
o /9 6 .::;;­

"" :'.i7:i;~ UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXlcü~~f 
~~~~ - - - . . . h\CULTAD DE P51COLOGIA 

~~w 
~ 

11 i 
1 

! 
1 

' 

11 

PARTICIPACION DE LA AMIGDALA BASOLATERAL 
EN EL MECANISMO DE ACCION DE LAS TERAPIAS 

ANTIDEPRESIVAS 

T E s 1 s 
QUE PAllA OBTENER El GRADO DE: 

MAESTRA EN PSICOBIOLOGIA 
PRESENTA 

LIC. LETICIA CHACON GUTIERREZ 

Sino1Jal(':s: Dr. Carlns ~1. Contreras 
Dr. ~flguel Cervantes 
Dr. Victor Coloda 

MEXICO. D. F. 

Dr. Roberto Prado 
Dr: Victor Urlarte 

-TESIS CON 
fW.DE O~ 

ABRIL 1989 

; 
i 
¡ 

\ 



UNAM – Dirección General de Bibliotecas Tesis 

Digitales Restricciones de uso  

  

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA 

SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL  

Todo el material contenido en esta tesis está 

protegido por la Ley Federal del Derecho de 

Autor (LFDA) de los Estados Unidos 

Mexicanos (México).  

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y 

demás material que sea objeto de protección 

de los derechos de autor, será exclusivamente 

para fines educativos e informativos y deberá 

citar la fuente donde la obtuvo mencionando el 

autor o autores. Cualquier uso distinto como el 

lucro, reproducción, edición o modificación, 

será perseguido y sancionado por el respectivo 

titular de los Derechos de Autor.  

 



INDICE. 

l:i:ESll:i!EN . , •••••••••• , , , , ••••• , , , •. • , ·, , , ••• , , •. • , , • , , .• 

! ~· n=··•r·•.1<:i:- r ,.,,¡ 
Mnt.1áE:p1·¡¡r.1vos: .lñh1b1d<:il""e1> ·do&,._1& 
Mono~m1no~1dasa ••••••••••••••• 
Ant1dep1•es.ivos Tr1ciclio::oS 
An~1d~Pl""ES1vos AtiP1cos 

.;r,TECEtrENTES 

Ml'\TERIAL "i METOtoO 

RESIJLTAC.CIS 
f.:&<aión 54ptaol 

t•ISCUSION ••••••••••••••••• , •••••• , ~. ·• ~,. 

APEN~ICE l · 
Algunos A::peo::tos t-oe 1• Ps1c0Ciolo9i·~·: -
d-e lo:t C•°"sórdE:nes Afcct.1vos ....... ~ ~--.·~ ~-/~ •;• .';'.;.>, 

.4 
10 

: .. 73. 
.·•· •. ·.:·.é 

A?EN[llCE I l ·:'·. · "· ·., 
La Re910n 5<i:ptal ••••••••••••••·····~ ••• ·.;.;;,,,· •. ,·,_ c-·e9 
El CompleJo Amtgdiil l 1no ••• , , • ~· •• · •.• -. -:. •• ·._.\:<>~'.~-.::·o' 10:::(·: • 
La Re91.:.n H1poc&mp1ca ••••••••••••••••••••••••• 110: 

AFENDICE III 
[lestrucc1Gn Neuronal 
Apltca.c1.:.n d~ 6-0HDA 

por .-... ; 
................ -•. ~ ~ ;c;.··~'.- ..... ~' .. "! 

...... ,_~,;.,~<-:~ . 
Bl~LlOGRAFIA • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • ._ • .- ~'.','•'~-';,"'; •••. 131 :.· 



RESUt'IEN 

En tr;:1bajos pr• .. ·1os. •iuos;tro "ilt"Upo lia .::i~mostr·ildO ~·..io J& 
E<Pl p;:¡,,.:10:.n d'lt dt..,o111·s11s teraP11o1; -.1-.t-1d'1Pr.,:nt1,..a;; fAr·111acol091c1<s. y 

1-.<:> f'a.-m~col6•;nc10-r;. produc.& lW. 1n·:··~ménto on la fr·.¡¡.:u.;inc:sa de 
di :¡p¡¡,.-r.o de lios cWlultos <:J.,, •-:-3. r1(1•::l~os. sq~tales. l,¡¡,totrodor3al y 
J.,¡¡,t~ra.l 1ntE:rm&d1.:> de 1~ l"Olt.Eo. E.·1::.ten ev1d~n~••~ ·1<:! -~""" lo'! 
nu.::J.¡;.o;,:. septalQ"i. r+c 1:o:u·. ltos: ú•i1..:ao;c. ,:i:!;t.r•.l.:=turas ql••J- s~ 

~r-.r.:u~n-:r·an ;<1f«-ctitd1o~ ~o.- lid! t~1·;;,p11os; ant1d.;,iproaz1v111s. .:Ol.¡:it.1no=-
¡.ut.:.r~~ ll•r .. rJ.;.r.Co!ltri<-~<:· .;if.,::":c-~ .:.:ond•..r::tlliole<¡, do;. loi;; 
~r.t1d-u:·l"cs1vo'l, a':;,-1b•.1it-l-<!or 10 ;1.t,;: .E1co":"1one,. scobrfl' J¡. ~•1119éala 
d'!!!l 10:.0lllo tompori>l y <&1 1·11P·:Ocampo. For <:••-i-o lDoc:lo, la •1ni.<:100.l.,.. 
cr.ono:tif:uy>i'.' l••·· c.;;,ntrc 1nh1011;.:-1·10 sobr~ o:.trl'l5 &sotruct.lwas d•'.il 
;;1st.;o1111o 1 i1nb1•:'.:C>1 :.;¡ he. 1·<:!~.:-r1::~di:--. Gen ba~"' ¡, >Jo7tt1d10·.z 
::-:in•::tllCl.:l•i<l~t.. q1.1"' lo:;. :.1~t1~-r.prc~1vc1 podr-lan ~·-•Pr1m1•· Is. 
1nft•.1°::1·,,:~;. i;.ir,19•::!'111""· l it·~·-a.•·•dC l'jf't e:r.t.a for·ma. a. .::,t;r;.o;; 
~':.!;1"•.1-=.•.•.H't.S:O J lmb1-::;..

0
¡, 

Cn .;¡.:¡t.¡, t•"'"'t«•J-=· !:.;t re-porta .;¡.} -:f"'ct.o J.al lont1d.:.pr-es1vo 
t1·1cí.-:l 10:::.:' c:lor1m1~1·¡.r11~"°'• sobre la fr·ecll"?n•=lio d.;;, disp .. ,-o d.¡ 
li.:r. c~lldi<!: ·"1'-.! leos núclE::,:·': !·•~·1.i<l'i:S l<:.t:t::r.:odor·:;i;:i.i y 1 .. toeri<l 
1nteriro•j10 y ·:l.;; !¡.::; O:•:i-.1lrs .;1.;, J¡¡,_:; -=¡.opa:; alve1..r:;, or·1mi'Z, CA1, 
i:A:. (AJ .,. (.:04 d"ll t--.1~.: .. :?>r:-i:-:. d<e':.Pll•}':. ·:io- la l-a-s1on d.e la'.i 
t."1nr.11·,¡,.¡.,,,_-;¡ o.:"'-t • .,,<:::r.J¡."•1r . .-,.--;:~::.=: i:-t·,_:.y,¿,¡-,¡.¿,t,t•:;,s d.;, lo amigd<·la 
::-0 .-.::.•;..l~t.~1·,;.I .;i-,,l l•!,bc'1•: ~.¡·~~;-•·a 1. 

L.;. 1..,:il<!·•·• ;:1.-, ;o.':. t"''·""1r··~·l.;:-"- CAt°"'col.,mu,.-:.r~1Cit7. 
1.<m1-;io:1;;.l1na't. >"O:::•r" apJ;c:a:1-:0•• diil n~ur-otó~1co 6-0Ht>A. pt·od'.IJO l•n 
1ncr~m"r1to Qn lio fr.:.Clh:•,c1r. do;: .j1::F&.l"C• d"= la:.; c::4'lulas v;~ptii<l·2~. 
=tmt lilr al obs...,r·vado d~SFl1és de la a-:Jm1n1strltc1<!on de 
t:lor-1rn1;.oram1na en .a.i ..,n1mc.l 1ntao::to: lf' les10n am19dal11iio Pe>r 
~le·::t;n;·~Oa?•.1lac:1<!.n ;:-r·:<::I•.•~-:. !i:C•lc un 11:;1•2'1·0 1n.:r.;,m~nto: en c.rr.bo~ 
·::a':io~, la o¡,dm11"115t1·<1c1<..°'l"t del ar.t1depres.1vo. post;er1oi- d l• 
lQ~IO:-n, no F:t"Od•..rJO efcct<;..S. at;adid.-.s. En el li1p-:-.-:ampo. lr. 
admin1s.t.1·nc:1<!on .::ie clor-:m1po·o;,m111a, Pl"Od'.IJO l.,,.,. tendenc1ro "" 
d1:;;m1nulr l.:. fr-e,c\1en.::1a •:1e :1:i;:p¡,,r-~ 11.r;urc·n"'l: la lesión 
ilm19ddl1na t'i<r1dl1!• ¡,, 1·~9rosdr la frecu-<!ncta de d1T>p<1oro celulitr a 
n1·.1.s.l"1'a :i:irn1 J¡.,-e~ iol c:c:ntrcl. m1-ant.rr.~ que la adm:in1-::tretc10n 
dQl ar.t1d.,.Pr'ii':i1VO. po~ter-10.- a la lev;1ón. s:olalflE>l"lte la 
tncr-err.ent.6 l~ver,~.;:-nt.o:, 

Se J"tl~de conclu11• <:1ue el 1ncrerne11to de la frec1..renc:1a de 
di:?Fnro o:.b5ervado en loa n•'.lcl""'os: -.:e?talaa, de'iOPllés de la 
apl1cac1e.n de clo1·1miPra1111na. G$i pt"OdllC1do por un fene.meno de 
dti!Slnh1biciOn septal. por bl<:>q•..i~o selectivo de las neuronas 
cate?o:olarn1n~r91-:a;o da la aml'ildala basolateral. Estol!l ef'ect.o 
podt"iA debe~se a lp ausen~1a. de rece~tor@~ cat@colaminér9icos 
preEllli'l.Pt1c.;.-¡. e1l la:¡ t.oi!t·1.1inal@¡; provan1~n~es da la amígdala 
ba"¡.olteral. 



,, . -

s* 1,1 ... .:le~a.r.·ot Í~d-v .:li.._::a, -S-.:..'- ~od.::i..:.L- ter 11r->!Í.it: i -:..:·=<· 

4nfocado!:. • 1ol1v111r la dePr<tt:io .... -~·:-·acord~-a .. ilil ..:-ultur,.-. ¡., ~-:>'.i 

.;:onoci1ni<0:r1to~- v \¡,,<¡- crc"!!n•=:1ai; de -=~Ca _éPoc~. Entre l~~ 

.er.t1·ate•;11as t-:rrC<P4t~1t1cas "t1l1=""'-diot: .,., )a 11.ctUi.rtdild 

c.-.contri<111.:>s1 psicote.rapé-ut.1c:l\!:. fa1·111;; .. ::ol69ic'°::. •1 d.3 ~t1"0i" 

t1i:-os. 

moni:.-am1noi<1das&z <IMAOsl. ent 1d~~r,,.:;;;ivoi; atípico:¡ <ADAJ. 

al9ur1os prec~1rsores de inor.01un11~a~. l1t10 y estr69.;i,no::. 1ti;.v1~ ... t 

ele.::troconvuls1v11 CTECl v la 1=-r1'fa..c1on d.., la. f.:;,se .:ie 

movimientos ocul~res riPidos del sueño <Dav1s et al., 19791 

Eastwood •tal .. 197~ y Zerme~o. 19$2). Por otra p¡i,rte, s~ ha 

propue.sto fil uso .::omb1nado de d.:1so o m~s tratamientos CWeissman, 



FnRMACOS nt,,TI l>EPRESIVOS 

An~1depre~ivos Inhibtdor"eS da 1~ Monoaminoxida~a: 

Cr1 1?55 ?I~ con.:.•:llln Y"' itl';!llnO"- cO:::•fr,pv~"Lt'ó~ qo.1~ lr'">hlbi,¡.1·, 

lit f"l(ll) ll\ "ttr·.:. ,¡-.nf.,;.tO!om1na, cc..-::e1.ín•· otri:-sl. ~lr ~r.bior"9-:> ~'.l::'i. 

r;.r".:>P1édi!ld€rS fo11rma.:e>l.~91..:aa. •·~ .:v11·,.=¡•ji¡,,n con l'!' ~.-t .. •~·:1 ... 

ln~11b1d-:ir·<0< ~n:::1•n"'-tl;;:¡¡. •.'"l:>r1t;.i;... 19751. 

L¡,, ll='•"Ot~1.,::1d0>. ,_.,., 111ed1c¡,rr.<;>,ntc• lMAO. l1<sioo::!O:::· ""'"'el 

,.,,.atamt~nt;o •;lti Jéi tut>ér·c.ilo?t.t~. t1en~ 1¡,, p,.e>pied;.:: do;! etléV<H" al 

<!l"Ltll>d<o .·u, :.n1rr..::-, ad.i:•1,1;;; ae p,.Odl1..:::1r tin in.;:;r~m'!:nt.:- -e•'"> la 

-:.:-nc~ntra~1.:0n d~ w::.n<:><-Jl'lna~ .::-:.r·ebr;.l,,.'!t. de mz.n~r·/'o "!';:p~c;ial 

l'">t:•r•<:1re1;¡.l1r,.;. !tJA1 ·,· ~ur.:ito:.,·,1r.;:, 1e-;-HTl 1C1;,n.:., 1?57: t:l1n.;., 

19561 Cr"ane, 1':""17~h [.!&1t1s et al •• 1978 y Boadle-E•tbe..- .;;,tal •• 

1982>, Al9l1no::: eztudto~ han mostrr.do llna altc. -=orrEttac1o!on 

oi:nt.re <!::l 9,.ado -;l;: 1n~·.1t:-1·=1.:..-. d~ lo oltl;::tma monoam~n<:.>'<1dasz. <MAO, 

en;::Jma q~¡~ inert&b·:ilt;:'° l<-~ -=al'l 0:olc.m1nat; ~,., lc.s <:¡;¡..-rr.ino.lez 

~1n:Opt1Ca5) y el efec:<:c &on<:td.,.prestvo de la 1pr01'11a::ioó 

(M1ct·11!1lewo¡,k1 et •l., 19EIO y Bald.c.$~;:.,.1ni. 19$;:.>). Sin embar<;1c•. 

c.l..;~1n.r.s; in-,,.~zt1ga-=1on.,;ri; n..:. "¡.1;¡.,, .;.., ... ..:.•.i-'!1·,j.:::; ·::n .:.:':-:>!: 

r'?~Ult&dos CCt·¡,r,q, 1'517'51 U,.iarto&, 1-j78 y (t~iitl;1n et. al., 1979). 

Lo~ pri111ero3 IMAO ~ue se ut;.lli;::aron et"I el tratamtanto de 

la depres10n f~1@ron deriviildO~ d.i: le. hidr&;::lt"l¡a, l"'">ª s;~1$t&ncia 
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con·fllto poder h6PAt.ot.:. .. ,1i::::::i (Eii!.ldor.~at'Jni, 1-;..;z;;¡, t•@ntro~.al 

<;1rupo dG compvE1sto1: h1ora:inl<:o& JMr.o, los. corflPl.loCSt.Ot> 

S~Cl.ll';°dat"lO_:;;._ ro0!;1.11.:t1·.eo1"1 C'f Ul"H'I tt"~nforffiri"=lo!•" 1niCi2'l !o tlnk fOr'lfl._,., 

paroc"i!n C1ctu1u· en f•::.rm,. dtr.acta sobre leo HAO. L;. 

o.din1nlS:l:r"l!oCl<!·r"I .::!I!: '!!!l:.tOS: O:•:>IT0PUi!EtOi: IMAO Puede &c,;· .. lF"i';;élr$'.~ d ... 

aoe901"l<i!rac1.:.1"l a-;iuda doEtl hi ii1Eodo, Est'l! efo;;ct.o s& pra~.ent.c. Elt"I 

Boadlé-Btbel" et l>l,. 19$21. 

En 1 a t"\1.1sq~1cdio de nuevos compua-stos q1.•'!! tu"' i ~r;.n · 1 ;r.., 

PrOPtedi!ld d"' 1nhie>1r le. MAO. P<;!t'O q1.1°" t"lo t1.1,¡1..,r1or1 le'& o11fecto<a. 

coldtarales d'1: los IMAO htdr-¡,.:;:intcos, se c:omprobO q•..ie 

compuestos no rela.c1onados con la hidra:1na. tani&n efecto IMAO 

rnuy pot.e:nte. Muchos d"" <lSt:.os agie.ntes estabbr'• r·-elc.c1on¡,aos eri 

c:uanto i. su es.t1·uc:tLn"a q1,.1imico. ..:on lit anfet.aminai ~itl es -el 

caso d<i! la tran1lc1prom1na (Ollitkln ..,t c.l •• 19791. 

Aunque los. IMHO v-.ri&n ef'l cu¡¡,nt.o a su &~t,.vc:t.Uril 

ciuimica. no ::::.;i ha comp1·obado 1.1na d1f4renc:ta cual1t.ativ¡, en su 

actividad sobre la depre:i~n <Crane, 1975 v 9aldes3arini. 

1982). 



•. 
;.•.1P.l. to~ PC'I" .tu ¡¡ict: i"·1dad sobré l• .HAO, unP .,;iti::!:T;i. 111~1.· 

::.s~m11•<.<\Sl'< "'"al- .;-r9:1on1smo =-f"f;i'in'<!r<i. 1nt-'tt:tir1.:'•·:nl.;:1ao:!..:o. i::í<St~ma. 

···~··-.-10::~ butOl"tOf•l.:O :i. c.i.n~t·ali·. ·así como ¡¡.;ic:we .:.tt'Jot ~""l:lm&s. v 

:':•'iio'i ~\1S~Arici11c· blol.:o.;:itc»~ (Cf-&ri•, J"Zt7'SJ, L.:>!. IH~O t-l.an-=-ri 

~.¡ l;io NAü, 

~ ;s,;;.,. $e hil ~rifa.t1::i.do ~~te es.t.e ~f.;,o:to ant1hll"<!!rt.eris1vo 



su.:.ad"" m&.-.:llEol"•t6 1.w1· blO:iln.';;, ~,;¡¡ trton~rn1;.0:·1· .;.lj¡-~r •• • • .-r.i1<:•:. i:o:"• un 

t'&.l:':•:> ·t:t"ior"'ISm.1~~1· ft;or"l"l•<lO::• ;;:or lto l.1.h1r11.; l·!I'• do;, Ja f"·~t.'.'· ·~•li< i:·•i.,;!d"" 

:.e.r lio _octop:¡,,1t1lnll, l"l'C-d,IC.".:· do& \¡, b&th h1'1•··:0"'.1 l1-c1.:>r"'I ··::i.;. 

o;1.-.:.1n1naf •. •Jtrs. lol~o.~t+'ll¡ .e-. <:11.lé la U'>l•1rn-=.1.~.,-. j.:;. ~;;, 

..;:u·¡¡.;:¡ ... .;:;.:.n oe UA ':o-:t.1.,.-11. -,¡.¡ t:i'!!:<:;aroi"S.rno dt!:' •• ... t:-:•~:r':?•.>_:i.fl<:~011 d•1: lP. 

x111tas1s, aL.:. 111. t11·o:i1n_. :1:1-;ue.dé mar,er-¡,o Pt"etf'!'.1".;,r·.~~ 1.,. ·.,i .. rJ.-., 

l¡o. C"•::tCPiiomtn¡¡., Se ha su-?oar100 ttdQrnlo~. q~1~ lo:: 11'1'-0:• .. ¡~..,,·.;.n la. 

i.ucr.t.:l~•n Plt:•.>1tiu·ia de pi·~lioctina por M~dt<:> d.i ~\• i\<:"0:10•,- ;;e>brE> 

l!oz; t:omi•'>i<5 t:·10~.in1cas. '"''' P1:u·t:1cul"'r sobre lio -dop~mi•~io 1t•A1 

1M ... na10::"'1c: ot:t al,, 197?1. 

L05 IMAO r-ev1ei-tan la disminuc:iein de n1v~l'i!S de ""mi1~~s 

pro..,oc.o.d¡¡, f:'OI" r.;,s..,rp1n6". i!<.:!au•éS- pOt.¡!ncian l·:-z qf~.:t:c•'i ll~ la.t. 

mo!•noam1nas l!l.'1m1"i<¿tr<"da1 .:la 1nanc1•a e'l<09en<". as:i cc.mo d.e ::ill'Z 

rrec1.1raores. por lo ~~•.e. d:~mll"'IUYe" ~l n1 .. Eol de r~c¡,,,mt:110 o:!<i! 

mcnoamlt"las (M1chaloe.wsk1 .at al •• 19~0). 

Al9uno11: autoi-e.:: ;,.f11·mE1n que 1;;. ei-1fer·11,.,,,da-:i. d.:pre:;:Jvi< 

t1ane como forodo ~111 1nc.-em.a-1"'1t.O en la act1v1dod .;:1.;. la 1'1AO, 

q~11;::.a.~ por lin trast.or·no 9.:!:neral 1::¡,,do dE!: las m,¡¡,rnC>ritona~ 

c~lular·as. fll<i!!d1ant.:i el cual, c1-e-1·t.os """''''ª~ t;.¡.::.;,:r,.:·=~;; ti"!'n'"'n 

acc.:i~o libre a lo MAQ, E~te dE:fecto btoquim1co Pl•e-de ::;:er 

tran<s1tor10 o per111arr.ar.ta -.,, e~tat" Pl'C!Sen'te ~olo 'lln un <;rruPo d.ia. 

F-01c1entes doi1pr1midos, qU'!? rc..-:it:IE<n m.l'ilyor ben•f1c1c d• lc.s IMAO 

<Sandl'1'r· et al •• 1~751. 



" 
Al9l1no11 IMAú t1zocU:rbo,,íll::::1da. fo!!n"!tl:r1r1io.,. pa,.9tl1na> s.a 

1..1r1on '!ln fr.>rma 1rr~·.i11:r .. it.l4 111 1• l''h~O. El Erfoec:to e~ : .... 

tr.;u,1lr.iprom1na _zobr•- la l"IACl •S r~· .. oersiblo& tEl¡ildo!!Si.iil'!ni, 

l ":<B~J. .r.un<:n1e l 11o trnubic:iGn mii...-:i1nio d.¡¡. l r- MHO J;<t 1-:.::i.-.n d>a ~ 2' 

10 dí'31::i das¡:::u,t,.s d• l1o adm1n1::itr.,ciór1 d.¡¡. lo!: JM.li'.':. ~: oef""cto 

1'1lt.ld~Pr~ctvo i;,. rr.ftntfi•~t.r. dos o tr·t;~ semHn."I!> .:-~<:=·.1<!c!:. E=t:o 

h~cho ,.(1n no t1¡, PC•Otdo S•r •><PI ic:mdo. La r&.,.ers1.:-•-. -jo&l efecto 

11tt".t1 MA(I t111rdflo lif\1:1':1. d''="3 ~oll!m1u11o!: vi\ q•.1·~ e!i 1·,Eo.::e-:..-.-1.:. ~tnt;.ett:!:.tior' 

n\Jevi!o:;: mc.ll!!,c•.11.r.!O d@ la en:::m¡r,, h1o~t., r~st.ablo:.cer la normill 1d1od 

\B!q}, 197::h Ho:>r11;;., 1'='7'5 y f.11lde:::':>;.r1n1. 1':l8:'.', 

Los IMAO 1·,1-:ira::::in1coi; ¡,c11 metabol1zl!idos t 1nactiv1odos 

;;.01· roc:~tl l.1>c1.:.n. r·ot~~··m1r,a11do J& •1qloc:1dad d~ acet1 l~c:1on &e-

n• co11c:luido qu~ le<~ pe.c:1ent,¡5 ac:el: 1 l•dor.is l•nto:s: 1.lcan:an uno:. 

r·•5puest1> arit1d6ipr.a.51v_. m&vor q~ie los rApidos. E-zte hecho 

pue~a ser usado p¡,r~ Pr6dec1r le. respu':!sta al farmaco (Pare et 

;.l., i·~74: [•;.vl:! .;,t •l., 1~7'3 Y Sterro et;. al., !S:tll. 

S~ han does-=1·1to do:¡¡ ttPO!t de IO!n:1mr. MAO. ca·:l• una de 

~-HT .,, 1,¡, rJH1 m1•r·,tr•s. que lio l"IAO tlFO f! tl<i!!ne ~r<!ferenc1a por 

la b~n:1lam1na y ~e~~ r~net1lam1no. Ambo$ tipo~ d9 M~O 

comi:o¡,rtE.n •fi1-.1dad Por la [>A, t..iraJ11ina v tr1pta1J11na COlllGI 

sustratos. Con base en e~te hallaz90 y a la h1p~~es1s 

mc.noaminér9ica d~ la depresaon, ~.r:t he.n or1&ntaoi:- 91·¡,n nUmero de 



1nv•st-~191oc1ones ~ s..intet.1::::11~ ·1Mnos. · ~u,;:ec:i" fi.c:oi ·. p,.,:io '="ª" t1 PC• 

de ~n: Úru1 MAO: ~ntr·~ ';-loz- --I~.;.0~~·~ ~'.rid6~t·;:i~~~~--::··:¡·~->- ¿·},O~~u l UH• 

t¡;.1.::l:ar "tt- .~1 •• l':<S.Í); e1~t;:,.:-.)~S._-.I-MAÓ..:e:J;~~ÍCl"!''~"tl"- JP4r'i_r.'.'l<!ll\_iJOO:· oiil 

~"Prcn_:i.--1' -cOu-~ t ¡~ ;~:.-~-c_:-__ ~-i ·;:,:. ·19?~-~y tiia':. '-f9se:) :' '-;-;.-11•.-- fii;.t>·f.,.. ;.•:. J ,._,, 

, •Ct-.:.nt:._e~ tri.t¡ldo;; .-on 1.1~·¡:~-,~-~·b,~-~;-;'"!º ·~-"ll>2'ci1vo:i 0

-:!E: lio ,;,.:e(., 

ta'nto como· ios.-crAtlldos 'con •.u;··1nh1b1dor'. 1.0!Jéct1v·~ O~ ¡ .. 1'14•) A 

o bi&n do la B. ·mo11traron tr;.stol"nos conduct•.,•l..,'l- c:corr,._-. '""'""ª r1 

•f1c"'ci& clinlCi' i!'1.1ade r•lacional"lla 1114'~ con esti> 1nt~t·f~r~ncia 

\¡,d.;., loa IMAO. como ya ~Q men-=1or .. :.. Puedan 1,.,f,1:>1r· ._H_;r'fl~ 

,¡¡¡n::::1ma:s ~ inc,.em.¡1't""r con esto lo!i: niv<ele~ d-e- ¡r,l91.1nas <:tm1n.;o1> 

como fen1letilio1111n11 y oc:toP&r111na. A:a-i. podri.a ;¡er pos;1ble qv.;, 

soac:undario~ do& los IMAO. s.ino ta1t:b1.&n en su acci~·n 

p~c::1entes que resr-ipnden bi-an a los lMAO, tiend-an "' reao=cionar 

en form• fillvor~bl• a tales COl'llf:)u•stos y en rorrr.i't ne9ativ;, 11i lo¡; 

ADT y viceversas F>Or le> que s• ha 111.19o1:rido que un facto,. 

9<1!1n..tt.ic:o es l" c:ausa d• las 1nterac:c:lone'E. esi!'ecíf1c:a.z con e.~tos 
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f.!ir111a.co~ IP11ro •'=· .. 1.·. 1974.-Y Stern vt a-1 •• l'!ó'SJt-. 

Ll'I "lltYO!"i • -.:!~ f;;: -tnformes · rié-;iátt"voS· ac•rcil -d,á ·1"as IMAO. 

1-~c,¡;r,lc.:u. ;.oi •'•ctot. ~•c~-1r.dar~t-~s--~~~ --~~i~'.c·l'il · 1,.~~f¡-~ .. -~:i~,-:!>o_c.r~_:-1~. 

. . 
Anticktpr"eSivos ·r.-1·cicl icoss 

L.,.- H!l1Pr·c-r.11nrt. anttdepres1vo tr1cicl 1co <A!•T>. fu4 

..:omPU'9>1to i>nt lP!'. 1cót lCOt su' ernbh.r90, sus efectos r~sul to.rcw1 

t1·¡;,.~tornos ¡,fe.o::t-tv'=''!• ó-l!!i, no:. .,.,·t~to:;r, 01f~r·enc1<'1! "1Uiffll•.::iis 

1":17S; KI..,r·mz.n ~t ~l •• J,75: GJ;.,!;smar• Qt iol •• 19771 M1.::haJP-1oo1sk1 

vstructu1·0 quim1-:o. .::.n 1mlnod1be11:;:::1 loi: ~ 

diben:oc1clot;éPt&dt'i!nos:. D"1ntro del pr·imer 9rupo encontril111os 11 

t.r·1mipram1n¡;,¡ d•lltro del ii<irgundo <¡Jrupo .:.stá.n lil ¡.,1nitriptil1nil, 

lz. nortr1Pt1l1na y la prr.otr1J:itll1n¡¡¡,. "'ntr-e ott"OS íKlerman Eot 
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al •• 197~ y Ur1arte, IS-76>. 

El. 9rupo .:!• Jo~ ~t·T h¡¡¡ aumentad-:. de mnneri'I r"IOto1·11o ,;,.n lli 

liiCtuail jda.d \-' r .... h;~ 1·~"lP\."wtado q~¡"I: de IC•l: i!>nt ld«S:-l'•i'§.1Vc>'i., l·:•"t­

.r1ci·':l l.::o:.. pr.e-s..,nr •n ·~r-Y·::"I'" efe-=t1v1da.:j .:1.r·o.1..::0.. Ir' qu.., O·n;o~1<#i. 

d-el tratam1oi<nto c<:in ~stos fe1·1r1acos, oe .• ;1-¡,l.,, •11~n-=-~ 1· 1.;,11q·:• e~ 

reC!lidat: qu~ con Plac:~bo o TEC, En el or19en fue r·o1ri:-01·taa<::> qu~ 

la~ doiPl'"'~lone~ ..,r,d69'!r•i'I:;; r~~Pondiz.n dEr meon.a.r.i. f.ZSPOE.>•:1a1 " i..:<E: 

AflT. ml~ntraf; qua las d;;,pr.::slonot• a.tiPlClis f!l.t;J•:>r¡.bc.r~ co:•r\ lMAO 

0(J,;H·111.;on •t al., 1-;.75¡. 

En algurios casos :1e hoio •u9er1do la supor1or1dnd en 

cu11.nto al efectc. clintc·:. de J¡, TEC frent~ &. lc·t tr1c:icl1c-c•'i: 

~in ~mb¡,r90. el uso 1j.,;, 1,. TEC 1mPI 1ca c1<11rt•s d~n:.,..;.ntaJa;; -::omo 

trastornos d6 memoria v r1•sgo dé complicaciones an4Eté~1cas y 

cardiovascularas. por lo <iue :;e profiere el u1;0. en Primer 

término, de. Jos A[•T CKrarner llilt al •• 1-:t77>. 

En Cl"""""r~I, el -::truPO da le.;;; A[.T t.'"'""' un ,..s;p~-::t1·0 

sunil¡,r de efecto~ cl,ni.::os. las diferenc1a'4 entr.a erllos se 

enc~1entr11n en lo r"eft1r<1nt~ a p0teni::i.iio, dos1ficac1o!·n· fr·acuencia 

de efec:tos colato!:·ralas adve1-sos y pr•oporct6n d.a prol='l>Jdade.1 

hipnOt.1cc---!ióedantas y octtvid;¡,,d estimulante P"&icomotor;,, 

<Baldessar1n1. 1982 y l•ia::r:, 19$81. No obstar-.t-e y a pes•u· de 

que •n JI' >t~tu,.l 1dad los: AVT ~.:;.,,mucho~ y ..,19unos de erllos sein 
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Prom<itt.6.::lore•• no ·hBY . .a.v1d.a:nc1a• convincertl4to Oli: ~ue .ail·;:r.1t"IJ. doA 

l•a. nij.;,·.1a11 s~1~~~nc1·a:11 ·'l:~a '.~"u~er1~;: e~-.'-1f. .::.ií,.:1-co. n· 111 

un1pr,.1n1n• o i. ·1;. · i.&11u tr.i i:.t.1 l in·a.. q.U.Q· ·adcnn:ii· zo-n- · 1os t:r:.: t-: 11 coz 

:noaJt)r __ ~:o;tud1adoi; ~.~K-~-~r_m·¡..~;/::::~-'?~~.:-~- r_:-w.a_l_~r, _-_- 19l:l~'.· 

[•,¡.1-,tro. d~- -1~~- .Át•T ~ l ~~- ~~-1 nC:·~::- ~~·iu;·:;~~-~;~--i :~~ ·\-~:;'~·~ .:.:,,,,,S l • 

.::1-es 1 pram1 ~a,· nor tr 1 pt i -l 1 ~., p~Ot.~ ¡·p.t'i.1_ iri.k·.-~: 
d...,sm'!'t: 1lC101· 1m1pt'a1n1 na. · 1u.1n m-O .. t.r1i1dO.'.t<i!i~ér-_-- a-f_Q(:toS' 

e~t unu l er"ltes. Pot· otro l~a~. · la-,_ao.-,ñ{t.r.¡~t't:i' iñ~·~ ·.:·111·ti·1.r·1Pt'Eomin;.. 

y· l;. el or· 1111tpr.amir+11, q~•• ·i;cn. i.m111~~-_-: _¡.Q:r,~-1 ~-~I· a.~. ~~~;'9''n-. ;!ifé~-t+:ir. 

-l-'!: .,,. r"<eport.iodo qu~ los tr1o::iclico~ no elevan "l talante 

er, suJetos r.or-maleto, a d1f.erenc1• de' lo que o<:ut"rt: ccn los IMA(I 

Al obs~rvar qu& oe.n rat.as y al parecer. eamo1en e.n el 

hombr-e. la imiPrsrntni!L ~5: d,¡,zmet1 lada. ¡, d~:t1pr"a1n1na y qu.., e:st."" 

d&blo;irc. a la lenta acum~•lac1c:-n a>=l <:omPli.;,stc d&1trr • .:it.1li<do &n el 

Ot''ilillH$mo IBiel. 1'5'75J. Sin emb;.r<;io, ha.lla:i:gos po~t.;ir1cres 

d&rnostr"•ron qu~ 111 desm•t1lac1on se present" dentro do! las ló 
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como A[•l· most~·6 ·t~n•r• ~º'ª 1occ1ór1 do l,.•iClo 111~r; ,-;.r-1(!.:. .,.,1.., ;.;. 

lf41Pr&m1na,· _.,.si come ll'fnctos indes;&abl-ec rnE!1\os 111';(1•-•ti..-:•:r. 

Po2.t4~~-o,.-m&r;t:,.:·_-~~ ·~nc.01~t·.-6 ~\.1e lo nortr1r .. t:il1n.:. -'i!l '"'°"'t"'bol1~6 

d•~¡unin•dca 'd.;, li'I ¡.;r.~ .. 1pt.ili"ª' oi!tr&. ti.me-1-411 16 s•1t;.r;f¡.n,r.::1fo-

•-<o'.:t-1\/io ((l;io:s::<e et a> •• 1977). ti'!tb1d~,. @1tos hll'Ch>:is, """ 

no1·tr1Pt.i l lni<. ~r·ot1·1Pti l 1nií y dEoamet1 lclorim1pr<orn1nio. 

el concepto de lill e.~1st•r"lc1r. d'!t ur·, .e..::;u1l1t•r10 ~ntr-l!: 

NA/Acet:.ilcol ina (Ao::hl <!:In .:!!l cqrebro. ciu"" en loz trast.:ir·noE. 

potenc1aci61"1 dt11 s1stell'IEJ>'i: ;;.drenér91co,. Per·J fO::.r1cos.. lo~ Hl•T 

producen l:.i1C1u1ca1·d1i;. tCutler. 1976 y Coodlev et-~ e.J., 1975>. Soe: 

ant·il9on1 .. t.•§. cc.111-..:.r.;ic:o-=:l, <:><:•1rr.,n tfornbt~n -=n el sistema 

l"l&rv1oso cP.nt:.ral, qu1zi'ls por sen:11b1l1:ectón a& r,;,cei:-tore'l> 

adren4r9icos (Michelwski et 11.1 •• 1~80> o noradren~r9icos 
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,·,.;:~,:;,l.;z3: pl.r.crni!i.ttcos; mu-..-_ <al'!!v.;o.::loi; d• t..r1cicl 1cos. °"n ::-.i:u·t:iculRr 

!''l'1tr•1pt1l111f!l.-des:arr_oll•,·· a.al1r10, eíect..o &Ovi-•·•~ qu~ 

.''rflt,:.c.r~Col iol r<ad'-te:ll" lill O·!<Sll:· C:$t..e ~f""-=:to p.:u·oi·.;:~ ~'Z'.ll'l"'ir con 

.:·.1¡,f-~tn_era_de los -~I•T \" z• h• 'lu?o!lrt'tdo qv-., ..,.=: .,.¡ ,·.,,;ull:.•f.I•~ -:le 

_, •.•~1.::·n d&l f;l...-maco coi-. .--.~~<:.<:ire'I: col 1nér?1cos. c..,n-;:r¡,le::c do 

t1;=.-:1 rr.u'ICilri.1-.icc.. c.lociue11....o.:.los tDtel. 1~7'5: Sn\·d<i!r oa.t. iol • 

• •--,. Y!i' ~uc: c•.•c.lqu1olcr d•"0::·9<!> .ant1o:olin.t:r?1c-. ci~•.:: .., .. :tú"? b 11ivoe.l 

-:;..,,.,t 1·;i. 1. P•.•t::dt? prod~..::11· un d'll 111· 1 o ¡,r,iudo <:1~1.;o, pu.;,OQr s;er 

·-.e .. .,,,rt:tdO pc-1· la ac:1n.1n1.!i.":r-:i.c:·:-n 1nt1·a..,~nor;a d.;, f'11:<!.S't.19mlnll, ,,,.., 

i--i1C·t·.1;¡t;a. col 1nér91co. Tocior; lo'I: PloCl.:!nt.:u: ciue s;.r..,1...:sr.t;aron 

.: .. l1r10, h&b1an tan1<Jo oa.'fectc.s .::olat.e,-¡,l"!i> •t,-1b4uoles a los 

Ei:ttid1os o;t.•~,¡,r1m.,,.,·,ca.lel> c;on 1m1p,-r.mina y am1t,-1pt1lina. 

n•n 1na1cc.do qué ~stos ft.rrnaco~ d1sm1nuven la 11b~,.ac1on y le. 

-:lo1!·;11·itdi1C1<!>n de r~o.1 ""n el cE:,.E:t-ro, ,-eau-::1.;,ncio I¡:. ¡::er-mel<e>iliojad d·~ 

l1os "e!.lculas alrnl!.c~r.,.doras lPor lo que podria ei:p""rarll<:! que 

io:.i: rHvE:l~s d<'! su$ tnet.l'lb-:il 11:-:..:. SQ •ncontrardr, d1sr111r.uidos en 

ií=1u1dos e:~tra.::eli.ilr.res>; d1'tm1nuv.;,n la veloc1d.&.d doa. lib"itrac16n 

:.;.. a11:PonoblE! P&r.111 a.-.sc.r..r9ar .;,l .a:::pac:10 e·.tran~uronal1 adami:i 

1nt"'2,-f1,;¡,ren con la recapf;ur;i1 d.e rlA en teJ1dos PBrtfé,-1cos v &n 

oetl ce,-ebro <BaldE:ss•rtni. 193.:!1 1:-itssler, 1s.ez y DJa=. 19881. 

Ot1·;.s 1r1v~:;;t1g¡,c1one5 r·,an 1nd1c¡,.do que lo:=. o.l[.IT 1n>:.E:rf1Qren 



ta111b14'n c~n lll rE.c¡i,pt.ura ·01: 5-HT. :csiEM~n .. 1y.;, ... t::~l,,. tatoto ~ n~v.tl 

.:o:tllt.ra·1 comO perifé,.:1cc--·(r·ar'e "l!t. al •• ·1'17-'~ ,e.'1e1.•.·- l~?~: 

·~~ss.ler •. 19&.:: -.; r::;~;. i-;.$$.-,.' 
I• rr::"ilsOr•.;1a e-:: :r.tor,i:~!l-m~~,.--S _c.erit-t·oo.1 ... ~·_.; .~',;.1'.a 

... 1 ,¡.f~Ct.:• d<I!! t0.':1- .;1: • •l'ti·=hale.,.:1;1--:i et-,.¡ •• 

... 

Aunque 1-:ii; At•T tardan en rn01n1fes.tar i:..,s at.,;ct,o~·'c:1ir11cos 

del '"""l1rot:.r-an:l>mlSOt" a la ll'lél~brar.a l'-•ºlió<$ln~Pt.1·:r, t ... 1 c.:-m.;. 

'iiu9i&ren A..-:.;)olrod et ;.t. 

Otra Posi,ib111dad e~"!'-'~ los A[•T actuaran a t.ra.vót; d@ un 

mecilnismo lento. afectando la zinte•l~ prot~1ca en el c~r~bro 

\S ... lser. 19S6>. 

Paul .at a.I. 

estrecha entre la densidad d~ astos ~1t10~ l19andos de alta 

afinidad • la 1mipraminiil y l¡,.s. ~rot'3:ir,¡,s in.,,olucrada'!:: en I& 
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~epr11n1dos. t-1111"1 e:r1.::011t.rai:10 un¡¡ d1sm1nuc:iOn en el •'úr1>-!lrr<> d.¡, 

:11t.1os ll-t1io1"ldai; de ~l+;a 1ofin1dad., la 1m1prarn1na. d1=m11· ..... :10n 

~ .. 1e pu.¡,.;::l.a cr;tpi1· 1"4'110C1oru1di11 •:Ol'l 111 disrntnuc1on· an "!!l t:>lo<=1lHi!•<:o- .;ie 

l• ro<...:0Pt•.1rto doit 5-HT ,¡_ .::on llr"l6 ~i>tbJ~ d"!f'tc:t""r,.;;10 ,..,..., ~l 

.. ,.&n!iP01·t.- d<e er.t.-e: n@ .. 1rotr•u1zmisor. E-stos 1nv"!st1~.io.:ior~s 

::•...-¡t1~r"!'n l•d""mi.s. qva 'i'l 1-,,.:nne1•0 o:!Q 'S1t1os l1g&ndO'I.:. 1m1pr.,,m11"1¡¡, 

... ~ ,-,.9 .. 11 •do ~uu~•t 1c:ame,-,t<!I. 

Antidepresivos Atápicoss 

L.o-;. h• 1 lo.:;i.:is. 1"«<::1'9.ntes de dr09iilS con mecanismos de 

a.::c:1.:•r1 d1t'&rEintes b lc·a d<eo lo:;. i<rtt1dePres1vos tr&d1c:101"1iole~ ") 

:::i~1.e P<oro&.eet'• t~n~r ~f..,.::t:-~s tera.péuttcOlO :i;;obt'e la depro?::.1ón. ~.,..,.,..., 

su9.e1-1do c:c..mb1os ~··· le. h1pOte:;1s ¡,.m1nob109én1c:.,, d"2: los 

desórdenes afect.1vo~. 

Moenso•..i1· <1-?$.:1 reporta qvQ el &lbuterol. un esttllllllante 

e>.a!!ta. adranér91c-:.. produce m21ní.a en al-;l•nos pacientes tratado,;. 

..:on .;,.t.tQ fármaco v F"l1a.;:le tE:tlo3'1" etec:t.os .L1.nt1depres1vos i!!n el 

1·,:..::.t;rt::. 

L~ viloxa:1~a es un antidepresivo bicí.C:llC~ que inhibe 

la rec:aptllr'& de NA. Aunqu'11 su eficacia antidepresiva no ha 

ql1ed•do aun bien c5t¡,t.l'1l.;:1c:1-.. tione la ventaja de ser" absorbida 

.en form& c:omPleta en .;:ontritste co1'l l& mavo1·1a d.;t loz. otrc-$ 



1intl•:::lepr~s1;.·os. Sus. .af11c.toc ant1tit'ltarninic-:.:1. -y 

.t-nt; co 1 itU!1"9i c:o::.. ?a recen_ s'1i:r m\1cho · moino1•E1:i: .q¡_,,¡¡, · lo!. d<:· l.:;,·s 

t 1 ·1.:::;i-::l1c~•· ~'\l-;1ut'l.:)S: e"tú~1~!: ~u71ere,., :Q,_l'i' i:-1v·~ qr.1~ '11-•1 ~f'.,ct.r.o · 

<i•i•.1.::1.;u:r·~::..lvO Sl:l!o .un1ia1· ~\_ d.:i~ 1• 6,.:_at;.r-Ú:·.t·,·r·i,-,~ O -~1n1pr;1m1r'1il. 
~~ · • .:.-..•.n•tre. ~1 ~~t: . .i -~ t::1e 11i. d~';i·~·- (~••' -1 ,; ;~¡~~:~'~-> 19€n\: 

L.l'I ::i1Mtl1d1na -et:- otro antidepresivo 01cic:l 1co Ír'\IHbideor 

t;. <:l.;.rimtpr¿i,mi1~a.. 

tr1c:iclico!'O. Con dosis un P.:i<:o rnc\s alt&s tiene efect~s 

1t:1\t1par11bl.e-s con lo~ d~ amitrlpt1l1nci. ([>" lio Fuent.,., 1';<~:l.•. 

a1"1t1aepre&1vo!E. la~ tr1a::olop1r1d1.,a.c. 

c.:•mo lcoc t:1·1.:,i..::l1..::o..-. con ur.a ..:u:::<:.ión dt;, r.:..P10.:i 1n1..::10 \7 di~:;: 

doas.i:-ué:s del 1n1cio d~ s:u i'>Om1n1s:tr¡¡,c1~.n). En an1mi-.l..,,'li r'•e> 1:-l<::ne 

ef~to~ anticol11iér91.:os. En un ..!Sl.l•d10 c.:>mparat1vo con 

efecl:os col-.terales c.nt1col1nér91c.,s: no 01few1a.n entre 

tra.:odon• y plc:.cebo, eran m-enores. en for111;'J s19nificc.tiva para 

la trazodona cuando ere comp&r¡r,da con imipro.m1na.. Su meci..n1smo 

de acción no ha sido bl~n Gstudiadó l~érshon 6t al •• 1990>. 



L~ nc1m1 fqn11n•, Ur• cot~pu~s.to d4i:l 9r"l.IP•:O d'I! lZll 

t.o:itr&t11d,.01t:oq~11r1ol1n.,,, qu"" ost1rru.1la loJ; r·.:!'eP~ore~ 

bo¡,fe.-::::-.&dro!'t-..:trgio:::os., ez dtferent.., an cui<nto a s~1 estructur• ;a.. 

l·:::ii> ilr"·t 1dePr*111voit conv~nci.:-n~l"'s y t;1.,¡,ne ll•' .;tt'Erct.o novE;od•:::ii;·::. 

1tot:.o·oa - ¡¡;o t'4le.-Ptvr.11o de mon<:oam1na'i., yilo -qü<& ~j'i'rce .t.•n efec:t·:> 

.e>lo.-¡~oe¡¡d<:or tanto a nivel d.¡¡, 111 -NA como do lk [•A, ¡,demt•:i d~ ~'-'"" 

uroo d~ ~ui:; frl"llte.b0l1tos P!tr"~Co?! t•ner ef'31Ctos 1nhtb1dorei. 'i.C•br·-o 

ll.< r'ecaPtt..u·a· doi! 5~HT. E-& mt.1y 1nter.es&nt.:!I •u 40fecto 

o:t.:iP.r11.i1n-E=rsi1co, .\-i:I <:iue. ••l par.;ieeir Csite Q~ mucho m,j,i:; poten'te ;;. 

n1vE!l pres1naipt1co quf!' ~1 d~ la anf~tamina y in&$ ..,~·111, par-e.-:.;:¡, 

t..,• .. •r t.c.mbi~r. un efecto •9or11sta l'il.n1vet posini!i.Pt1co, cap~-;: de 

d1~rnin•.1i;. -ioi. r.1v.el,¡;:s eireulanteir. de Pl"olactinEt.. Al9uno-s 

e~t-uatOli z:u91.::r.en c:u..1e @n la m1s1n&. d6sii¡ -ars ta.1-. ..-f,;,.::tivo .::orno J¡, 

am1tr1r.-t1l1r1P1 con l" F'<:ll:;1b1l1dad de qua produ:!Clt. 111.:<ne>!l ef~>::l;os 

colater•lo$ <~el"" Fuente, 1981>. 

Ln. m"Prot1IJ1u1 fu6 lffl prim""'r ant1dePr.:=sivo t.;;,traci·=li<:.o 

quQ s;e '>1nt:.ot1::ó. Al p""recer inhib<l!! en f'orma ~Qlect1va la 

recaptur;. de NA san af'ec.tos. sobro<: S-MT. Su ;:oc;.t<l!!ncia de bloq~iec• 

ar. s1m1 lEt.r a },¡.. de:- 1.r.. 1m1pra1"ina., n~ll"•"lU<:! tt'i!ne m¡\:s. f3foctoto 

sedant""s• Til!mr>oco 'i.O hilt podido <i<stc.blec.;:¡,r- coti cl.-.r1dod s1 -.:?~ta 

.::lro-¡¡.;. t1en"'- 1..1n p.ar1.;.do do:: .ao:::<::t6n m&s corto qt1-e los t:.r1ci..:licoK.. 

como -se habi<a sug.¡,rido al pr1nc1pio. Al pl!lrecoer. en casos da 

11-.to:•icr.c1•!in. los efecto,. cardiot6x1o:::os de la maprotil1na .i:on 



l ':0 

Lb 11uei.ns~1·¿t1[• "'s <:<tr.:;. iiilnt i.j;;i¡;.r.,;,.s1v-:i t:-et:ri&eir::l i-:-e- que 

c~r..,-::e dv •:.o..;i,,.nu .... ~fl!ot.lCá ~" d1fqr.a:r1c.1:s. º"' l<:•:E t.1·1ciicl1°::·.:.::: >" 

1-.ori!odr~11er9tcC1i no «uménta det>tdo a una tnli1b1-::1•!•n o:i.;. la 

r ·~Cbptur;;.; "1!5.t"' "'fo:..:: to:- pueo"" ci .. t;ie::,.-s<!! ;. ~u ar::-::1611 ;.nr:;,-;:i("'•ts':o ;,. 

n1v;¡,l de t"ol!ColPt•::>res <olf'i.0-::: pr.e.-ain;:.i;.t1ce>s -:;ue tMhtto.ior·. !E. 

l1be1·ac1o!>n d•:!>l n,;¡,1.o·ot1·an:a-rt'l1$CW ol toer o(·1:l1mu1-.a.:•:c, ta1·,t,~.;. 

nivel centriiill c.:."'o i:-e,.1f'obr-1co. en lo que F-Od1·i;;. co1'>Ceb1r"'r• ccm•.:· 

un s1s:tetnl\ d~ r~troc.l 1ment.ac1on n.,,.~~t.1vo. [•e 1n<tr>~r·.;;, lfl'l•?<•·s;,. 

el bloC1t1..=t-.::> dé <!ll'Sb:O<z rec·~Ptor.;;c:;: me.di ;,nt;.e r.ntz..:;ionl'Sti.<-; pe-t_.::-,,,.,t;.,,,,-;; 

no ha sido bt@n do-::umdntado s1 o&:...:1st,.. •.1na co,.r@lr<.:1.:..-. 

si9"íf1cat1veo e:r.tr.., al ef'~cto ilntc..go1d!:t.ta a ,,, .... ..,¡ •:!'SI le·s 

,.ec..,ptor-es. alff'-:: todr"~nér91cos y la <>ct1v1daa anl1d<:pr~;1vi< 

proPtarnent.,;,, die.ha. Lo~ dato-z ¡¡.cerc.i.. de lo~ efecte-:i. o:ol.,te1·a1e~ 

son confusos. SL1 eficac1¡,, par.;,c.ot n•'.l ~el' superior- a 1.,, d~ 1Qs 

AC1T. El per1000 ~"lli! l"°"liPVu>l.;. lo;,.¡·¿.;..:_~1t~.:::. ':~'"!r-:-<:'."' ".l1f'i~..-.,,. 

Ti~nw,, m" .. nor tOYlC.idad sotire el 5.1$.t~rn.i.. cardlovas:culaw ·~ll~ los 

tr1cic.l1cos '/su ilod1111n\str.,c16n c.rOn1c¡, no pr·od~1ce dei:-endo:nc1a 

o síndrome d~ c..bst1nenc.1a (Van R1ez&n ~~al •• 1~7&t. 



. . . 
ao!:t>t 1~-s~ '10 &1}.o\th70:0~1::1r1 ·lo:!. qfq.;'.to_s dot l& ,.,¿ito:i.r~u-.-. an 

illr"'l1m¡ol~1:. r·u potar~c11o la roi:g~~u:ts.t~ d4. lir. p1·e'io1011 .. ,.._..,,,.1¡.l 

i'4.ntideP1'Qt;.1,_.o~ ·s1rnilar-.1~ .lo li!IS d<E! i1n1p...-;.m1n1'l y <o1111tr1pr:1l1n21. 

'5e 'h• .-~portado qu<!" -1-r.n1be }¡,, .cz..ptac1o!•n d~ t.c1do ~amrn& ¡,mino 

t-utir'.tO::o ~ClABAJ ~n-'!i;tna~':o11.om&11. do!!! -::.;:rebro r:I~ rfi>t-« \Heo1·•·1z et 

Bil.; -1~7.J e Ivars.en. 1~8;'.!) o Al9unos loUtore~ cue?;t1on¡,.n 1~ 

Eof'il:ct1v1d¡.d anttdePrE:tot\'¡. del tPrtndol cz1s et iol., 19791. 

,fi¡.r,drup-·(1977,.1~1< mostr&do <=1~1.¡, la t-~1tr1pt1l1n.-.. 

mi..Prottlina. _tr11niPr_am1niil. ipr1ndol y m1.a.nserínc., e~hiben 

inhib1c10_,..:P;;¡ent~·d':e·1a recl'li:>tura de t•A tr1t1ada t;,r"t ~l cu~rpo 
oe10t1·1ado i.•_qÚe--1nhib<!ir1 ·ta r.ec&.ptura de '5-HT mar.:aa¡., r:!r'l el 

i:¡,¡llo ce,.e.br-a.1. ~Ómpbrada con .la i1ih1b1ción ,,._,.011o-cc.da por la 

clor tmip,.:.n.miña: 

L"a.., t'Jpo)<.Eit;.inn· .;:,s·un .-1nh1bldoJ' -select1110 do:i. la r-=capt.vr·.,. 

doa- S-HT, y".;;e 11a,de~c;st.'r1odó qi111t ti-e.ne efectOs antidepresivos en 

anim•les. v en e.l hombre <Go.::idniCk et al., 1967.a. 19S7b: t•ebu'.i 

et. al., 1969 v H~rto et al. 199&}. Al pc.r~c~r •. lo: efe<:to~ 



. . . .. · -- .'---
ar\Or..i'lXl.a Ú·iart..:. -. •~. a t". , _ _i 9$SJ 

1.111· i.111~::-:~~i~~~ '·· .... s.·-_::un- t·.i.,.;.¡·•·c~-... d.@i·•i ;,,-¡;-do·.-_-d .. : l.Í.' i.:1~~""11:- .. lllt~ 

.... ui·ol~Pt.ico~'.·: ·:~;~;~ -{~.~:~~~·:la ~-~e~~¡¿;~-~-~-~~- NÁ. d.;, mnnE-t"~ 
11elect-1va.i··"S-e h• usac::so-·en 'la clin1ca como a1,t.1d+.p,.e11:1·-10 

: - - . . . 
par~c'!tr tiene un Qr•cto cl.in1~0· rÍ!.Pido. -.C:iu• fJu:::~ua -E<ntre. 4 7 

dias (Kiuie et ¡,J,. l964t LYdic,.d 'ltt a.1., 19i;t4 y htchel::·:>'"•• 

El mocl.:-bernide .:!!S un r.1ar·1vado ber;:a111id1c.:o que 1nh1be 

s.~lectlvamanter I• MAO tipo A, .a.linqve carEtce oe ~en1-.jan::~ 

y ca,.eca de efe~t~3 colate,..ale~ hep~tot6~1cos y 

cardiovasculares 1He1::.i. <;;-t i\J,. 19t;.7>. 



ANTECEDENTES 

El concept;o <:!"! ,j.!cre~1on ceon&.ld<i:r·ado com.:io ~ir, ""-taClo 111A1 

.111lla de la tr-i<rte:::•. d,,.ntrc- d-e u,, continuc- de lE< e-.. .:e-1·1.e.nc:1;:, 

e1110.:=1or,al numani' r-.o:.r111¡.,l. t·,¡,, ::.ido anal 1::&do dé m11rier11 ~">tensa 

ur.;;"t -::o::-~d1c1r'ln \f"C:~D•c1t¡,nt.-.. o:ar-..,cter1::ada Por la 1111pos1b1lidad 

de QY-pwr-1mentar cu ... lqu:-31· t.:::rm.& .;le plo.ct:tr ct-:l&1n, 13174). un 

°"'""~'""d.:> -=:c.?n1t1v-:i d.:>m1r•&oo por ¡;..en-.:l!lmlo!!>ntos q ideas n-¡.gat1vos • 

1naProp1aoos, pers1:;.l"'1-•t•'fo;¡. ,. unit prolon'O'c.da int.o!:r1·~·P=ion de la"S 

act1Y1dad&E cot1d1ano.s. 

Soer h• 1nten~eodo expl1c•r- la dePresiOn med1iinte Viif"ld't. 

h1P(.tesis. S1n o&111bar90. l• prueb.&. rigurosa de estiils h1P'Gtes11. 

e:n p;;,c1entas humilnos. se ho:1 topado con dtf"1cultades, al9unas de 

t.t,:>-o oi>t1co. f'or- ti.nto. mucho&. 1nvestigadorea. han encarninado 

sus oerstudios kl u&.o Ge mO<:lelo't. an1rnal~s qU4 per1n1t~n explic•~ 

~l9unos aspectos de l• dtn~m1ca PSicolOgic~ o biolb91c~ que 

¿curre en esto~ trastorno~ y qU41: faciliten la eleccion de la 

1nt~rvenc10n t•r•Pévt1c• ••~ apropiada. 



Al9unoi; .;:ie los modo&rlos. pro:-p~1e;t.ei,. ~on: 1oqu~l lo-: !i"'ll 

.¡.;.cpl u:an ta depraitton como ¡¡, re1o.::c1ón nnt~ 1..11.,a ~·4-r"dl>:f;i.1 ·..,¡, 

modelo del "d•~1omF-•l'O aprendido" d& S~l i.Pm~n' ·el mooelr.. o~ 

"doi:;;;OSPó'lrioC lOt> .::o:it.•.'uCtu<o I ": e1 · 1nodoi. I 0 d_, "q-i;c11..i"llf,;:,i. •=•:":Olt1 t _1 vc-_i: 

n•H~.,.,.;,¡f'<Jo~"1 el rro-: jeto de "¡u\ShJdad ci::ono1c1on<1d&" ~~ Wo1s:e• ""l 

modE'!lo <;1oJ.n-:!lt; 1.:01 ~I PIOdelo d<a rttvers10n d~ loi;, ef;¡,c't.~•1 

conduct.1..1a.t.as producido~ por res.•rp1na1 el rnod6lc:• d~ b~1lt:·~-=t.:•rni.Jo 

olf1oto1·1111 .an r¡¡;tes: v .el modeloº"' autoes.t1mulaci~·11 

1ntrac1·fl.~étl é•' ;..nimillle~ da la.t>oriltorto lver1 Al:1s.•:al 'it 4'l •. 

1975; F'or$Olt 'i't: al •• J973t Z.;;r1~e.'\o. 199~; Willn.;¡¡1·. J~24,. 

Rich•rdson ~t eol., 1966>. 

El 1nv'l'st1-;J;:i.dor suele obtener, a partir d'"1 -e-r':<::·= 

modalov;. var1oi: 1ndic•dores q~1~ pued'i!! tom.a.r c<>1110 ~19nos ·:J~· 

depresión en vl animal de laboratorio. tal@s c~mo falta ~~ 

aseo, inmovilidad, pérdida d~ 1nt.erés. por lill act.tvidAd aec.:u,,.l ¡. 

el .Ju1190. Erntro.i otros1 s1n E::moar90, no s.::r pue.de t"'iP.er l;:. 

certeza de que el aním.al se encuentre deprimídc:•, va qu-!' ~'!! 

carece d•I r<e-porte verb.al. toe tal forma que do!bo! teners& rnucn-:i 

cuidado en cuanto a 1~~ ext.rapolacton~s de datos, • Ja 

depra5ión en el hombre, En nu•st.ro lc.borator10 :;;;o! t-.eo OPtll..:::10 

par Ja alternkt1va d• •studíAr el o los efectos de las tE::r~p1a~ 

ant.idepr•ssvas en el animal sano. v asi, obtener informaciOn 

sobr-a •l m•c•n1s.o de acción da esta5 t•rapias, 



,,. 
Al lillOr" la d•Pr"•t>iiOn un. Proc•so que PU&d4 cc.r.s1d•H"1u·:ii:.:i. 

como ~11)6 qmoci.:.n G>'trem11 de triste::A. oe:r,t;c.nces t1trnb1en ~I 

J:.r·oc<!!¡¡C> &nato111ofur.c1on .. 1 qu"' J¡1¡ stibyace dOb• ir.vol.,.:,.,..,. 

~ct:ruct-lit"J.~ rQl,.,c1onadAS con el proc••o e1110'=1onAI• e"EC ~e.;ir. el 

F s starn¡, l J.mbico. 

En- J9~'4. Old~ y fl'ltlnE-1"' informaron sobrEr J¡, •).1stenCloi< de 

var1oc lvg;.r~s d9l c~rebro dc.r•do& Ja .¡¡,st.tmldac1.:.ro e1~-::t::r1c-. 

Producl1t e'fer.:tos refor:41nt&s1 ~t: d"'c1r. antmalez. 

«o.>:Po!r" 1rn.gnt:"1 es, cori '!! 1 <&Ct rcu::los P"l'rnH•ner-ite,; er1 igs;tot: ;; 1t1 os.. '.i<e 

avtoez.t1mulaban ccn 11.lta:- freO::lHl!nctAs, rnediant• Ja S'O'res10n doer 

1.inao p~J anc.& qr-1 un¡, c~Jfl oe...:po1· 1mof"ntilll. E:st1o.s .-irstruct-ur.as fueron 

l laf1'!ilodEt!I •·;:on.3!> d-:ll F·l.;.·.:<irr". E.'ns;t-.~n tarnb1~n s1t1c.r; .:fc·nde el 

ef6icto ~l. opu~sto. 'iilS d,...;:1r. o::l ¡,,rum;..l ev1t.:. lo. 

1.11utoow:it11'f1UJac10nt &5til:li r41:'i111or .. ~s !:4' l lam11ro11 "centros dliit 

Y S'!i en<::ontrdr'0'1 adeunái, zonas "neut.r-.s". 

Leoi: ~5tr\1ct•.1re5 .:iue parecqn constituir el sustrato 

i<rlillltomoft1nc1on;d de. l•::;. .;,tnoc1ones, forml!tn \ff1 circllito de 

.,,,5t;,r~1o;:;turo.s dlolllC<:!:f~ 1 tc;;.~ v "'l<:1Ht"I;>'< ~n··~1 ·~'"''?'= -j~ ! ;:. =·:l"t.:..;:::. 

c...:re~r·uJ (f',¡,.f:...,;;::. 1'5'37>. E~t~ conJunto con:>.t1tuy.;,,,. .::1 l I~m.;ido 

"S1st.i.ma Llmt.1co" CMacLean, 1959) e i.n.::l\.lYen al hlPOClllll'IPo. losi; 

n"cleos anterior y dorsomed1al del tO:.IPmc-, los cuerPOs 

m•m1 la•·qr;, la c1rcur.volucten dQl cl.-.·;;iulo, la cor"t~=a 

orb1tor1•ont6l. l<s insula, la corté:a antc.r1.;,r del lóbulo 



ternPOr"'"l' los n.:1c.lo!!OS d~ la 6mi-¡ad111To del 16t:.ulo ternp<:ireol (d.¡, 

r.1al'h1;!1'& i&Up<!!C\l\I los del c;ornPteJo ·bQ~ol&t.:it'.ait- Y,,_l&.:_r"e';JJón 

••Pt•l. 

fl!~trvc.turc.s dtetic:efllol ic..,s1 o!!l comPor.eO"ltG b~s.olat;ollr"l•l :Ee ublcl' ¡¡.. 

los J&do~ v io.biiJO de la:;¡ '!'~truct ... •r;.-::. df!!l comF"·o:>"olnlo!t me,~1al. 

[·1:1Sd• .... n punt-~o de vi.s;tll func10.,al, amboo; cOmFOMi!ntes 

desAr-l"ollu.n func1011e'li. ¡,nta9on1.::a'S (Ni1,,,1t¡,,, 1?60i. 

De l""'s. oa,;.tructura~ .:=ereb1·ale~ -=1•..1e &stud16 Olds ~n -su1> 

prJ.m<!itro:is -er-Poerr·tmento'il., .:::J :.r&a S-E:Ptal f~1é la quo;. Pr~sent._o,. J¡,~ 

"Cli!ntros doSr placer", talo!:s como el fa:sc1c,,,1lo pro~.enco;,fi!olic:o 

medio y el hipot•.li.mot Y t.ir.1nb1en de otros: "contro~ .::1.¡,, c.&.~1;.t90". 

El m?d.alo de Oll1t;.oest.1mulaciOn 111trilc:e1·ec.rc.l ha :;.io;!o 

é!lOtudiar la part.1c1pac10n d,;i diversas est.r<.•c:tura:¡. noitr·v10:..c.s .¡¡;n 

el macanismo d"l cocción de lbs tel"UJ:>lill~ •ntid;;.i:ores1v1o!S, (.e h~ 

rePor-tado qlu!1 l.:is o.gante~ que elevan lo~ nivel~:. 

1ntracarabrales de CA 6 a9c>n1::an ~u c.ccion, facilit&r1 le 

autoeatunvlioctón y qua lo:;t a9ente:ii ciue di-;¡mil\Uyen los nivll!le'!O 



d~ t:A, d<:fr,r-1rnan l•_¡,,~1toes.t.1mt1l,,.c1o!on Cí:·.:.hlldl~r-a'.lt-. 191$7 v 

f\~ut.t...-no@~9. 19.7'?). 

'-• ;)drn1n1.s.t,·¡.c::1on 11-.¡1•.1dk _o crén1o::a da ant:1deFres1•1os. 

el&vfl. fil -~rfrCUer\Cia -~.-:·'~ú't.o•s,¿~-m\i'l·ill,;.-1·,:;¡,, -d•i:P\.1-&:a-·:d,¡,l 
. . ' -, . -

t,.1-t-.¡..:t1_1-erltQ> c1_·61l1co co" .,,rcta~sr•s. __ do l6s_1Cn doa. li• cior>~uln 

11v;.$rn¡, .teztns doa _té.::n1.::io$ dls~intiyell lio fr-&C\JEU"•Clio <l<!: 

\J1Ilno!r, 1Sl64J, 

Otra t<écn1ca -:zt¡~ :;;.¡ h¡¡, ut:.1l1:::ado p¡,,-;. 1nves.. ... 1-;i¡r,r· ül 

ur,¿, &c:c:1ón c-:imp•lnz.-.to1·1c.. ..:.stos resl1ltado~ hc.n zido 

r<::pr·cd•.;cido.; ut..1li;:-.i.ndo ¡~~todos. 1ontof~r.:.t:1co~ <~-nu1t.= .;,!; . ..,1., 

! ·;,...:: 1) • 

~h>;!a.rd ~t a 1. e 1 ~7:;!) r.i.port¡,,ron ciu.e ds ferentes IMA01:> 



".$Cun'1ar1¡.1: ..,n-;1.:0'ifér'tlo!t i:-1·-=-d1.1c1dil por lh 1r.n1t.•lc16n .:1'1: }¡. M'40~ 

r~rodl~.:"' ·•j<tF·r .,.1.ié.-,·, ··~ ... ---.~·- ~c~'1·~.-1d~d .'un1 t ~¡· t :. . ..J-~l -r>Jo'r~ --;; - ":•'Eh'>!'!:' d"I 

l w-. 1>1'0<;.;,,:!.:·_ '.!>:_,_ • .,;,~ _1; .·•: : ; tr~_nt-_•c..i on, __ n..,9nt~1 ... .,. • _T fl!l1r.:- i~ .. n .::• • .:-._.;-n1;.r- r.1·cw1 

-. .... ~.:.;. .• ~.l' 1 ~1.11¡:.i·c.m :1-.; 1ornitr1i::-t 1l1n,¡,, ·.¡ ,• :.:.rir11u rt1fra-,;.,¿,, 

(im1pramina, -=l~r1m1p1·a•n1na, h1dr·a=111« y +-rl<:::odon«l :r '''=' 

1ncr-,g.ménl:.o en l« frEocuancia de dl!:::Pllro d& la'i células dF.t lo!::: 

El efect.o mQ¡; claro de at..unento er. la frect..jen-=ia de 

no S'!!! obs;erv.;.n c.;,1r1b10"" en el núclec ¡;eptof1mt...-1¡¡,l. Cot1 1 ... 

¡-.dmin1strac1on cron1ca. el efecto t.iendEo a ;o.dc¡u1r1r 

contü-iu1dad, v11 part~tc:u1ar en el n..:.c:Ieo laterodor·s¡;,l ).. S.•11 

form.;. de t-l''itne~ .?n t;.odas l.as Áreas se~t;:.l.:¡,:o: registr·ada~. 



r.~u··, •. .-. •• -::. .::lo!:< 1._: ,,..;.·::1:r: 1>~Pt:-.lo.l lat:~r1tl. conforn1r.11 ~l;;•.~,.:.~ .::i~ los 

Se hr., .. ~:r'<•·1cl.;- QVe la re9i01., so;r.pt;.l y lh ,.,f\,9cr.ls. \:14!1 

l~::iulo t111npciri'l.1 ~a~•i11P&o';.an pap<iile"G. •nt.a90n1cos d<ir .. ¡i .;.-; iol •• 

Jacobs. y M.::'31o••t-Y (1972) nc.ti'lron que lit foc:'t.1•1di<\:I 

compleJoe 'i::r';.im~ile-:o. m•e1oamb1ent&les. 

E:n ~l h1poc¡,mpo do!< P'lit·ros, ur1 in.::rem'2tnto "t€mporal (:n l & 

&c:ti,,1.df1~ theta • .::•.icor.d'-' lo~ <on1rn<ol&a; Pres:ionabc.n lo Palanca d.e. 

r-efor:i;.rro1ent.o. en ,..,.~Pli.?sta a <::i"ttirt1ulos. lum1no-¡o"G. o ¡1otJ 0:t1t1vos. 

Horov1tz 't:<!Ol prcPcne. Corl base en d1v.e.rsO'li. ~rabajo~ 



t'lo.'turonl'll da 1115 co&lula¡: de. •~te ni.:1c:teo. lo .::iu• lil i;u ""': '"1'11C~ 

to. c:ondto=ta muric:ida d6 la r1ota \Horov1t~. t<;,65)i . .;,-¡:t.~ 

res.ult11do no ap&r-o,::.,. §1 q,l 0tnt1dep1•e•1vo '""" &Plic:• .. ¡ :.;,,t .. u:. .:· 

&l hu=•otlolauio (f'u1 "-""el"i! ~t: it.I •• 1~63. t·:n;-t). t.~ l1•u~1·~.,,1no-. 

,·c.d~•<-'°l' ·..:~Pl9b!I. ~· ., 1 itrr ¡ t111a~ en @I tr;.~,c. 

*lect,-..., .. ,,c ... lalo.;1r ._f 1.::u .:.lll! 1"' .,.m~wd<ol~ ~ hlf:OC:io~·;:"C• 'j.,. .::-·· •• , 

(.;teino:r oet. o.l •• 196.3> "' d ... l 9¡,,to Cl•est>a1·9 et aJ •• ¡·:i,...~·. ¡,.· 

.,;;,loii :r:~ tnt.<ó"::t'Pl"<eta com<:; '-In ~19n.:> d~ >!'i'.Cltflb1l1d¡r,r.f ;.:¡.,...,,, .• f;;..j;,o .::r· 

~i:tas;. ::<.•na'!:i al1nqve d.e 111a.no&.rJ1 p;u•adój1c:a el mi~mo ,;1·.t.1d~i:t"itl ... ·:'> 

1nh1oe <@} ··~ 1ndl1n9" ¡r,11'11qdol1no en <!:.l coneJO {$tL1·.:n .!:O: e.l .• 

1'990• V r@OUC:llt ta dUl'&CIÓl'I d<i! l.¡, pos:tdes.Cl'll"?a. 

~lectn:oéncefalo9r.1f'1c:i> 1nduc:1da Por la ¡¡,pJ1c:ac:1ón <:J'!i '-"'· !:olo 

esti1:1~110 en 16 i<rtuc;id•lo. 1(1-¡.-;:cwska et. al., JS-901. l :. ,,._,.,,. •_· .. ;1"i•'°"' 

.,;;ue el <1l1mento de e>.ci t illb 11 id!'l.d neur·onAl aEoc l i'do ¡_,, la 

Ddrn1nl<Atr¡r,ci6n del &ntldeprestvc- oe:r; d<& t.iPO lC'>C•l "" Jl'tVC•l\lCr¡, ,¡, 

d1st1ntos nuc:l~os C<l!!l'Qbrale!:: de ma1l<:u·a difo::rent.e. "3~ decir. 

ei;;te aumento oE<11 la e'<Clt::;,b1l1dad no es ·;ionerisl1;:ad-:.. 

El séptl1m. lil ami9d.al¡¡, v el hiPoc¡¡,mpo se ,¡¡,r,c:u.;,r·.t.,-&" 

relacionados a11at:61t11r.:amvnt<i< por m•d10 a .. 01fer~r1L .. ~ vi ... ~. Cl 

s4'Pt:vm v la ¡,,mi.;iddla so c.:inec:ta.-, entró! s:i po,- l"l"i:dlO de la 

••tri& term1n;.l y ld banda d1&9on•I dó! Broc1o. Pt·1nc1p11olmente. 

Exist•n alguna~ fibras de asoc1aciOn septo-am19d&l1na en el 

fOrn1x y el fa~ciculo de asociaciOn lon9ttudinal (Powell et 

al.~ 1968>. La~ coneY.lone'A septo-h1pccámp1ca~ ~~ llev•n a cabo 
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. . . 
<Moibar.:h •tal •• 197.7_ v Swansor •• 1979);.' E:>eisten·-Bt9~1nas fibra.s 

- - -- - - - . 
que s.a or-iginan er1 •l. n(1cleo mffdlOb•sal ·-d·e '1a,--~~i9d.a1r.· ~ en la 

cort-.e:"' cin'il1Ul<•d1& i~·s.aacson. 196Zl. 

nt111.1rotr-ansmisores. ent,.• lo1! ciue se ..i.nc~1ent1·•n lr.s: CA. 'S-HT, 

•C•ttlc~lin• lAc:h>. y varios P<tpttdos. entre otros. Es de 

•sp•r•,.•• qu• •n •l r;;r'oc:eso ~ la d9Pr'es16n S41: enc'"'entre 

se h• •ueerido ~ 1• NA se •rlCu•ntra lnvolucrada en el 

196~) v •• ha d•scr'ito adem~s. la parttcipaci6n de este 

n•urotrans~i•or' •n los circuitos funcJonal•s lntegr'"ados po,. el 

•.,.t...,.. la aml~dala v •1 hipocampo. 

•••edal• produce inhlbictOn d9 este nUcleo y por'" tanto, Sl.IP1""191e 

la contribución .. 1.aa11n• •l .. canas.o S-YPr-esol"" d.1 sist••• de 

dorscaedlal. 
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El compleJO sePto•hiPoc•mp1co constituyo un sistema 

CQnd•,.ctual inhibitorio ... n el :io•nt1do d• que produ.::~ 1nh1btciOn 

d'll lA respue•t• conch.1ctu11ol ante un Q·-.t!rnulo1 por -:.ti"• part•. l• 

Jes1Gn bilateral del h1Po~arnp0, Por •Plicac1~n de 6 

h1dr"o>C1d0Pamin• t.:.-OHt•A> reduc• &n uro 70~; l• captur·a d• NA :,.• 

;.rod~,.:• un retardo claro •n la roespuest1r. !11 101: 1ont 1d~Pr•:c1vo$ 

•n una prueba da •scaPe <5tein. 1974), La i~yecct6n 

t"trac•rebral de 6-0H{•A es un m•todo relativamente 4s~ecifico 

para interrumpir fibras cate<:olamln~rglcas <Un9erstedt, 1971). 

Le Gal •t al, t1983J reportan, con base en eat..udtos d• 

•nim11leso con l•siOn bilateral de lilll am¡gcfal111, q!Ai la actividad 

~l•ctr1ca del hipocampo involucra de alguna Manera a la 

am•9d•l• del lóbulo temporal. 

El present• trabajo forma parte d• una linea d•• 

.inv•st19ación qve t.1•ne como ObJet.1vo 1dent.if1car la.s 

e~t.ructvras del sist•m• limbico que se •ncuent.ran involucradas 

en •l inecan1smo d• accaOn de l•s terapias antid9Pres1vas. 

El objetivo oel pr•s•nt• estudio fu6 det•r~inar la 

part.1c1Pación de las t•r~inal•s catecola•in4r91cas Prov&onl .. ~t•s 

de la ami9dala basolat•ral d•l lóbulo ta.tPoral. sobre la 

actavldad •16ctrica de las c•lulas del hiPOCallPO, asi CCl90 

$obre el incremento d• dicha act1v1dad en las neuronas d• los 
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n...:u:lc.os saPt•lqs;, c;i1.o• s• A1iOCl• a la ;.dmintstracton de lb 

clor1m1Pram1na., ..,,. •nt 1~.i:pr.es1 ... o trl•":icl 1c:co. en 1111 rat¡.. 

(01~ es.te fin. :r<;. les1e>n10ron la.-z tqrm1n;.le& 

c:atec~la.minQr91~a~ •~19d~l1nas, mediante l• •Pl1cac1~n de 

t.-OHDA "' •• t"•'illli.tr.,;. ¡,¡¡, a.:t.1-..1.::l•d u111l<i1FiM •xtrilcwlul•r d• l.,,.. 

ro1;116n&s septal e t"1tc.oc•mp1ca. 



~TERIAL Y IETODO 

S• usaron ratas da la c•P• Wistar. macnos. d~ 

1i~rox11nadarn•nt• .:~(I 9r d<: pes;o. que fu•ron ma1~t"•n1das ~n ~u·'t 

biot•r10 de estani:ia. •n caJas traslüc1das d• <4'5 :-: 3u X .)1) -:rn. 

en <;1ruPOs de '!>, con un .::iclo dé lu: obw.curid11~ c:r4 12 ''º'"~" 'Y 

con acc•so llbr• a agua y al1~ento. 

DEFINICION DE GRUPOS 

S• f'or•aron 2 9ruPOS •)(perimentales. con 6 subo;rupas el 

pri-.ro y 4 el s~ lTabla 1). En uno d• los <;1rU?Qs se 

real izó •l r•<;11stro de la actividad '-Wlitaria •"tracalul¡u· de 

la región septal. En el otro. s• r•<;1istr6 la activid11d 

unitaria del hiPOCaf!IPo, Puesto ~ los sub<;lrUPOs d• ambos 

9rupes fueron paral•los en cuanto a trat..-i..,to C•xcepto los 

sub<;lrupos quint~ V seKto. que solo se encuentran •n el primer 

grypo>. •• describ1r6n simult6n•a•ent.. 



' 

&-Ql<.A 1 a.s 

"' 

n11n11trJc10n de clOl'll!IH'HIN 1 p 11 

IH!On Do:I' U>liC.M:IM Of f:~ 1 
.ai11111trK1&1 clt s.oJi.c1~. nhN 1 p " 

IHICW'I W APhCACIM Cll 6~ 1 

.•• 

"°· Cll •~1tllts 
rt'illtl'UOI 

,, 

" at1 1.0t11111t.uc10rl dll clMl'l~rw1N 1 p 1t 

ln10rl POI" tlKtroc:C119-1lA:1lln • 
.a1 aa11111tr1e10n dll s.ohc:iórl wl 1111 1 p u 

IHlfrl POt' t!KtroeotJJhc1drl 1 
NS 141:11111luc:iór'I dt clor!l)Pl'MIN i p .. 

lletntro hi~ 

a. 
....... 
6~ • Q.s 

a$1nisttKión di clori11Praa1111 1 p u 

ltSi(.wi w •hac:1t.ri *" 6-<IU • 
d1nutractM Ot i.oh.c:10n ullna 1 p " 

les1t1n w •lic.:1lln ~ 6-!Kll • 
"61 am1nlitr1oe10n Cll clor111pr•i111 1 p " 

Tabla l. Grl.4>0• exp9!ri..,,tales, trata.t--.to recibidO V 
~ro d9 ani•al.s r99i~trados para cada caso. 



i..os an1ma.les de:l prirner s1.1b9rupo 1-.eo rErc1b1f!rr.>n 

tr•t11m16,-.tO f•rmacolo91co, dtt modo .;iu.¡ ~l~vio;ir-on co1n.:. r.:ontrol 

CC>. Al 1e9u1"tdo ,;,_.09rupo tCLl _se lt: 11'1n1n1str-<!• .;,l 

11nttde~res1 .... -:• t,·t.::;·11.::.:io cl<ar11nlpr•aml•1¡, por v1• 1 ,:"••.:.<:>••un;. 

• .h·Sl • .:_•.;, , • ...:3 rr¡9/k9. E.-'I e:l t.,1u'C4IW sut.i¡:ir•.1;:-,.., f6-(•Hl•A1. "f<? 

l,.siono b1l..,ternlment<& l• Ollmi9dllli1 D.Eo1>0I¡,,t,¡¡1'¡,,l .:l.i:l 1-:·t·••I•: 

t.emPOr;ii.cl. med1•nta la. iio.Plic..,r.:16•'1 1ntrap1irenq•..t1miitoto:tc. d.;.l 

""141lll"Ote>·~ 1r.:.:. é-h1dr<:i:, tdopllmt•iil<, Et' -el C~U!11·t<:> ~Ub-;ir llP.:O !;,,_ 

real1:i:. la lest~n d• lok •mi9<:ta.la •:14 111 m1s:mlil form;. q.,l ... ólil'"> oil. 

9ruPo 6-0HI•A y s~ adm1n1stro c:lcil"1m1Fram11u• unio h>;>l"i'o a.nt .... ~ -::1 ... 1 

re91stro un1tair10 l6-0HIJA • CL>. En los an1malE-11: d•l qu1nt:o 

~ub9ruPo <ECG> se les1on6 bil•t•ralm&nte la ami~dala 

bas.::-1 .. •.~r•l por electro.::oa9ulac1eon, P.:.r ..:1lt1mo, ero .a.l se,,t.;;. 

~ub9ruPo s• l•s1ono lll ar11i9d•l• basolat•ral por ECú y ~~ 

administro clcrimipram1na una heora ¡;,r,t4''!1i d•l 1"'991Stro de 16 

•ctividad unit•ria tECG + CLJ. 

CIRUGIA 

Los an1mal•s de los 5UD9rupos ~-úH~A. 6•0HVA • CL. ECG 

y ECG + CL, ~ueron •n•stesiados con P<11:ntobarbital •Odico (43 

m-a/9':9 i p). Se util1::ó como preanastés1co so.ilfato de a.troPin• 

(3 1119/K9 s C). 



aplicaron en •sta :zona 1:uD11t1u1ci"• •n~11:•Ptlc:11:1:. :04 r•.,li:::6 

1.in• 1nc::is1on de 1.5 <:in *" z:ent1do .,,,,.4il,.?f'•'!l:t•r¡or. en I¡,,. p,s,rt . .., 

111ed1• d• la Pl•l del crt.ri•o. -;.., Pr<'>Cl!r•.11~ 11 1:epar•r el 

P4r101:t10 ~1 hu•so y • trepanar •1 ~rAneo ..,, 1•1: 1:19u1ent.4s 

coordenadas. corresPond1entes • la •mi9d•l• b•so11it•ral d•l 

lóbulo t•mPor•li -3.U .:lp. ~.O L. r.a~1• •mDot:. l•dot. v -7.0 H • 

partir de la cort::ofl;::a coreDraJ. torru11do C~fl'IO r•f'er4nC'lili l• 

sutura del Br•~rna lFa~lnog et .1., 1?62>. 

En los sub9ruPOs 6-Df-l~A y 6-0H&A • CL. se coloco un• 

canuJa de 0.5 mm de d1•.,..tro en la local1:zac1on •st•reot~x1ca 

de 1• a•i9d•l• basolateral. Esta canula ••t•ba c~ct•d• " 

una. J•rirt9• H••i lton de 50 111 que cor>tenia una s.oluc:iOf'l d• 

6-htdro)(sdop-tna y que perman.c:10 .ont..ad• en un coporte O!. 

acero que P<Jr•stJa el control •anual de la veloc:idad de 

1nyec:ctOn. 

En los suti-9r~• ECG V ECG + CL •. la lesión ... produJo 

POr •l.ctroc:oa91.1lac:10ri, naci9rldo P•_.,. ~ corrsent.. d•reci... 

de 30 v. durante 20 ~s. a trav•s de W1 electrodo de 

a.c:.ro inoxidable. •islaKjo a e><c.-Ción d9 l - en la P!A'lta. que 

era c:6nicao v -.di• 100111 en l• parte ~t• v 500 " en la 

parte ancha v -:.oo "Wl elect".rodc. de ref'ereneJ.• coJoc~ ~ 1• 



.::ola. 

Una ve: concluáda l• lesión E4' zutul"'O 1• """"l"'tda 

qu1rUl"'91c•, ~• b~liC•l"'on t6P1c•ment4 ~uut~nc:t•• entis6pt1c•s. 

C11bflli" mtt1'ClOl"ltu• q" l low. trél='i\noa d•l hueso no fu•.-on sel l•dos. 

S• evito el uso d• antlb10t.1cos. Los an1111al•~ qu• se 

infecta.-on fu'llllron desc~rtados del expel"'imento y sacr"if1c~do1:. 

REGISTRO 

El r•'ilistl'"O unita.-io e~t.-acelular se .-eal1:6 con 

electrodos m•t6licos afilados •l•ctroliticam•nt&, con un~ 

r•s1st•nci• do 16 MOhms y iotsl11dos, ,,¡,;.:;c•Pto 'll!lln 1,.. pur~ta q~1~ 

m•dia 4 ~ de di~metro, 

Para el .-e91st.-o las rAt&s se anestesia.-on con 

eiti lcal'"bamida <uretano) a un;,. dosis de 1 9/•~'il 1 p. Las 

coordenadas est•r•ot6xicas usadas para r•'ilistro dal septum 

fueroru o.o AP. -0.7 L y de -2.s a -~.o H • pa.-til'" de la 

col'"t•z• C•l'"•bl'"al1 las coord•n•das usadas para •1 .-.9tstro d•l 

hiPOC•JllPO fueron 1 4,0 AP. -1.9 L v de -2.0 a -3.5 Ha partir 

de la cort•z• c•r•bl'"al. En atabos casos•• empleo como 

referencia la sutura del Br•9M• <Pax1nos •tal •• 1982), 



El el•c:tr"C>do se hJ:z:o descender" POr" medio d• un 

m1cr•.;111 .... r1l¡::.ul•dor" hldr"•u11co. Se coloca,.on ad4m.t.s el~ctr.;:.dos 

fr"orot.-1.tli. de r•f•r.n.::1•1 •lectrodos •Pldur•l•• p.11,. .. •I 

r•9lstro dé I• act1v1d•d •l•ctr1c• de la cort•:z:• partat.,¡o.l 

CEEt11: v electrodos para re<;lstro electr"OC•rdt""9r,,.tco (Et.~;1. 

-:-:-n l:i f1t1al1da.::! d• VQrJfica1· du1-•nte •l r•915tr.::. e: o!!..t:.adO 

9e1l<eral del arumal. 

L" se?>al <:>.bt'!!!nld• se ht:z:o PilS•r a tr•vés d• un 

Pr.itamPltft·:ador Gr1iss P-15. des.pué~• un •MPll,.ic•dor d• un 

Poligirafo Grass 7. POst•rtor .. nt.e • IA"\ ...,Jttvtbr•dor 

monoestable. dond• l• se~al f~ filtrada. Fin•Jmttnte l• señal 

0o111Pl1f1cad.1o :.· filtrada ru• det"tvada • .-n P•ral•lo, • tr•v•s de 

un est111'1ulador Grass saa. a un contador de frecuen.::ia~ 

etect.rón1co di<;it.lt.l <~r•l Radio> y a ...,. microco.pyt.ador• 

PC. Q~ per1111tian la ev•luac1ón de la frecuencia de disP•ro ).' 

la distr1bucion de intervalos. en periodos d• 50 se~undos, al 

ll'lismo t1e111Po qua era ..on1tore•d• .n un oscilo-s-copto y en uro 

5ist~• de ~ud10 (Radson JOOJ, 

PROCEDDllENTO 

Las rat.•s P9rt.enecient.•• a Jos •Ub9rUPOs 6-0Ht>A, 6-0HDA 

+ CL~ ECG v ECG + CL. fueron intervenidas quir~r9ica.ente 7 

dias antes del re•oustro de la act1vid•d \a11taria aioctracelular. 
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tal como "Se mEu;c1on6 "'n el p4.rrafo ·d41 cif'U9ía. Los ai11irnr.Je11. 

da los s1.1b91·1.1pos: C v CL- no fueron som•i:idos " ~'Sta_ 

i 11ter,..eric 10n. 

o-"\ los anunal•.1S d• lo~ subgr-upo:;; CL. 6-0HDA + CL v ECú + 

CL sé le~ a.dm1111strO oirl ar1t1deprest"o tr1cicl1co 

clortmipra.m111a. con ~ina. dosis de 1.2:5 m9/t-:9 d<!t peso, i p, una 

horo •ntes d~l J"'ll91str-c. vtiitArio. A los sub91•1.1pos r.¡~t¡,,nt.-.~ 

se les admin1~tr6 vn volumen equi,..alent• da soluc10n s11l1n• 

por via 1 p, un• hora antes del in1c10 del re~1stro d~ le 

actividad untt~r-ia extrac•lul•r-. 

En c•d• animal del 'ilt'UPo en qu@ So'! obt'.u"o l• activi,jAd 

da la re9i~n septal. se re9istraron 3 estructurazt cin9ulo v 

cuoarPo Ciolloso tco;i, ce>, de -2.5 a -'3.0 mm dtt Hi nüclao septal 

laterodorsal lLSD>, d4I -3.0 a -4.0 m~ de H1 v nücl•o saptal 

lateral intermedio CLSI) de -4.0 a -5.0 mm de H. 

En los an1~ales del 9rupo en que •• obtuvo la actividad 

unitaria del hipocaMPo. •• reo;iistraron las caPas alv•us y 

oriens <alv, or> de -l.75 a -2,25 11119 de Ht CAi da -2.26 a 

-2.~,.. de HI CA2 de -2.76 a -3.00 .. de H1 CA3, CA4 da -3,01 

• -3.~0 .. cMi H CPaKinos •t •l., 1992>. En los casos •n q..._ 

•• a9ruParon dO• .. tructuras lc9.cc• •lv.cr>. s• Probó 

Pr•via .. nt• la s..,.Jan;a entr• las c6lulas, m•diant• •1 



anAl iSiS d• le varia.n:11 dentro del 9rupo. 

~·utilizó cloridrato d• clori~ipra~1n~. en una 

:1ollt.:.ión d9 ::.5 rn9/m1 de concentr11c10n. L• de>s1~ o11i•'i'1lC• h¡. 

sido u2.11d11 en trabaJos Pr•vtos d• nues.t.ro 9rypo y tué i:;robada 

con ba~e otn ,_,,-,a cur ... a dOs1s-respuo1st.11 real 1:::ae1• previam.;.nte 

•.:ilc11.l11·t-t. 10:•98>. de un r1on90 entr• 0 • .31 v 2.25 m9/1<.:9 y 

tomar.do:. como cr1t~r10 "!'l n•.'1mero de c.:.lulas en las qua la. 

clor1rn1pra111ir1a tncr-ement.:. la freci.J•ncia de disparo dolt las 

Células S•Ptales. Se •l 196 1., d6sis que elevo la frecu•ncla 

d4 ólsF",¡,1·.:- .an m¡..,·c-r p.;.rcent.111Je d<er celules. (1.25 "'~/Kgl. 

La soluciOn de 6-hidrox1dopamina se Pr•Par6 diluv•ndo 3 

m~ de ~c1do ascOrb1co en 3 ml de soluciOn s11ilina y a9re9ando 6 

m9 d~ 6·hidrox1dopam1na, de tal m•nera qua la concentrac16n 

re~ .. 1lt¡inte del neurot6x1c:o fué de ::!: .,.,.1.,1; la 

6-hidrox1dopam1na se inyecto a una v•locidad de l .,.1/min, parb 

un total de 6 .,.1 <16 ~~> en cada amt~dala tUretsky et •l •• 

1969, 1~70 y Herva et al., 1976>. El tiempo m•~imo de uso de 

1~ soluct~n ya preparad• ~u* da 5 dlas.. 



ANAL.1515 HlBTOl.061CO 

Al rinal dQ l~s r9.~istros. s• lesionaron 

el4'o::trolit1cbm~r1t4 •\l pr1111<'lro y ~·11t1mc- 04t Joit Purto!> 

, .:·~1.Etredo::•s, hc.0:::14n,-o pasar JO volt:z d" c<?rr1ent:"il' dlr"tr:ta, 

dur¡,nt& 20 1:o&91.•noo11. Los animal•• fu•ron s11ocr1f1ccid.:•s. y 

p4rfwididos por via car-di•ca. con for111aldehido al 40?.. ·:>G: 

r,;¡,¡¡,l1;:aroA cort<l~ -oo- 100 *"'• por .::on9•lac16n, Y 'l:Q ¡:in¡¡,l1;:1:oron 

mediante un m~todo roi\pido <Gu;:m,m-Flor~s. 1~58>, en bUTC51 d'! 

le.E l•s1or1o&> otn el :c1tio d.e re91strc. y de la t.-;.y<:ctor1¡¡, Oe la 

canula o el electrodo en la 11mf.9dal• <Fi9. 1). 

Cuando eti estQ 11n"1ili'5.1s se observo qu4 111!1 les1on>!'5. en 

el !i.•Ptum o •l hipocampo. •l punto final de la ci'lnula o al 

electrodo en la ami.gdala., est.ab•n fuGra del sitio esperado, 

los. datos obtenidos del l"Q'illStro d• este animal. fueron 

dashechados. 

~SIS DE REStLTADOS 

~os casabios en la frecu.nc:ia de disparo fueron 

contrast•dos por Medio del an6lis1s factorial de varianza. Se 

reali:aron comparaciones m~ltipl•s ••diant• la prueba post 

hoc. t prote~tda. S• eli~ió lA"I ntval da significancia p < 

o. os. 
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La~ v•r1•cion•& cualie•t1v~a del patrón de ~iap&ro~ 

n"l!tn_ .. ~n .. _1.ss • __ - fu<iiron •_n~l iz~d•~ r.,;,al 1 ::r."d•.) h1 st;o<¡1r.,m1os _i:ie 

-:::l1:!:trJbue.1o!-ri de 'inta-rvl'lloc. 



L•~ varaacio~•s cuitlitat1v•5 del Patrón d~ d\~P~ro$ 

~'+ut·c·n.ro l.;is. "ru<iitr01' •nal izadit!:: r ... nl iZlotld•:> h1sto"11r""'nr.s -:Je 

· d1:rtr1buciOn_ de intorv1tlos. 



A 

Fig l. Cortes coronales de cerebro de rata. A. Corte 
coronal donde se observa la trayectoria del electrodo para 
registro de la región hipocámpica. B. corte a nivel del 
complejo ami9dal i1;0 donde se observa el punto de lesión 
amigddlina. C. corte a nivel de la región septal. donde se 
observa la trayectoria del electrodo de registro a través de 
los nócleos septa.les laterodorsal y lateral intermedio. 



••• 
RESULTADOS 

REGION SEPTAL 

1.HALISIS DE FRECUEr....:IAS DE DISPARCh 

S•- r-091-str-a.r~n ~in total de 949 n~uron<ts; Ot1!'.tribu1·::i¡.z d<io 

leo s1.;•.11o1tnté ml'l1~.a•·¡.. ·:1'11 '!'<:t1erd<'.:• a lo'I: <;tt"\.IPOS e .. r~r11,,c-r.tt·l~i;;. o.. 

" 23-:<; CL. "' 16'7t 6-0HtiA • 91; ECG '" 129J 6-0H[•A • C"L ,. i.:.:.. y 

C:Cl' t CL "' 96. 

La!: frect1encias PJ"om,.di.o t el error est11nd¡,r- y <!.l 

núrr>~ro d"" c&lul1o• 1·4:i1stro11di<~ ~.;, pre!Oent.ar, '!t°• 13' "::ilt•lb .::. 

El an•lts1s ~· varian:a mostrO la existencia de 

d1f.arencias s19n1f1c;.tivps •ntre tratam1<!!lnto•. doi': 19uc..l form¡,, 

que ent.re estructur-as. Pcir· lo qu.a <;;e realt:O la prtl&ba p.;.~t 

hoc "t" pr-otegid¡¡. 

En s1tuac1on control. el total de las n~uronas 

r4119istr-adas~ disparan a una frecuencia promedio de 2.41 ! 0.17 

~/s. La administrac1on 119ud11 de CL incr-em•nta et"I forma 

signif.icat.1va. la frecuencia. promedio de disparo neuronc..l a· 



:¡. ;e "" L5J 

:.it : i.•:• 2." ? t.JI 2.1» l C.19 .. " ic•r.: N • '1 

a. ;:,u: o.~ 4,25 1 0,37'•"•' •• ., 1 o.u••I<•• 
~ • 25 ' ... ' . " 

...... t.7i : 11.12 J.14 .t t.41'•• 5.15 ! 0.121•"1 ' ... 

.. 1 :~ '. " N' l7 

6·~· J,¡,f; ! 1.21 J.J.I 11.<44••1 
"·" 1 o. 78•»> ••• ••• a. .. " ". 51 .. " 

"' J,IJ ! f,l<C'" 'J.54 ! t.51 '•' 2.511 ! 0,38••• 
h • :1 ' ... Ji • 42 

""' il.:13 ! ,,14'" J,U ! 0.5~''' 1.171 D.33 
a. ~. 21 N •O '. " 
'" p < .05: "'' ~ / .OI: •t• l>fot4'91du ~raculn Clll'I C. 
'"' P ( .OS: C*lrKl.>I .:i:r1 rHPtcto 1 C'f, ce. 
'"' P ( .OS: COW>M¡,:IOn :on n:u>«t.o 1 lS!i, 

• .C11 ! trror nt.rldlr 
H " rs:.tro JI Ah;IH 

•5 

Tabla 2. Frec:umncias pra.adio (! error ast.andarJ die la 
descar9a ntiuronal da cada Cl'la de las est.ruc:t.uras r99istradas, 
., las dif•r-nt.s condiciCJf'WS eXP9ri~~les.. La lastdn et. 
1• .. i~l• basolat.eral POr la _,,¡ icaciOn de 6-0HDA o POr ECG. 
provocó w-. a~t.o et. la t'r.cumic:ia da descarga ..-,ronal. de 
LSD y LSI, ..-.JanU al resultaido de inyoect.ar CL _, el ant•al 
intacto. Para ..tios tiPOS de Jeston, la adllinist.r.ación 
adicional de clori•ipr-ina a... no produjo efl9Ctos ~idos ~ 
ni"9Una de las estr~ras revistradas. Abr9Y1 CV• ce: • 
c.Cngulo v cuerp0 c•llOSOI LSD • nlkl90 s.pt.•l l•t.erodorsal1 LSI 
• nócleo septal lateral inter-.diOJ C • control1 a.. • 
clori•iPra•in.1 6-QHl)A ~ 6-hidroxidopaminai ECG • 
electrocoagul•ciOrn c's • clclos por ~. 



., 
:<.99 .! 0.17 c/s tp ~ .• (•t.•. 

En ,;¡,l 9rupc. -: i;..111: n•uron¡,s d,. C? v ce .. ::a~.:.t·•r·,·;:. .. ir.a· 

tro1tcuenc1a pro1M~d1<. • .:S• .:!.•.:.·;. ~ 0.4Q c/jj,1 \11111 C•ll:~il'l>2 ;i,.·L-=i• lo 

.:;,¡,.na una. f'recu111n.,;,ia :l• .=:.61 ! 0:.31 e/,.. ¡_¡,.¡' ceh.i¡a'l d'!! LSI 

Las mod1f1cac1one.1: en la frec:u.enca., i:.rom,;¡,a10 ~~ 

.:::11:sparo. prod.,,1c1dai; por l• a.dm1r.1s;trac10n d& 1:L. -!n r~i~c1ón 

al control, se observ¡,n en 1011: dos nl'icleos '!IOPt~le~ 

re9istrados (LSD o 4.~~ ! o.~7 cls, p < .011 LSI s 4.lq: ~.42 

0.39 e/si. 

Lesión bilatar~l de la a~i9dala basolat.Rral: ~a les1on 

b1later•l da la amig~E<lit. por aPl1ca.ci6n d• C--OHI•A produJo ~·n 

incremento en la frec1,.1enc1a. ?rom@dio de d1s;pa1·0 doe lali Células. 

re9istradas, semeJant6 al observado despu~s de la 

adnl1n1str11c1on ae CL .. n •l oi1111.imo.l int•c::to (J.U ! C • .3G c.':. p 

< .OSJ. D•liP1.1és de l• lesion amigd•ltna por ECG, :r.<!11 obs:.erva 

yn ligero inct"emanto .g,n la frec~1enc1a promedio d.e diSPat"o de 

las c•lula& r•9i&tradas t2.S3 1 0.30 cls>. qua no ea 

significativa astadisticemente. 
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L1a l•s.101'l t.1 l•t•,.11.l de la nmígd•l• b1r.solr.t.ar1ol c:.::·r• 

e;.-VHC•o\ P,.O.:IUJO .... , c:·;. c:c:. Ullll dtsminuc1.:>n 11•1•,.• de 111 

froc~1•nC:11r. dt di1PIH'O (1.77 ! 0.~:! C/S), 6r1 rf'tlZ.Cll!•n ¡,} 

c.:iner<:•lt .est.a. dll."llf"l\1.:u~n no,..._.~ si9n1f1cat:1vc. 

011t"dutt1c•ment.a. Eri L'Sl• se oba•rv.:.. un au1Aonto !:1m1lr.,. j.} 

OCSollt"Vll.dO O:<itS::F'V<QI" ·~· }Ei s.:il• •dm1n1str111ción d-a, CL C.3.1-4 .! .;: • .:¡ 

c/'S). aunqu~ e~t.;, inc:rem•nt.o no fu4 •stadist.tc•m•nte 

s1-;in1f1c&f'.1v~. E1·, L~l er;te foumento fllé cl,,.ro y ,;19n11·1.::at.1vc 

15.15 ! 0.72 e:/&. p < .01>. 

La l.as16n Por ECG produjo en C:'il v ce uno d1Em1n ... c:i!ir, 

:0:19r¡iftc:1r.t1v1r. 11.lJ .!: ó.14 c:1~. P.;: .0":1), oe-n la fr<éc~1onc:1"' d.;. 

dtSPar.:0 • e,-. ro;1la.•=t•!>n al c.::-11trol. En L5[• Ja f1-.e-=uen·=1¡, 

prom.i:.a10:- de dt::J:"i.•·-:. fu°" :e:m,.J¡,nt<: o. l• vtoze1·.o.do. d.;,1:1 ... ~ ... :;. .:i.;. i.:. 

les1t!>n con 6-0Hí•A •:•.54 .! 1).51 c:./t;, no !:i<;;1n1f1c:at1vo)r en 

tc.nto c:;~1e: -en LSI no s.e ot;.~orvO cambio en r""l'li!IC:tOn <11 control 

\~,56 ! Q,J$ Cf~I. 

Administración de c:lorimipramina, de~ de ta lesión 

a•l9dalina1 La adm1ni:>.trac1Gn de CL ildic:1onal a l;o lti!~ión 

am19dalin.;, i:-or 6-0H[•H o ECC., no prc-c:i~•JO ~fec:to~ a~adi·:::l~"'~ ¡. loz 

O:·::i:.,:,rvAd.-:.:; por lil ~.-:.1& le~i.:.n <J..~a :!: O.J.$ c:/s, p.; .Ol y 2 • .32 

:!: 0.31 e:/-;., ras;~ec:t1vamente), en al total d~ las células; 

r'0?91strada$, en relac:10n "'1 control. 



l.A u-.yeo:c1ón de CL dew:pu6s d& 1:. l4Si<!•n con t<."OHC·,:. !".•:. 

~rc.duJo •fe~to~.ariii11.d1doi·.efi l~-- fr~c~1..,11•:lt'\ Pr"~a",..J.io d<t!·Oi:t=fo<"C> 

d4:: LSD .(3.:34 ! .Ci.4~ c/s>, LSI ·.t4.66 .!.- 0,7B c:./sl, ni _C9•-::: 

1 1. r.:.,.z. t o.-2J ':~ s1 ~ .tn ~-.;.1 i1c1on ·a 1 :;ir-:;., ..... ¿.:.oHi;A~');:~b-~ f;~~-~:~r-.:,-~·" -
.,...,.., •n.LS_I, .;al incr.~mento en ro&lao:16n ¡,\ 9r~1pQ-:cOntr-:>

0

l f.' ... • 

oi•no'!i marc•do .:¡~,.., o1tl pro-:::lucido Por lil se.Ja lastón,: 

L.ill 1r,·..-'9..:c1o!in de CL d.gspu4is dQ 111 J.aogion····;~,., EC~::~--~_1¡-.::::-=­

produjo <efectos a"-ad1dos otn LSD, C:J.19 '! O~~~:-·\~):s'~:;: C•;r:_.y -::_::. 

,0.9e .!: 0.1-1 e/si. n1 .a1~ LSI < 1.97 .!: o.~3 e.ti.)~ 

Prom@d10 de 01sp¡u•o neuronal, en n1n9una.da. las..es.t.ruo::r. ... u·¡,,1t 

Análisis par estructuras: 

En Eituac1on contr·ol. no e"'istteron diferencias 

s19nificativas en liil f,.~cuenc1a promedio de di;SPillro de las 

t.res estructura~ re91stradns. 

Cu•ndo se administr•O CL. se observaron diferencias en 

la frecuencia promedio de disparo de l•s células de LSD v LSI. 

•n r,¡,lación EO la observeda en co;i, ce (p ( • O~l 1 m1Eont.ras q~1e 
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ne hut·~ ... :;,¡ f'er4nc1as · Sl-'l:lni t1c11t IYll$ on la fr•cu•1'lc:1 ~ .:loi. 

de::c:.~r·;1k. dot>_LSC_• 'f.·L.._.;.1. -

D4tt:oútts-d.e ·1,.--J .. s1.:>I"' ut1,.toerl'll d4r la umi90foi.~ 

ba:¡.e·l;i.t.tral. ~r_1111=-l1c:•.:.1.:.r. áol: e.-OHtoA o ECG, s;"" ct•'l-.ar.e-1•c . .-. 

nvey;...m"!tnte. camc1-:.s. st-;in1i'tcat1vos !p ' .• O'!.• 4'n !• ... ,.~-:·.1~·· • .:::1"" 

PromGd1o-de d.tKc•r~111 o• •mbos nUCl•os septates en com~•r•~16n 

ce•\ 'C?·-="C• E!n ~1 Ci'>J:O d+ l• l<!-sl<!on con 6-0H[IA. ,;, 1 l".':"-1.:ron 

it.d<E:MA::. a1f.a1·e1ictks ~191itt1c•t:1va:i oantr• lom dos nu.::l,¡¡0:1 

!."l!ptr.1-e.E. (p ·; .•J51. 

L.A ndm1n1~t..rioCl<!•n 0-'P CL, des;pu4i.s de la 1E<s1.!·n p.;..-

1odm1r~i::;tractór~ .:l.:. 6-0HI•H.. produJo ~f"e.::tos. se1n<lil!Jior•tEi:t c. l·:.3 

obs..,rvados del;;PL1é-.¡ ..:i-i. 11< !;Ola le::i1ón1 m1@ntr4111. qlloi. :;;,. 

aom1n1s:t.-ac1on de CL d@5pu.a-s de }¡, \GSión Por ECG. 1;..:.l1r.m.;¡1it;~ 

produJO d1fere1·1ct~t;. .en lc. f.-e.::uenct& Promedio de d1S:Faro d~ 

lo;,s. -:élula.s: d& LSi:•, en rel;.c1<!·n " c9 • .:::c Cp < .O'!·i, 

ANALISIS [)E DISTRIBUCION l>E lNTERVALOSs 

En los hl~t..:iilramai:: de d1s:tr1buc1ón ele il'ter· .. i.los., se 

p.-e~enta, <!In l¡r,_ ordenad& &l número d~ ocas1or.es en qu• ocurr10 

Ci<d¡¡, uno de los Jnt-erYalos: indicados en la. abs:cis.111 tFt.g. 2). 

Se e>b$erYa qu,¡. la CL prod1.1JO un aumento de intervalos cortos 

&n el P&tr<!>n d.,¡, d"'::;c,¡,r9a d.,;, 121s cO::lul;.s sept¡¡,lo¡¡,~. oa.n roelactón 



!O•l 

¡.l control. Lil lasi~r'\ bila.t:•ra.l <J-a la 1on\i<1d•I& bi'!SOlJo,t."':1..,1 

;;.:.r aPt1c .. :1'!1n d• t,;-UH()A, i=ro..:11.10:4' vn ~f.;oc.t.o 1.1rn1l;,1• -.1 

~roduc1do por lllk :¡:c,.lo. 1<df!'lllH:5.~r1oc16n cae clor1muJ1·&1o\111;., t.'• 

l-it;t<."ln d<e> lo:. ,..mi'il(.J,la ro•· C:l,. 01·-:-'1•.1co¡: un .-'f..i-ct.-. '1"111,.,· 

•• ~1,.1.!! "''"' f,\,a,nor 9ri.:Jo. Par• •rnt·o~ t1p0'E doli!c l~s.101\.a.:r, .::1.: .. 1•.::I~ 

s• !ld1111n1st1·a 4lldlC1o:>n¡¡.lment~ ..:.l.;.r1m1P1·.:.m1n01. l"•o ~-e C·r:-i:·~r·_.,,,, 

•f,¡¡,ct.os ¡¡.;t,¡¡.didos. 
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tJ,.1_ -"W-1111.LILrn _, _ ..,_1 ......,, 
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-·- ·- -···-·- " ........... . 
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• ~l,l'iJ~,~~lllo1 •h;nr1J1 - - -----·- ·-···--"··-····· 
Fig 2. Histo9r•••c de di:iotribución de int..rvaloc de los 
disparos de células septal•• en las difar.ntec situaciones 
exf>9ri..,,tal•s. El trazo superior a cada hist09rama 
corr-~ a un f"ra~t.o r9Pra5ent.ativo del patrón de 
c:Mscarga r.-uronal registrado. La clori•iPr••ina Produc:e tn 
&U98f"lto de int.erval~ c:orto5 en el patrón de decc•rp de 1 as 
c6l•...1fi;-s· ~eptal<!s <B>, <!n relac:ión al control CAJ. La t~sl.Or'l 
bilat•r•l de Ja ami9dala bA50lateral por aplicación de 6 OHDA 
CC) o por ECG (El, provoco un efecto se~eJanta al observado 
después dCil la adalinistraciOn de CL en el animal intacto. La 
adllinistractón de Cl... des?Ués de la lesiOn per 6 OHDA o ECG. no 
provocó afectos añadidos CD y Fl. O.-denada: r'Mlmero de 
ocasiones en que ocurrió cad~ uno de los intervalos ind1cadoS 
en la abscisa. 



HIPOCAMPO 

ANAL.IBIS DE FREC~IAS DE DISPAROI 

Sa r'•;;11t:tr'•r'on un total de -J24 r'lll!!IUr'Onas1 e • 1211 C.L D 

031 e•OHPA • 681 ~-OHDA • CL • ~2. Las fr'ecuencln~ Pr'om•Olo : 

&1 el"r'or ~st11ndar y •l r"lómer'O d• células r'•91st,.111d•t: se 

pr·~~Otntan oiln la tabl& 3. 

~l ~nalis1s de var'1an:a n~ mos~,.6 difarenc1at: 

st~nif1cat1vas: en 1111 frecuenc1& pro1n•d10 da diSJ:'aro de las 

c•ll1las hspocl.mptcas. entre tratamientos. n1 ent.re las 

dif•r~ntas caP~s re9lstradas. 

En $ituación control. ~l tot.al d9 las neuronas del 

hipocampo r•91str•d•S presentan una frecuencia pro..edio d• 

disparo dé 2.14 t 0.24. Después de la adm1n1strac16n a9uda de 

CL. sa observó una tandenciill a dism1n~1ir en la fn111cuenc:i• 

promedio de descar9a de las C6lulas del hipocasqpo Cl.77 t 0.16 

c/S). 

Las neuronas cs. las capas •lv, or O.s'~~9•n a una 

fre~nc1a Prot1edio de 3.0~ ~ 0.97 c/s1 las c~lulas de CAi lo 

hacen a una fr•c..-ncia de 1.SO ! o.~1 cls. En CA2 las c6lulas 

dispar•n a l.76 t 0.4S c/SJ y las c6lulas de CA3 y CA4 ti~ 



1lv, O! CAi CAZ w.-w 

l.a2 1 1.~· l.~! 0.51 1.7$ ! 0.45 1.5e ! t.lj 
N • 42 N • 18 111 • 16 H • 45 

Cl 2.n to.u l.5(i t 0.18 1.l1 ! f.44 1.74 1 o.u 
N • 22 N • 19 ••• lrt • XI 

...._ 1.95 ! 1.43 2.54 1 1.35 1.n ! C.ll 2.71 1 1.40 
H • 16 N • 19 N • 11 "" 

6~· 1.8' ! a.31 2.58 1 0.12 l.'6 ! 0.11 3.37 t 0.(,9 
a. '. 20 ... '" '. 22 

• Md11 ! uror uUrd¡r 
N • ...:.tro de cthllu 

Tabla 3. Frec1.Mtr1cias Promedio (! error estandar> de la 
descarga neuronal de cada una de las estructuras 
r99istradas. en las diferentes condicionas axperi~entaJes. 
La ad~inistraci6n aguda de clori~ipra•ina produce una 
tendencia a di5Mint.ii:r la t'recu.nc:ioa pr09edio de descarga 
da las c6lulas dal hipocampo. La lesión bilateral cM la 
.. tedala. poi'" aplic:ación da 6-0HDA. no pr-odUJo cambios, da 
-r• global, en la frecuenci• da disparo hipoc,mpicar ta 
AdminisLr•ciGn da et... ~diCion:ll ~ 1~ l~iOn d'!!! te a~f?d~la, 
t..lllPOCO produjo c...t>ios en la fr.cuenc:ia pr099dlo de disparo, 
de la• c6lulas del hiPoCampo. en relación al o¡arUPO control. 
Abrev1 •lv, or • alveus, orienss CAl, CA2, CA3 v CA-4 • 
campos del hipex:~ s~ Lorant.e de No•r C • controlJ 
CL • clorl•irpaminar 6-~DA • 6 hidroxidopaminar c/s • 
c!cJos POr ~. -



•• 
una. f1·•cu•nc1a prom•dio d• d1sParo d• 1.58 t 0.1:- c1s. La 

1t¿1Rin1i:.t:r·ac16n fl-:iu.da de CL produce una tendenc11o *' .::ns1111nuir 

"'" 1,111 fr,,.Cll<i!t'tCl1< pr.:i1ned10 d• disp11.r-o d'ii las c.dih1l.a.s d<I 1oiv,1;1r 

1.:: • .:::: ! l),<44 cls>. CAi <1.~I) ! o.1e clsl v CA:? .1.~1. •),44 

O:l'S~. En •l 9rupo CAJ, CA4, l• tondencta •s OPuest• it,7.a !. 

Lesi°" bilateral de 1• a•i9d•l• b•solat.eral1 La laE1~n 

b1 luter;.1 d~ lit ami.:;idala, Por apl lC1oc10r1 de 6~0HDA, O"l.:I pr"oduJO 

cnmb10~ ~l?nif1cflt:lvos, d~ maner-a 9lob<ll.en las c.\l1.1la-. del 

hlPocarnpo <Z.)4 ! 0,20 c/s)1 en rQl11.ciOn al <;1rupo c. En laz 

.::ap&s CAl y CAJ, CA4 s'il obs,n·va 1.1na tenden.::1a ill 1n.::r-e1~antar 

li11 fr~cue11c1a-. ~rorned10 de de~car9,. neuronal 12.54 ! 1),35 c/s 

y :. 71 ! t),40 C/'! r·espectivamente; la fr~cuenCld prom;i,d10 d~ 

disparo d-Eo la~ c4l.,,1las de la capa CA2, no sufr10 c•111bio~ 

~19nificat1vos dn r~l•c10n al ~ontrol Cl.70 1 0.31 c/sl1 en 

ci.mb10, er1 alv. or. se observiio ur"loio t6ndencia o. dism1nu.:r en lii 

fr"e.c._1enc1a pr·om.,,d10 de dlSPl\ro C'!!lUlar• Cl.95 1 0.43 e/si. en 

r-•l•c1on al control. 

Adl9lini5tr•ciOn de clori•iPra•ina. despu6s de la lesión 

a111i9d;lli~1 La admin1str11c16n aguda de CL, adicional • la 

les1on d• la amigdala p0r- 6-0H~A. no produJo ca~b1os 

s19n1ficativos Qn la frecuencia pr-om~dio de disparo de las 

célvlas del h1poc¡uJ1po, en relac1on al cuntrol c:::.::>7 ! 0.34 
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c/i¡). ar.,ol'=lll• PU•CI• r.otar-se ....,,. t•ndenc:111 •1 incr•~nto. 

La tnyecc1~n ~. CL d•sP._..s de la leslón con b·D~PH 

produ10 unk li941r~ a1sm1nYciOn. no s19ntf1c11tlva. "'' t• 

fr-ecuenc1a de d1'1~a1•0 d• CA:;? <l.$6 :!: 0.29 e/si. P.n 1•alae1e.r, al 

cont.t'ol. En l•s c41ula• de las cap11~ al,,,, or v CA1 no:> t"lucr.> 

camcio a~adido a la lesión bilateral •~i9dalina, en la 

fr'1tCl'•nc1Jo prorned1·:• de disparo Cl.09 :!: º·"1 c/s y :?,!5E:I :!: (•.72 

c/s. r'4~PQCtl"1é:lmQnté1. En "itl 9rllPO CA3, CA4, l& 

t.dm1nistritci6n dG. clor1mip1·amin0t. 11dicional a la les.iOn CIQ la. 

ami9dala, incremento 111 frecuancta de descarga neuronal (J,37 

! 0.69 e/si, ,;i,n ralac1on •1 'iJl"UPO control, en una ProPOrc1on 

mi'lvor a como lo hace li'i> i:ola lesi6n •migdalina, aunciue tampoco 

este •fecto fu~ ~19~1ficat1vo (ver T•bl~ 3). 

ANALisrs DE INTERVALOS PROfEDI01 

Se real1~ar~n 9r¿r1cas de intervaloz promedio para cada 

una de las e:.truc:tura~ estr.1di.adas. en lag dt fctr&ntes 

'!'ito.•acion@~ <!'><P•r1ment.;;,lias. er1 vista de qu.tt los resulta.dos 

obtenidos del análisis dd las frecuencias promedio de disparo 

dili las c6h.1las dal hiF>ocampo, no mostraron diferenc1as 

zignificativas. pet·o se observaron c11ombios cualitativos en el 

p~trón de da~carga neuronal. En la ordenada se graficó la 

duración en mseg, del 1nt.erv&lo pr-om<;dio paré\ cada una de ln.s 



•• 
concfic:1ones exper1me1•,tal•& indicad•:¡ en 1• 1i1:.11:c1ca (F19 )J. 

Puede not&11·5.., .an la primara b•rr• d• l11E c:ua.t1•0 

9rt.fica!i que fol'm.t1. l• F19tn·a 3. ciuo ol val•:r d'9: lr. 01.1ri<ci6n 

.. ~1 inl,oJirv.alo prom"'t.110 de disparo oe la'I. r.<!'Uronat: 

h1pocllrnp1c11s, en s.11;.\.1,,c1on control, v11rí6 r.1-tr"•tro d'!t un ,..,,,.,,o 

de 3-40 mse9 apro,..imadioment• es decir, Clt•e @n itnunales 

1ntactos;, le dt1r1>ctOn d4!l intervalo prom<i1dtc• •:l6 l•s. r··•t1,.c•na.!l: 

hipocampic•s s& mantiene constante para las d1fer~ntes ~&Pa'I. 

celulares. El ran;,Jo m:.s amplio de var1•ciOn Sllil <:.t•servc­

despu4s de 111. aplicac1.:in aguda de CL (segunda barra) ves. de 

750 msa9 aPro><imadamente. 

En el 9rupo for·m¡,do por las capas alv,or, !¡,, our¡,c1.:.n 

de los intlfiillrvalos promedio no se modifica. con la aplici1c16n 

de cual~ulera de lo$ tratamientos exp~rtmentale~. en rel~c16n 

al grupo de anu~ales 111t.a.cto~. Puede ob~er-varsoe "4Ue 11< 

durac10n del intervalo promedio en el gr-uP9 e, e~ li9eramente 

manor ciue la obs:o.-vada daspués de la mantpul;..::1ón a...:pe1·1111~ntal 

de los animales IFi9 J-A>. 

En 1111 capa CA1 hiPOc,mpica, l• du,.-ac16n del intervalo 

promedio en situacion C e~ mavor ciue la observada ~pués de 

la manipulaciOn experimental. para cualquiera de los 

tratamientos. La reducc16n m.;,.yor- se observa desp~1é:. d>St l& 
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let10n a11u9dal 1na ~or apl 1cacl01\ de 6-0HDA <F.t9 3-B'. 

En CA2. la 1td111inistrac16" de CL ..., t'or•a a·;Uda. "'" •1 

•rumal intacto. p1·.:-d .. 1c• un hicrq111•nto marc:1tdo an la d .. u·1oc1or. 

del 1nt:"lrvalo promedios mientras que la les10n a11n9dal1r.:i 

~roduc~ m.,t: Oi•n ur.11 dli>ininuc:.1.!>n. La admin1strai.c:JC-n d• CL. 

~dtc:tonal a la l•slOn no produJo nvevos cambios \Fl9 J-Cl. 

En el ~rupv forma.do Por laa capas CAJ, CA ... "º se 

i:.bservAn .::a11101oii oen •l ... alor del tnteirvalo promea10. des~ .. ,,,,. .. 

de la adm1n1str-ac1on de CL en los anim.a.l•s intactos. La 

l•siOn am19dalinA produc• una d1sininuc1ón en la a1...1rac1ón di;tl 

1nt@rv,¡1t.lO de des,-;e.r-9a roeuronal, en rel.ac:tón al COl"ltrol t 

mt•ntr"'s que. la adm1nistracion de CL. d<r:5PVés de la lesión 

am19dal 1na con 6-0Hr•A, produce un re9reso de la duración del 

1nter-valo, • valores cercanos a los observados en el 9rupo c. 
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DISCU&ION 

El ur•tano C•t1lc•,.ba11'11da). es un anciistéii;1co 9er.,.r11l 

AmPI aatrtent• USii'llCIO .,¡ <!tStUdlOS nQuror1s101091CO:i y 

n@Vrofar~acoló91Cos. debtdo • <N• •• ha comprobado que. Por si 

solo. no •f'ecta l.it .a.ct1v1dad un1t11r1a neuron•l IL1nc:oln et .al., 

1 ']6711, 196.7b: Hl1an9. J 979a, 1979bJ Mr.991 et a 1. • 19861 l•Yoer ~t 

llll •• 1987: Glotzbach ~t .111,, 19871 Me Mahon et al •• 1987 y 

Sumir.oto et al., 19871, Stn embargo"° es desdeñable el 

as~to d• una posjbJe 1nteracc1ón con otros f.1.rl'n.;;.cos, lo qu'!' 

<'!l>;Perjm(?nt.c, loi;; arHmales fueron Olneste!:iAdos precisamente cor • 

._,,.etano, una ve:: que en Jos 9rupos corr••Pondientes se había 

administrado el antidepresivo, En experiencias previas de 

nuestr'o o;ruPo <Elarrii'ídas, 1987J. se ha descartado la interacción 

del anestésico con el ant1depresJvo. ya que en aquella ocasión 

s• COl1lPararor1 las •cc1on~s d& la clorimipro.mina, entre animales 

•nestesiados con ur•tano y otro qru~o do r"'11t•» .. las que se les 

habla Practicado la prepar•u:.ión de enc~f'alo aislado. No se 

enc.:.ntraron d1rer-.nc:1•s que Pudieran ser relacionadas con la 

1~t•racción con •1 uretano. En consecuencia. para el estudio 

presente, •• posible atribuir las dlferencias del disparo 

neuronal. a Ja acc1o)n d•l neurotO><lco en un e.aso y, o. la del 



La in'*'"'cC_t<!-1'.1. d.ft c1or·11111Prci111inéo. produjo un l-••"""""'C• 

'E:ISW1lflCl'lt1vo_d.;, t"" ft•.;r.;:;L¡en<::I~ d"" <.ll',:pa1·C. d'l: -¡ .. .,., C~!_.;¡,_-;-; L .. .,. 1<::•'! 

r.ti.:.l.;;::6'.:; :!l:>7::P':Fol.,..~. E.-, otro!l: p¿.,labrat. S<:!' r·ep.-o.-:illJ""-r"f"J•~ ~ ~-7 

q~1irUr9ica per1fottr1°:;a tTr.o~n~n eT; .... 1., 19é-6l. $.., "'°' P1·.:.·i:•.•..-;:t.-:• 

196:";'l; Stone. 1963 y Lnv~1·ty. 196~1, 

t:".'nttP.n~n catecolam1naio;. lCAI • ocurren en doz est.i'od\.:•S- (U.-et.sk;. 

et. al., 1970). El pr1111.aro 111volucris la acumulac1ón de 6-0HDA 

El se9undo est.adto !:e completa .e.n <.1n periodo de 3 a 7 din'S e 

que contienen CA. 



cait~c<:-l.rtmlnér91CúE. Pr1n-.Eot•o, -la 6-0HC•t:i ... ~ c<optur-.;-..-:t~ y 

c.o:ur1v.1J,,.,j,,. Por n~•.H"C:-na:t "'!ti.,. tien.,;-,·, un m"".::r.r·1is.rno Cloi!. ~·-an:;::porte 

•º"=d-·:v y ""~ rno·,... ;::1..1sce~t.1bl.ii :'\ ox1•:faci~·n ne. P-nZlmO.'t le;<.. -<:-.:t.;. 

i::>•·.:,P1~·:f-'ld :i'i' ,11s:.:":.1;. co:-r. :i;•.i o.-::ción -::1to:it6~·1ci1 (J.::0 n::~.;". l:•>:•Ol. 

Cl •'"='?.~1lt··~d,,. f1n:i.I <:l-S- li"o a.::c1<!-r1 d~ l;, 6-0HDA >3''!!! !~ alf-·~r.;..::1on 

¡::ro~~¡;,.., .. ~ y J ip1dos 111er11br<o.-.;;.lo;iE, c;.u~i<ndo deo;":;os: ir·r·é~ert1t:-lf!~. 

Estt•"C -:.bs"trvac1c:.r1e:: r•::itl t~ad;.t. i;>ot· otro:: ;.uto1'é:;;., P~•-mlto;:,n 

.;:l~r1m1pr-,..rn1n.a. -.:.,. .:,.ztat:'lle·=~ 'f'.~d10.nt.., -e:l blr.-•ql•é•:. .:1°:: I;. ~-=-=1~·n 

F'lt"f::¡¡;in;:,F'ltlCa d.; la;;; .:&r·m11,.i-.les ql,.;,. .,;mpJ~.an noradrer1;.J1na cc:.rno 

r)E:lwot:.ranErni s:or. 

dePres1óro abarca ••r'I"' ..,.,.Plt""' 'J'?of!I!' de ;:-c-:..:::.c:.;: ¿,1 ... l.~<r;...;;o;;. y 

rur1°;:iono.l~s. La m.a.yor p{orf':.o¡¡. d@ los est.1..•díos se han enfo.:;¡¡do 

.z·:·?:ire li< det'irm1n.Eo.:.1~rt de- lc•s n1vele:; Cle c..lo;iuno:.. 

n~urotran~m1:¡;,ort!!~· S1n em.i:•argo. un campo 1=>rom1sor1.:i lo 

•:o•·,o;!'.ltt•v-<= -:.:1 e:zt.o.1d1v .:!"' loi:. "'f..:rctc:.s: pr-c•C11.-1c1dos pc:.r los 
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S191.11endo •• modelo d• los expariinant.oz do 

1o1.1loet.I, tmt.11 Ac t .:in d• Olds ,. M1 ln<!!t" <I~S-'>. •• sug1r16 la 

lup<!.tc: • - d• 1• O'fXÍ'3.tenc11o do lOl r.1r.tema nE1\.u·on11l •• 
ro11r'or:.,,miento o de CiE&t;t.i9•:0 ... •• .::er""bro y '" (fXJl!.t@nClfl •• un1> 

er:tudio d~ los ef.¡¡cto!t d'l d.-.':>9as p.~1coa.ct1va.s <tntr& ltos: O:Olloir ,;o111 

la f"recu~nc1a. de ilt.1toestimulac1ón, mientras quEo las 

anttdepresiv•s, 1ncrement~b•n la. frecuenc1• de 

autoest1mul•ción. Estos datos c.btenidos con antm,..les s.:in 

comi=-a.t1bles con la h1pótes1~ de qu.e las ca.tecolam1n""~ Pu!!der1 

f'unc1onar como transm1~ores o modullildor.as involucrados .en el 

La. re91on septal, el compleJo a.m19dalino y la formación 

htPOC.1omp1ca se encuentran ralactonados entroe si POf" medio d"ii!: 

diferentes vias. El séptum recibe fibras telencaf411cas 

or191niooas e.n e.l h1poca1npo, lfo illlnigda, la c:ort.•z.r. p1r1for1n"" y 

oe:l tub<!rculo olfatorio <:Swar-.son, 1979J. Las provecc1ones d• la 

amigdala al s~ptum se llevan .r. c:abo por medio d• la ~stría 

t•rminal, la banda dia9onal de Broca, el fOrnix y el fasc1culo 

d& asociación lon9itudinal CPow•ll et al., 1968>. Las fibras 

se&>tales eferentes m~s importantes, son las que terminan •n al 



•• 
hipocampo. Est111s cor .. ~•oone1' S.;t llG..,,...., " c:Abo hi tr.ilv.ita e.;. !..:\ 

i"i111br"ia~ 411 fOrntx dor9al y 1,. e~tr-aa. \.ubco.llos-. tMoktC>acr- -!'t 

Al •• 19771 Sw&1~son, 1979). Al9t1na.1' fltl/"a"; '=!Ue SE! or:.i'tnar·, <!-/"• 

""I hipocampo. ter·m1nan e-n -el nt1cleo l'lhtd10J:.io'!:al d~ ló ;.on>?::=la­

en Ja corte:a cln?~1lada. Po,. ot:1·" r.a.,.o:e, ~l núClEtC. 

ami9daloh1poc~m1=>1c:o e-sta an-.t.:.m1cam<itnt-~ re.láCtonado .::•:•t', ~: 

'°tlbÍ<=l.110 de la formac:i~n h1pocamp1c& y stis f'1br.it¡;. de co,-.~, 101·. 

son somotJ""ntes Cls.::.acson. 1~a~1. En otraz palabr¡,,'!: J.;,s 

estructuras estudiadas en el presento¡, tP""aba.J.:>, 9\.Uird~r. 

cone,. . .i..;.net: a1lat6m1cas t>ien establectdl!S. Lo cval i:e• rr.10:.¡,. 

elaborar 11l9vnas conclusiones en las que s:.ia- 1nvol•..icr,¡¡¡n ·,,;,,-: ¡¡,~ 

Q~tructuras del sistema limbtc:e>. 

La 1nyec:c:1ón de c:lor1m1pram1n• Produc:e ef~c:t~~ 

d1s.tintos, va sea que se trate de las células d'!t los nUc:leos 

s~ptales o bien las del hipoc:amPo, aunque en esta últ1~• 

estr•uc::turilll los c:.a111b10¡¡¡. enc:ontrados, fueron aP.r.rentes un1c:arnent:e-

como tendencia. El antidepresivo, Produc:e POr un lddo aumento 

d• l• <11Xc:itabtlidad d#<> lc>'5 nt"lc:J~o~ ::.cpt.-lúE, """'ªlu•d-. por el 

aumento da la frec.uenc:ta de disparo. En c:ambio. la tendenc:ic 

fue que las c:•lulillls del hipocampo dlEminuver•n su act1v1dad, 

bajo la 1nvecc:ión del ant1d41presivo. Por otro lado la 

destrucción de las c~lulas d~ la amígdala, pa.rec:tó ~11~rar" la 

actividad de los núcleos septales, de una·maner• ~---Jan~e a Ja 

acción del antidepresivo. En tanto qye ..,1 ef ... cto o.e la les1~n 
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•m1~d,.11na ~obre l• •ct1v1o•d d• las n•uron~s dQl hlPOCilmpo 

t::erid1ó lo iH1ment"r 1_.. fr~'!:ueric1a da dis~ar•::i. E.:s. d"'CJt·. Ern lombos 

casos. de l• ir1v•c.::161-. del ant1depr.;,sivo y d.¡, la l<!t'11Gt'l 

¡,m.i.~dal uu•. !:e .en.::u4'ntrl<n ao:::o:ione1t cor.l:.t'fl>ri~~ soc"·f' Irs: c4lo.tJ~s 

'lePt&lEo~ y la:1: d~l hlP.:>Co.mp,:., Lo q<.I"!" ~'l!:t:<:>~ dato:t :;;~-;,r.:f:.:ar-. E.>i. 

.::iue no .!t5 P.:>::t1bl.a. '!tncont1·1o·· •.•n @fecto f,..t'macol69JCO ur.1.:e y 

9et~o&ral 1:todo s:oC>r• d1votl''l;;.'l estructur.as 1 imbica~. s:or !o 111.,.,..,s 

Pa.ro. "'l .rint1dePr't:1IVO clew1m11=·ri1rntr'ooi0o. Por el c.:ir.trar10. '!1% d"t 

esPerarS4 qt..1e el ef-.cto 91.:-t>fol, corresponda a la surna d<t 

étO::C10"of'ft; particuJarE>s. ~-a.re . .::eirnpl~m~nt&rifl>s, 

L• tend.,nc1• actlu1l p-11ra •>:PI :lcar el mecanismo ae a.::ci6n 

·:I• l.as t.grapias ant 1dPr"!'1.1v.a'I. se 61POYi!ll en ~111a co:nbinac16n de 

.r.cc1ones. en las que ad'<m;.s de e:i;;t.ar part1c1Par1dc. va.ria::: 

estructuras. se itlude a la acciOn sobre via'I sináJ:>t1cas, sus 

neurotransmisores v, en una secuénc1a qua 9st6 POr d•flnirse, 

estas acciones repercuttr iar1 sobre los i=-ro•:es;:is rnetaból icos 

celulares, los ~ue en i:lltima inst•nei• af~etar-í,.n. mediante una 

acción sobre se~urtdos m•n~aJ~ros, le s~~:::ibilid~~ ~i~~• d~ lCos 

receptores s1n6pt1cos. 

La modulaciOn de la sens1bil1dad d~l receptor Puede sar 

un mecanismo de acción cOtllUn de los ant1depres1vo• tr1cicl1cos, 

at{ptcos. inhibidores de la ~onoami0Kid-11sa v •ÍM".da la teraPia 

el.a-ctroconvulstva (Charnev et al •• 15'Sl y L•F-lerr•, 1:-s:;::). L6 



vi11 final cornlo-1 d~ acciOn oe l;u¡, dl""">rs;¡,o¡, t.¡,1•c.¡::.1;.!­

o:u1t.idapre::1;1va~. ;;outod"' i;E"or :¡:ot.re lo:s re.::.;,ptor~?s pos1n.!;:<::.:<:-!"· 

nco.-adren4.r9icos y el mirrc11n1srn-:- por el cual lo h;.cen. P•lo!-.::14 

•::l<iF<:knder de.l tr·E1t<t1111ento o&n p¡,1·t1c•-1la1· (Ch11r-,,Qy et iol •• 1·.:>Bt¡~ 'i 

19E!2l. S1.1lscr t1'9061 Pl"·=>r:>cr.c: ~ue: "'n lo:;,; de::;O:.rdc;noQ;¡ .,,.;,:t!v.:•-z.. 

:li'll .ancuentran 1tlt.e1·adoá s1~tor.mas en ca.scada que 1n ... .:.it•-:•·,¡.r, 

%e9undos;. y terceros menfiiiioJél'"Os. 

Los filot""m"'cos anttder:>r<flsivos pueden pri::-duc1r <'!f;¡,~~·~S 

Clistintos en dt ferentes ~st1·uct.ur·t1~ dlf!l 5NC. Sc•l',.1'2>"i!!-!'1C·r·oi1o•_• et 

al. <1987) reportan que el antidoepr-estvo atiPtco rol 1Pr~.,.. 

s:-roduce un incremento de la.r9a durac10n en la frecuoe-n.::1¡, :i,a. 

d1i;paro doii las células do!-l locus o::ocruleus; inh1b~. o.: l:'&r""r• 

parcial y prolong¡¡ida. las calulas del sistema. dop¡;,rninér~tc•:. 

A101 y tiene un efecto inconsistente en el r-afé dor~al. 

Mientr-•s qua lo~ antidepresivos cl.i!r.sicos disminuían lio 

fr-•cuenci& de dispar-o de las c•lulas del locus coeruleus ~ o~l 

raf• dorsal. Shear-d et al. <1972> sugieren que esto~ ere~to~ 

s,;, d•t..iin ,¡, un Pr"OC.,IO.O ,J., rwtro.li-nt.•ción n .. 9•l.iv•. p.gr 

acuMulación da aminas s..::l6'dar-1as endó<;ienas en al aspioClO 

sinApt1co. 

Se ha repor-t.ado que el ca.piejo sapto hiPOcAmpico. 

produce un efecto inhibttor-io sobr-• la conducta condicionada. y 

que est• efecto involucra a la NA <Stein. 1974>. En •POYO a 
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es:tos 1·as• .. llad.;;s. Hettin?"4r <itt al. 

adrft1n1'<:tra..:1.:.n d<it f1sost191111ru. ~n el h1i:.oca111po, produce 

inc.-e~nto en lb r•spuaiit.i!I a est11nulac:1on afo'trEint.a • :a:z 

c~lula-. i:-1ra1111d~lEi:E.. s111ular'9<s; to los: J:'roduc1do<t. t>•:>r 

.,,s:;t.1111ulac:1.:.1-. swe>t:tl. L¡,, 1n,,e.::c1or1 a9ud¡:o, pe>1' """"' 1.¡:, • .:loé 

d.asmet1l1m1pritt.'ll•'•ª 1nh1b"' la tr~uen.::1a d • .j11p.1.rc d~ -::~1,,1;.s 

noradr"ln4:r91c"s ~os1nJopt1c1o.s d.el hipoci\mpo q1.1e respopo;ien con 

1nh1b1c1611 ar"lt~ ¡..., .e.st1mull'oCl.:On del locus c:O€-l"UlE:1.1s:, Est.e 

'lfe<:to fu~ t:.l.::>quo&aoi:. por l•siO" del lc.cus c:oeruleus o por 

~retr-.-.e-a1111•11T:•;. d.,¡,l <tn1111al con resa1·p1na y AMPT. lo ..:¡1,.1e ~1.19tE:re 

<=1ue la 11'>h1b1c1on fu41 inediada por NA, ind1c•nd·:> ciue el efecto 

r-ieto d• des111et1l1m1pr¡¡,m1na sobre los s1ste111as noradren4:r91cos 

.,.,. f.a.c:1l1t.a.c1on í~ul'rt?. 1":179b). La adm1nistrac1<.)n crónica d..,. 

desmet1l1mipraP1na so~re las c~lulas de la mlsma r"e91ón, 

1ncrern•nta la act1v1dad unitaria d• las células del hiPOCampo, 

su9ir1eodo qua el trat•m1•nto c:r6nic:o sobre las terminales 

nortr1dre..-.ar9ic•-J. es contrario al produc:1do por el tratamiento 

a9-1do c¡..¡,..1an~. 1979a>. 

En 197~. se su9ir10 la pos1b1l1dad de q....c ~n lo~ 

trastornos afectivos ax1stier& una alteración en la 

sensibilidad de los receptores adrenér9icos tAshcroft et al., 

1974>. Al9U'"'Qs 1nvesti9adores (Charney et al., 1991b y 

Frt~~n. 1978> su91•ran que en la depreston existe 1,..11'1a 

di~~1nuciOn •n los niveles del n&urotransmisor NAt da s~r éste 



el caso los receptores ¡¡,,dre~r9ico5 ~C.sln~pt1cos se 

encontrar i 11n h1persEo-ns1bl~s. 

Otros ,¡,utc·r"=~ tExte1n et al •• i;.al)J han 5.U9EH"tdo ::i·1~ ~n 

paciel'\te~ de~r11ntd.:>'S. y .. c.niacos. existe un¡¡, d1sminuc1ón ·:IT !?o 

actividad de receptores adrenérgicos i::ostniiliPtio:os. ;;ounq1.1.c •·.e· rEo 

ha POd1do def1n1r s1 esta dis•inución es. secundaria a un~ 

red~1cc1ón &ro •l numero d<iir receptor~'!: o d<e la a'ftnid;,,d h;;, 0~1 ~ °"'l 

neurotransm1sort los niveles plas111a.t1cos de i.drenal1na }' 

noradrer1al tna se en-=ventran &levados en s1tudc1c.nes ª°"' 
ans1ed.a.d. Por otro lado. los P.ilr.Ciente<s dePr1m1dos y/o 111~r.1ocos 

se encuentran en un estAdo de estrés sostenido <Hoes. 199~1. 

ceon fr"!t'Cueiv::1a manift~tan agitacic:>n y an~1edad. Er> 

consecuencia sus niveles circulantes de adrenalina y 

noradrenalina deben estar •l•vadosr est~ elevación POdria 

explicar la dis~inuc:::1ón del ftA"-.c:1onamiento d~l receptor 

adrel"'l<tr9ico postn~Ptico ca.o r~puesta a los ...acanisrnos 

autorre9uladores. 

Esta disminución de sensibilidad en los sist~m&s 

noradr•n4r9icos parece estar aco.pañ41ida POr una di~~inuclón da 

la actividad del ~e9\M'\d0 ..erlsajero adenosín 1ROnOfo~fato cíclico 

«Af'IP'c). LA reducción de IA sintasis de AMPc ero respuesta a lt!i 

noradrenalina en pacientes d9Pri.•idos. PU9de ser causada POr 

subsensibilidad de receptores adren6rgicos POsinápticos ~u~ 
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~an~es1s de AMPc. El efecto ~obre los receptor•s Pos1n~Pt1co~ 

t:oar&C<!> ser el mt.t ~robabl.a <P~ndey ~t <tl., 1979l, Al pa1"4'<:'!!r 

l.¡,. s.;ir.:1oilídi11o:l d4r los receptores vuelv& & sus v¡,,1-:.re'l r.o.-m¡;,Je~ 

de m¡,,1-.-a-rP parc;.IE.la .:::on lili 1ieJoria clin1ca del P•c1ent-!' •C.:-i="Po!n 

.. 1;. 111 •• 1976). 

~os r9CeP1:ores •dren4.r~1cos pre~1napticos 02, Jnh1ben Is 

11botr1act6n d<ül r.a;.1rot.r1on:r.lfl1Sor. ¡;.J ser est;.111.ulado~ t1oni:o a 

niv~t ~Qn~ral CO(r.O.P4rif•rico Bn lo que pOdria concebirse como 

un sistema de retroal1..entac16n ne9ativa. En otras palabr11s, 

los ne•..irotransm1s-:.-res so,.. •reconocidos" Por dos s1ztem11;'S de 

rec&i:>'t.~res, el po!:1naPt1co que se encarga d• capturarlo e 

intc1ar el proce-so del p0tencial posinapttco. mientras que el 

pres~n~p~ico-t~iér>~W.a••do autorreceptor, r•'iJUl• diver$oS 

Procesos que a :u ve: afectan la liber•c1ón del mismo 

neurotransmisor. De esta manera resulta relevante la acción 

f'¡,.-macotóqica • nivel da a1r1bos receptores. El tratamiento Por 

lar90$ par1odos con el tar~aco antidepresivo 

desmetil1m1pram1na. dl%m1n~v• 1a"sansib1lidad de los receptores 

o2. sin embar90, se ha encontrado que en pacientes depri~idos 

la ~ens1bilidad de estos r~cept.ora$ e~ normal v q~e otro~ 

antide?res1vos no tienen esta capacidad. p4ro alteran la 

sensib1l1dad de receptores adren~r9icos 01 &n la membrona 



POSlnAPtica. 

Estas obsarvact~s soore lft acc1~~ de los 

terminales catecola•1n11ri1'tcas cuando i:.a '-'"=:li:;:ó la 6-0Hf•H o 

acciotws. 

repetido con dr09as M'l.t1oef:'res1v•s. ~••leva la i:en~1~1l1daa de 

tener una s-nsibilidad r~ida. Los antidepr-esi· .. oz el,;,v11r. la 

sensibilidad o el nü9ero cM re<:ePtores. lo que retornaría b los 

sisteraAs seroton6r91cos •la nornal1dad tQ9ren et al •• 1979; 

Jon••· 1980). Se hao d9mrostrado ~ue la toA ejerc• una influencia 

inhibitoria sobre la desear~ ••PontAr""a de las rMuronai: 

astriatales. en la rata. lo que se asocia • dis~urn::1ones 

actividad espont.,.,.a calular se increfllenta y 10$ cambios 
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•U<Cadw 61 90);. de le. contr1u•jo, ¡., des:c.illr.¡:111 celuJ¡ri,r- es 

semeJal"1te ·a·la del :¡u·u~o cont1·01 <Or,. et al •• 1'?3.;;>. Es: doctr, 

c.un· c1,.1¡,,ndo s:~ tr¡¡,te d• dtstintos: neurotransm1sorer, la 

oe"'id6r:i:=i.ill 1hdica.-~l1e- ... ·ar1os cie ellos establ~cen s.•~ 11cción die 1.,¡n 

111odo __ en ,el quoa e>'.l:Ote 1nterd4P-1'nd<?ricia de acc1.:ines:. 

El eiue la d4Pr.as10n puGda ~er considerada co1110 una 

alter·ac:~n ditus;6 e .... n.a. f¡;,IJa en los prcicesos: hom"!cis:t.ait1c:os 

PUed.:i z,¡.r apoyad~ Pcr @l ''echo de que, en el anal1s:1; 

~o~trn•:..-•~ern d<l Eu1c:·:fJot, ~~ en.::ontrO un incremento~,., Q) n~'i'""=''"º 

de rec~Ptor·es $<erotoner9icos; 2 en 1• cort•zc;. f'rontal CStanlev 

et •l •• 1'983). Los: autores. pro1=>onen qu,;t el tratc.•1ento 

repetido con ci~rtos: ant 1depre'll:tVO'!:o re?;ult:a en vna reduc:c:ión 

de la densidad de rec:ertore:s. s:erotoroér91c:os ;:, lo que PU•de 

coodu.:1r a una res:taurac:10n d•l balance entra los rec•Pt.oret 

Pra v Pos1nápt1cos v la recuperación de la run.:1ón 

seroton~r9ica norinal. t•e manera adlc:ional, el tratamiento por 

lar9os PeriOdos con antidepresivos, adem65 de reduc:1r la 

séf·1s1bi l ldad de los. re.:::ePtores adren4tr9ic:os pos1n.6pt1cos, eleva 

la resPl.1estii. a la e:ctimulación serotonér91ca y 41ldrenotr91ca 

Pres1néPttca. En cu.n~o a la participación de ld •c:e~ilcol1na 

se ha SU91!trido quoe en pacientes c:on deprestOn, ocurre al 

proceLO de hts:>ers:e-na1btl1dad de los receptores c:~linér91cos 

central•s muscarin1cos CGuillin et al., t990l. 
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Por otr11 Plirt.e. ce h.;., o;u9erido ~uo l& ~1ni-adal., feorm¡, 

parte d"" un d~ un s1cte .. a 5u~.-esor dq con•:kict:.a o "d6 cas.t J ;;: 

La ami9d•la pat"ece e&t.t.r ba.)o •l control 1nh1b1to,.10 del 

sistema d<lil r,;;¡for~rmuento ~.,;,l fai¡:.:acul.:i PrC'::f'!nc"'fftltco rn~dJ•; 

est'!t contrc1J lo eJerc'tn 'l:inaPSJ:<. r¡.:,1·oloo:1,..,.n~r-'l1C;.&.. LA 

liberación de NA en esta~ ~1naps1s 1nh1be la 6mi~d~J~ y 

pre.sum1blement<!!: redu.:::e su contr1b•.1ctón al m-ec11n1smo ~upr..,'.>•:...­

dal s1staml'I dlil r·efo:a1111ento P-ertv<!!ln~ricular del d1enc4'f'al.::· 

inesencéfalo, .,..¡a 1 ibarac1<.n del hipotÁlamo v r.. tal.t.m1cn 

dorsomedtel ($ta1n. 197'41. Lo que Podrir. ~er d.;, rerlev1on.::1 ... 

toda v•~ qua ta invecc16n ~ clortmipramtna, d& acuerdo ~ 

nuestra exPer1enc1a par.ce ejercer acc1on•s en las qua es 

6V1dent• la parct1c1pac10n a•19dal1na como mfidadora de l~~ 

acciones del farmaco soore otras estructuras lim~1ca$. como 

seria el c~so de los nuclo:tos septal•s y del hiPoCafnPO. 



APEND:ICE r 

ALGUNOS ASPECTOS DE LA PSICOBXCJLOOIA DE LOS DESORDENES 

AFECTIVOS 

LOE des:;: .. ·.::::er.es: af'!lctivo:;: const.1t.uyen uno de l.::>7 

t.r¡;.Etort··oE coro rn•~ •lt• 1r·,c1den-:1& a nivel mun-:3ial. El 

.:.ojr·,.;.c:1m1.s.nto de :t1,1 ~·:1~t·:lnc1"' s., remonta ha-.:i:ta ¡,..,t:.,F .::l<it •~1.•'lc;tra 

oe.r11. A?;~. i:u •stud10 o¡¡e h., re1111::adc., a lo liar"9C. i:ie lc-s 

siglos. a travéE ao muy variados enfoques. 

Aunque en el transcurso d'ir lci v1d¡, todo:;: nos enfr<e"t iolno~ 

O:?n $ltuacion-es q1.1e nos hacen c:aer en un estado de tr1ste::a y 

d6pres1on. &fortun•dAmente no siempre es este estado una 

verdadera depre&tOn mOrbtd&. L• diferenc:1a entre tr1ste:o ~ 

depres10n estl. dada por diferencias en la relac10n 

estímulo-respuesta que es más 11.::orde c:on la realidad en 1~ 

trtste:a y en esotiodos deprestvott t>Uele e:;:t1or eva9erada; por la 

durac1on, que en estados depresivos suele ser m1.1cho rnavor·1 v 

•dwmás por la funcionalidad biol09ic• v soci•l del individuo 

que en la depresiOn astan estar perturbadas. La depres10r. no 

es mas ••~•ra zólo en sentido cualitativo, que la trtstez•, 

sino que también va acompaO\ada de s~ntimientos de pérdida ~ue 



Los: tr,.,.t.::.rnos qu"" c:.aract.arixan a li'I Cl~Pr'i!st01' <r~ FU-!<::~--, 

dtYtdir .;.n cua.tr-:. 91·1.1Po~r tt·•storno> •f'l'ct..1vo':E. conio~"::&_•·· or. 

UT"la tndtf~renc1¡. at-11c:.t.1va. t.rtste:A. 1nse911r1dad, ~""S!'"t!•,.o. 

mtedc., &ns1-ee1•a 4' 1rr1t1ib1l1e1ae11 trastornos int01i!'ct._.~¡~t '=!l•~ 

conststen en un• dtsm1nl1c16n de 1& sensopEircepc1001 ·; ·=~ l."' 

capac1di<d doEt :n..,,,.; .. ·1a. rEilac1on;.C1e"J; cc.n ur1a t:...i'l.Ji- do;, l;. "'t.·:·~·-:1·~···· 

y corr.pr-ens tón. i<.Se>Ct ada ft tdeas d"' c:1.1lpca o fritCil'!iO .,, l•'~"' 

obs<&SlVldad del P'l!nsam1'!!!nto; treost.orn.:.s:. ~onductuG\"l<¡¡ .:i ...... =~ 

r~fleJ.an por "''"''"' a11:mtnl1c1on de la ac:tt..,,idad y de la 

producttvtdbd; y los tras.tornos som;:.t1cos, oeou-v af,.¡,ct.~r. e 

cual~u1<lr ap,¡¡r .. r;o e- s11t.-.m• d.:i:l .:.rganlsmo. b¡.jo J¡, f'or•.,,.. -=:-s 

s.ei1i:.toictories y dol.enc:1as vagas. ~in una basa anatomc-p.:ste•lo·;.1c~ 

def'inida (Calder&, 19$5). 

CLASIFICACION 

En la actualtdad existen varios sistemas de 

clas1f1caciOn de los trastornos afectivos. La integroc:ión d~ 

datos obtenidos por ltH!ld10 ele formatos; ~em1estructur~do:r ,:i-!!' 

entrevista cli.ntca. dtv•rsos sistemas da registro, ir1vent.,.r1oi;: 

autodttscr1pt1v~. v•loracion de conducta social. halla:gos 

9en~ticos. b1oquiM1cos, neurof'isiolO~ic:os y farmacológicos, ha 

p4rm1t.1do d1terenc1a.r grupos homogéneos de trastorno af<=<::ti"'º· 
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lo qu~ ,...,s1.1lt;. (¡til en la elecctOn d<i l!Jt ei&trat.;i.91;. to:!rltp4tut1ci1 

'"' Jioll·~utr. l,ln.,. muEostr"a de, pacti!nt....-s daPr1m1di:>s i;>ll<!!dfr :i;;oe.r 

dist1n~u1da d@ otra en base a lln;;. d.¡,scr1pctOn clin1c• d~l 

..:u..,dro fb1PCl.iiir-1.1n1POl¡¡r, 1'h!!1.ir6t1cr.>-PEICOt1ca>, .., 1,,. h11:.tor-1a 

;:zi.:.:•p..,tcl0.;;1ca P1·wu•ü1·t.1d'"' \Cl'!!lpr..,s1or. ro1:la.::1oniod1o con 

~s:qo..11::•:>fren1a. desord'i.'ll unipol&r- .. nft;,rmedad d4pres:iva f.;,1111 l i.ar 

Pu•·a. otros), a s:;u relac:1.:.r, con otrao¡ -ent1dade:1t 

p·3 1cop.:;.tol.:..~1cas 1pr1mar1a-~acundar1ai. c. b1en. do& i'o·=ll<er"o:io a 

factore'!;; .;zt1ol°'9ic:os 1end~eno-Q>;ó9enal. 

La ,<:. r4v1si6n d<!t la c:las1 fic.a.c16n 1nternac1c·ni.l de 

enf-trrn~ad~s.. ~lillbor.;,da por la OMS tICt•-10), incluya dEontro de 

los tras tornos afer.:t1 vos. se1 s c&te9or .as q•.Jt< cofl'IProer.den doc4 

subt1poz d~ tra•tornos d@pres1vos. El manual dia~n<:.st1co y 

estadístico de los trastornos mentales, en su tercera revisión 

tD5M~IIJl. clasifica los trastornos afectivos en trastornos 

afectivo• mayores. otros trastornos afectivos específicos y 

tráStornos atiPlCo~. CadA uno contiene dos cat~gori~s ~ue a su 

.,..,..= 1r1cluy...r1 sutx:ategorias tP1chot 19841. Ambas 

clasificaciones fueron realizadas en base a estudios 

estadísticos, sin ~mbar90, a pesar de está basq, en la 

actualidad existe una tendencia a adoptar una clasificación 

sencilla. como lo es la que a9rupe los estados dePres1vos de 

acuerdo a factores etiol69icos. en end09enos y ex69anos <Pichot 

l~d6J. 



INCil>ENCIA 

El 'i)rado de 1nc1oe1iciit de la ~1-tPr-e"S1<!.n .;.~ ul.a'<.t.d.:>: ::a.,;1.-, 

la Or-.io111::.c.ct.:.1·1 t"....indi1ol de lü -;>¡.lud. 1~·(• 111,llor1~'i. d<t h1.1rn•n::-1 

cuiondo 1ntinos. ¡:.ade.::;;in depes1.:.n O:Zerm'lño l 9S;::J. Se lia 

determ1nr.do q~1e la d&Pre~1ór1 endu-;i .. n• vz rn:.::. frecuent~ en 

adultos jóvenes de entr~ 20 y ;5 años do edad y afecta m~s ~• 

s& .... o ferne1iino tC¡,lderón 19851. 

Es necei¡i..r10 cons1d.er¡o.r "1Ue 9ro;,n n(1merc• d_,, do:Pr1rni•:l•:>A r.::.. 

ac~•den al serv1c10 médico y ~l•.e otro 9r¡¡,,n 91-u~o .llcude1i al 

médico general. POr lo que rara vez son det@ctados. 

dia';JnO'littcados; v tratado-e en forma adecuadeo. Eo::tc• F>Ued•l 

deberse a que el paciente d"i!Pres1vo frecuente~ente manif1~s~• 

quejas som~tica~ que pueden desorientar al ~édtco gener¡¡,,I. 

En la ReF>Ubl1ca l"lex1cana los trastornos. afectivos o-=. .... ~;:if"l 

el cu.arto 1U9illr entre los d1st1ntos d1agnóst1cos en 

In~titueion•s PsiqUi~trtcas; solo son SuPerados por la 

esquizofreni•. psicOs1s or9a.n1cas y i1dicc1.:.r1 .. dt".:.ilo.:t. lC:i.~~111~ 

196.S). 

HipOTESIS MIN:mIOGENICA DE LA DEPRESION 
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En 196'5 habí• un 1m~ort:i'nt.e c:onJunto de .evidencia:; qua, 

SU<¡i•r1&n un"" rel011c:1cn entna los cesi!ordwn•~ illfect1vos y c:arr,b1or.: 

•n •l met•bolismo d~ 1•1 catec:olam1n•s en el S1stom• Nerv10~0 

C~tr¡,J lS.r~C>. La mayoria .::i~ est-.as ev1denc1as er~n indirectas. 

•• d"i'C1r. ó•1·1vi<t.o.1·, doi< .ar.:o.tu.:J1.:i::; farm3.col.:>91co!: c::on d.-0-:1.?ii: qu~ 

produci•n c•mb1os af~c:t1~os en el hombre lAdolphe ~tal •• 1~77i 

Bur.fleY et •l •• l'Sot>5t Sc.h1l.;:Hr.a.ut. 196:5 y Sch1ldkraut, 1967). 

Las e.,..1den.::1,¡i,s er,¡in cons1ster.t..:.fi. sobre todo en lo tocante a la 

noradrer.1ol1r"" CNA>. Asi. en ese a~.o. el Dr. Schtldl:raut de la 

Un1·,....,,r2ldhd de Harv•rd, F'Vl:>lic6 un articulo en el que f'ornulab• 

una h1~t.4s1s que fu.é llamada •H1p6tes1s ~toecola~1nér91ca de 

los ~s~rden•s af~t1vos· v que prOPOnia que al9vnas, si rio 

tod•s l•s depre•1on.es se hallaban asociadas cor. una absolut• o 

rQl&tiv• deficiencia oe catecolaminas. en particular NA. en 

sitios receptores adr~r9icos importantes '9n el cerebroi de 

mo.nera inversa. la •ania podria estar asociada con un exceso de 

tales aA11in•s <Sc.ru ldkraut, 1965). 

:;ch1ldkr•ut ~~ .:.;;..·, ~,¡¡t,¡,lliEi ;.:;...;all:i:. c·.·:dcnc:i&: tanto 

faraAcol<!-9icas e~ clin1cas que •ust•ntaban su hipótesis. 

&19unas de ellas son m.~1onadas a continuaciOn. 

La anfeta•ana. un est1aulant• de acc10n cort., que habia 

sido usado en el tr-ataaiento de las depr•siones con resultados 

varlaOl•s. actUa tant..o bl~o11.ndo la ra.:A?tura da t.tA POI"" 1.-
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terrnin.illl narv1os ... como l 1t.er-1t1'<:!0 NA -.ctl""" oe la~ c.tilul.a: 

r1arv1osas. 5e obs.a1·vo!. qua de'!!:Pués de un Per-1odo li.r90 d<Et 

'Íl'St1mulac1ón a9Ud¡,, con antetamtna. Se9•.rill un p~r-1odo d'!I reboto!!! 

d<i! d&preto1ón rnent¡r,I y a9.:>tam1<ento, qu@ Podia estar 1·ef'l<aJar+do 

t•..., a9otc.1111ento tGmpor&l d<rl las. r·est.trva~ de t4A ~Sch1ldl-:ritut. 

1965 V 1967). 

Al9unos. e:stu.;l1os fueron hechos cor> met1 l -l>Of·A, o:-tr-o 

co1r1puesto 6nt1h1Pert.ansivc. <:¡u@ iol p¡,r.;,cer act('1a pc-r m"l!d10 oe su 

mc;,t&bol1to 1.., met1lnor·adren1tl1na que despla::a a la NA a~ su!: 

s;:Jtios. de al1'111111cenam1ento. En estos e~tud1os también se 

encontró que se producía dePres10n POr la administraci~n de 

r:11o;,t1l-[>OPA. S• t"EiPCortO t•mb1én, que en uro porcentaJe .;;.lev•d ..... 

de pa-::ientes que sufri;;,n dePres10n. despu4s de la 

adm1n1stración de re5erpina 6 da .etildoPa, se había ~ncontrado 

una historia previa de trastorno psiqui~trico depresivo. Estos 

halla:gos SU91r1aron qu• estos pacientas eran ~as sensible~ a 

cuib1os en el 111etabol1s•o de catecola•inas <Bunney atal •• 

1965,. 

La 1m1pram1na y o~ros derivados tricicl1cos 

relacionados, han mostraao ser las dro9as "'4s efectivas en Ja 

clinica. en el trata111iento de la depresión <Cole, 1964 y r.avis. 

1965). La i•iprainina no inhibe n1"9Una en:11•a de9radadora, 

pero al i~l que los JMAO, POtencia la reSPUesta do la 
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E!s~11n>.1ln.::1on n•r·11o'l:.a Sl"'PllotiC¡,, ~si c/tloí.-¡r¿{ll'er:o;.:>!!: ·'.:!"" la 

i\dmin1strili::1ór, ll!~·o.;~na d'I! ~u~. TC<mb1~n l"l& s1lftJl.~·.:~·+,:¡..;1 .. la 

i::otet"tC11>ci6n dE: efe:ctov ser-coton~l"'<llC:o:r por 1m1prprr1n« "!n 

hn1mole-::. Lt> 1"'1e.r¡,,,,,1nto 1nt . .,,.rfi..,,r~ c~n J;. c¡.ptl..-io ,::_,, -'lA ~n el 

.:f.z J;. me111brana Cál•-•l,¡.1· o .~e la mt111r.bran1> dU' Ja~ v~L•=~;!Jor 

.-.;;,lac1onados en c~1élnto a !':U QEtructur;. quim1ca. cor~o llo 

Thoonoen et al.. l ':f6-4 1 , 

Var1os efectos con~uctual9$ d@ la anfetamina sc-n 

pot.en<:11ocsos por la tm1c:iram1na. EJ. trati<m1-ento pr.e,·J10 cor• 

1m1Prilrnin;. puede preYen1r la sedac10n inducida PO,. res:er-p1n¡o¡, 

(Bunnoi!vo 196'51, 

Las sal•s de l 1t1c- que habían sido usadas. en el 

tratar11iento d~ la mania, ilil parecQr alteran al m.atab~limo de NA 

trltiada en el cerebro. La no..-metanef..-1na t..-it1ar.1a \t~MT, 

producto d~ l~ deam1nac1.:.n de la NA po..- l~ MAO) ~e disminuy6. 
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11t.10 roo altera lr. aC:ti\'1C1kd .::hit'· la en:1111"" ·c•te'col or.t'.o m.;¡,t1l . . 
tra.n11f.a_'°asil <_i:CJ~T. _·en:ima· _Que da9r¡,d1o ¡¡.,~ é:~t;~·¿.,.1i.m~r,.,.-z ~" el 

~s;¡:;.c10 .sinApticol.: 1n· v1_t.ro. En_t:oncooe-i: -~i-~-:'í.:i"t'~~:''~: .. :;:-~,:-.;,. 

compatible con otros hal 1•:9os. en los qu"' ~e: h& d@mC•s:trado leo 

inhibidor d6 la en:1ma mono .. 1111nox1das.11 ~reisponli.•t.l"" ,,:i.;. l,;. 

u:;a.dk en el trata.miento de la tuberculosis, Prod~1c:iii en ~sto'$ 

P6c1entes euforiaf esto hizo que esta dro9a fuer& usitdc. co:omo un 
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n:·.·'!>l"'s cerabrllllils dé NA y s•rcton1n¡, C5-HT>. en varias 

~1;:.;i.'0::1.;;s. Esta relac1~.,.., d~ e~.:·1t¡;.~1-.:.n :·;;.. ~1~·~~~1~~~ do los 

1-.1 .. elo&s· d& neur-otr¡,nsm1soi·. •'E mas .;.tevólde p¡u·i'I J.;. NA q1.1e par¡, 

~0:-P.ictor ~t al •• 1960 y 1::-é-J>. 

¡¡.¡ 1-;iual qu9 l¡, tetrAbl!'n•:;::1n.r., tina dro9a simlllilr a la 

res-erPina, Este e10:tado dePr"<es1 ... o Producido Por reserptn•, ha. 

z:::o cons1der-ad<::· como un pos1t•J,¡. l'IC·d~lo f&rmacolO'illiCo d'!l 

r·e:;erp1na hillt"I Sldo est:ud1a·~OS de m.a.nera e...:ten5a. La ret:e1·p1na 

1nterf1o11r.e con lo~ s1t1os lntr-ar.euroroialez de almacen,¡,m1ento d~ 

rn·:inoam1nas:, &si. li'< mono¡,m¡n¡,, queda libre e1entro.d4'! la t..ermir1al 

:i• PVede, s.ar degradod• en form,¡, f.1.c1l Por J-. MAO mitoconch·tal, 

•-..:>tam1o&nto dlol las reserv.a~ del noeurotr&nEmlsor. E,, anime.les.. 

la res.oErpina induce sédac10n asociada con ~1na d1!iim1nución en 

Joz n1vel~s cerebraleá de NA y ~-HT a cerca d~l 1or. del nivel 

normal. En h~1111anos la admtn1strac1Cn prolongada da rEo!iierp1na 

PVede producir dePre!ii1ón severa y suicidio <Brodie ~tal •• 

19571 C•rlsson. 1961 v Lin9Ja~rd~. 196)), 
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t•eserP1na\ fu,¡¡oron odmin1:..";rado~ los ¡un1r.oac1dÓ"S~ precur::-:or~!': r.I~ 

catc.colaminas y '5-HT. -E$to:s ;.,.-!!cto·.S'.:o;'·~~ ~;1,...den l!ott"""""!l""r 11. 

barrerio nemato"1:nc.Q1"Al ic;;.. le. q1.1e. no .::>.::ur,·& .:::011 l<11t n .. ;.no;:.m1nn::r. 

y restablecer la concentrac10J:1 .:t""' lo& ".iurotran:i:m1soroa!I: 

r•'EP~t 1vos oOJn •1 c•1 <ttbi-o. Lo. ,;.dml.1-.1'i:t..rac1.:.n d.,;, 

d1h1droxif~nilal;o,1na CDOPrii, el pr9ct1rsor- 1nméd1atr.io del¡,, 

restablece la conaucta norm,.11 ~l precursor d& la 5-HT. 

S-h1dro.<1t.-1ptofl'no <5-HTPJ. no res':..,ur·n el func1e>ni<r111r-nto 

normal <Carlsson •t al •• 19571. Lo anter1;;or puea4 es.t.<or 

indicando una mayor part1CiPaciOn de la DA. ~ue oe la ~-HT en 

la man1festac1011 d.¡¡, ~•ntomn.s; provo.::aoa por l.:\ re,;;olrPtn.;.. 

El bloquéo de Ja síntesis de 5-HT c .. ntvEd de la 

triptof.ano h1droxi lasa) por la p-cl~rofeni li1olar11na <PCPA>. 

reduce los nivel.as: de 5-HT cerebral en animale~. t1a=:.ta rn"i!'r1oz 

del 10X de lo normal, sin producir cambios en el cont~nido a~ 

rc:crpin:a, de':!S"''.I~~ rj~ la Adm1ni~trRc16n d.., PCPA, ~in emb~rac.. 

si produce sedac1on. La ¡¡,lfa met1l-P-t1ro~1na tAMPT> ~ue 

inhibe la sintesis de catoac:olaminas en el cerebro. prod~'c:e una 

d15m1nuciOn la conc~ntrac:16n d~ NA. sin producir cambio en lo~ 

AMPT produce sedac16n !Sulser ~tal •• 1964l. 
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ut. trata1D1entc.>· ~on IMAo. 

. _- _- - ' 
.!.n 'l•.19F<r - a.a 1 a ·-·l"~u .. -i s~~CiOn, lo qu,¡, so.t ·hil- adJud1cad,:. "" ._.n11. 

.-.e,s:uJtdr de varios mecanismo,. bioquímicos difer6ntos, ent-re 

@llos un11 d1~ni11-.uc1<:•n en la b1o'll:lnt .. s1~. alteración en ol 

c.lMacenam1-ento y <'1Jac1-=in. aumento do la liberac1on 

del rec•Ptor. 

196~. la hiP6te~is planteada por Sh1ldkraut y sustentada POr" 

las ev1dftrn:1ios ar.tes mencionad.-¡;. ~~ ha nt<:'.ldl fl'=illd~ y 

co~PlelMU"l.tado. A19unos rePOrtes la apayan de manera parcial y 

otros mas recha:an sus pJanteam1entos con base en halla:gos 

En algunos estudios rePOrtados Por Mendels v Frazer 

C197.f> se rePOr-t.a que solo ori p.e~ueño porcer.taJa <carca dltl 
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10;.;) d11 p~.:tet"lt,¡¡,.1 t;.ri=otados 0::01"1 r"EISllr"f.·ln: •• d<!ls;itrre-l 11'or.:.r. Ut"• 

% indrC"moe O-e "p::;:et1~odep1·"'~16n", car.-.ct,,.r 1.:.:.d:.:. p.:i1 <.W1<• 

tr&~uil1diod aYC~SIV& con di~11unuc:1 ... -., .. doe. 11-. ,¡.ct;.1-.·i<:11u1 

PSICC>MOt.:ir,;,. N1n9~1n P•Cl"lnte tu..-.. -. r.ond•.1<::l:dll: :F;•.JIO..:l.jf<:¡;;, 

i'IU':c>do?ztru·::ttV;o~. t;1·1ste=a n1 11z.Mt<:... l-0:-~ .!lu'::~r~~ rr<:"•f"_,,,~.-. "!'.•~ 

los camb1.:.s f1z1ol.:>91cos producidos po1· lií r'i:5..irp1na com.:. 

1•.,¡otardo $:'EICOmo:.t.or, pu~den d1!tpari'lr u1i ::;;lnd,.c•r.i.a. PEoro;;,o=1•Jo h- la 

d.;¡pr·es1.:.r., s.:ilo -r.:n pcr-soni'o".: ~•.1zcePt1bl~s. t.'"!: d""c11·. c.-qq.zJ 1-C•'O'. 

pac1entoei: quo!C' tnterPreten este retardo P?:::ic.:.rro~t.:-1· produciC:o pcu· 

la ra~erp1n.a .:c:-mo "dePrea1.:0n". La !ie.:t<1.c11::n e tr;.11=1••1l1=<>c1<!-r. 

provocadBs por l• res.,rp1na en an1malo!~ P\•..:i..:t.s. 'i:ér 1·-e!;UJ ta·:I.:> do;; 

una 1nn1bic10., o disminuciOn dG: los nivele!: d'!2! [•A "1!11 lo!; 

9r.a.nulO$ d.r. alrnio.::~namlE!r"lto. En vista º"" <:lL"~ .;,r-, ""¡ nL•o::"l'9!•:< 

c:audado se en.:;u<ent-rnn altaz c&r1t1dades de r•A. y d"i qu~ '9!'!ta 

~rea Juega un papel crítico en la act1v1d&d locomotor9, 

entonces. los ca~o1os en el hombre atribuidos a la res~rp1n~. 

podrían 5er •l menos en p.a.rte, una cor1so;i,cu.g,nc1a de un efErcto 

sedativo-motor de la destr-ucc1ón de terminales dopam1n~r-91cas. 

C¡;t;. su..,r,o¡,ncio. ,;;.:. rwf~r=a.:::;. ~cr lo:; rOil;;.Gi-t.a:; d;;. .::;u;;;. l.a 

actividad nt0t.ora se ve incrementada ~n pac1entes deprimidos con 

L-[o(IPA, !iln al1v10 do~ l.a depresiOn. 

L• ~0..1n1straciOn de alfa-met1l-p.arat1ros1na (AMPTJ, con 

unill dis•1nución r-esult•nte en los alr:n¡¡,ceries tisulares de DA-- y 

NA, en l• ••vorí." dw lo5 ca~s.. no produce .::.:amb1.:.s ..,n &l e~t.isdo 
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.:te ~n1rn-:.. Sw t-i¡¡, rEiPort.&ido que billJo l¡¡, administraociOn d• A,.,P-T 

::e obs<e'rva 11.:to:10.c16n. pero "º una verdadera .dapres1.:.1u. tu r"i:t-il"O 

h• s1.r::to ci.soc1i11a~ .::on c.nsi•d¡¡,d, d•Pr•s10rl A~1taaa y .r;,Jt~,-;o.c-1.:.ro 

~n 103.- P•t:..ron11:~ _.:!·~-~u.!....., •. En llltiimales·. la admin1~tr1o~1o!~' O<! 

AMPT p.-Od~K:e -.s@da.c:ión y d1srninuc1on d-e 1• <1c:t-1vidad 111otora 

ei:pe.nt:.ne-. \Meno.al s. 1974 y B~11'n~)•'. 1982>. 

La oiodfl"·lnlttrac1ón d"!> PCPA, 1nhtbiC1c.r o~ la ~n::::1rr:!o c:iv.o, 

li1111t-_a 1 ... velo.::td!ld ae si1"1tes1s da 5-~Hr, produc~ efecto!'. CYl'lo-:· 

c.ar.-.:.r • .::10. 1nso,..n1c., 1n·:;•...11E:-t\•d, ª''~t.;o..:Jad y otroz sint.::0rna'1 m¡.:¡¡ 

sev..,roo;. .::01110 conf'uston. a9itaeión y Pensamientos p¡¡¡rr..noides. 

;..ero no se observ;. ~n los pacientes tendencia a la dol-pres.1«-•· 

de manera si9n1f1cat1vc. a le. (]~presión. Estas ev1d~nc1a~ 

su91er~n que la dePleci6n de monoamtnas. aunque par~en 

involucradAs. por sa sola no i~uce depres16n CMendels et al •• 

1974 y Bunn.!y, 19El2). 

AJ co1.1b1no;,r un ant1depres1vo <IMAO O tr1cicl ico} con 

PCPA ~. pacientes deprimidos. se obs<!'rvO vna mani festaci6n d~ 

.::f(:Fresi,!i.n intf:n:r;a. :51n eni.bargo al ad1111n1stro;,r un ant1depres.1vo 

trtcicl 1co (ADTI de •aner¡i, cor•junta con AMPT no ~e produJo 

ninguna. alter<11cion clinica de Ja depresión. lo qt1e su9iere que 

la 5-HT ?Uede deSell!Peñ~r un papel en el des~adena•tento de 

Jos episodios depresivos CBunney. 19$2}. 
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Se ha- c.bs9t·v~do tkmbl-én· •. q1.1o11 d~.,1l.1$ .¡:l@vad1os do;i. 

1onf-e.t11m 1 na_,; ªº"'·' n 1 s_t.r-_"tj,¡is -~-~-:-.1~.;9~$-::; ¡:...,,.,; ,-,¡j.,,. ~--' . pu~det_"> 
do1tse1,c:i..deru11r _l;. presencia d• .ltn .cuc\dro:·dÉ.p_•·O?i:·1-;..c .. _." "*'="!'S con 

_1de..;s S~iic_1_:t .. i'. ·--,-La.--'anf:a·t:a~-in~ 0 i;:;d~.~~ -~- .1t:·o.r·;~ .. .::-,on::-.:,e- mohoa:nina$ 
. - . ··- ·. '.. ', ' -

\i a.l parecer. _tamb1~n bl.oq\1é>;i 1:u.-recaPtt1r¡,. Jo _quoJI h 1'4r'i.'o pla=o 

,..got..B-: las 'r-e5•,H·,.·as. 

s1t1os 4'$P4rC:Íftcos. Asl, la guan&ttdtna ab<ot<e: lo)l:. m.a.cc.nir.mor. 

r.dr-enér91co-. c.,,ntrale:si la planta Rawolft• i:<;:rpent.1n& Cd.;,, la 

ciue i:a deriva la reserp1n.a..I reduc& Ioii:. alm-.c~n<!':~ dw mono;;unin1<s. 

an el interior de la céluli.1 la mett ldopa d1sm1nuv.., l.cr. 

converi:iOn de !•A 6 NA: e!: Prob,..bl>!t qu<é J¡, L-[•OF'A 1nter·f1~r,¡,, c.:-.-. 

la COMT; las fenotia:;::inas y t1oxant""nos blo~•.1<.an los r<eC<iiptoré$ 

DA; la fisostl91Q1na V la col 1na qu'lft aumentar. la act1v1dad 

col tn.air9ic111 en el honobrQ, pa.-ecan alterar el balance [1A/Ach en 

favo,. do la Ach tJanows~;y et al •• 19601. 

En relac16n a las drogas que producen h1Pomania o manía, 

Bunnay l1992t hi:;::o una revisión de SO trabaJo~ que señal~ban la 

pre5.~nt.iilc10<1 do!I cual.::iuiera do!I e~to~ estado~. corno a.fecto 

secundario en pacientes que tomaban derivados triciclico~ y 36 

que mostraban 1nc1denc1a oe mania o hip~ania tras la 

adrn1nistrac16n de Il'fAO¡¡. Alrededor del lOX d• pacientes que 

tomaban •nt1dapres1vos tr1cic:licos o lMAOs, preser.taron un 
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episodio m11n1•CO o l"ltpomani•co durante, el tratami•nto. Al 

Parec•r "" .P.rici~;.,t..;~--b1polar~s el rieT90 e1 ma.vor que &n 

Ut"liFOliH"es <Picl;;u· et al- •• 1978>. 

E:-:tcin •t lll. (l'J79J. <!!studi.itrori ~·n p11ct""n+:4 do;opr-1"'1d~ 

sel&ct1v,. :i.-br.e. le tlA\ v :1m~l1di1~a. <un it.-.t!depre!:1vo b1ciclic-: 

1"li.l<9ctivo doi: Ji;. S-HT> &ncontrando que Ee Pr-•sent~ban cilmb1os 

S• ha reportado .:iue la clorimi~ram1n¡., ~in Ar•T, p~•otde 

oesteor 1nvolucrado en oi!=I 1nic10 de un ep1sod10 miln1aco 9r-•ve en 

~oorepasado la ad~d d• ries90 para la enfermedad CBunnev. 

19S2J. 

coaio l• L-DOPA. apomorfina, metilfenid&to y d-anfetamina, 

produJaran manía, ya que todos 3on agonista~ 

catecolam1n6r-91co~J sin ernb.;o,r-90, Br"own .atal. (1979) 

enc:ontraron qu• en dos pac:iantes qu9 recibieron est.as drogas 



de ·la ''"'"'~· 

En el Calio de. la mania 1ndvc:1d"' p.:-r "'nt.id.,;,¡::·r"°s.1 ''º~ 

t.r1cl.cl1cos <::· p.:,r IMAOs. (Junney ll:08::• 1nt~ntn ..,_-·pl1~D1· ~\ 

proceso Colf!o si <;iu"?: 

enfe1·medaa, SE< h<o con:iO t.:lért' •O.:. qvu ~u.Ji- l..¡. .;~. ~:::; t 11· t•n.:O 

d1smi~1c16n de la.s molo&culas de neurotr;u1s1111sor que bombEordé<tn 

i>l re<:<i!!Pt-or POt;tnhPt ¡.::;o. Cu-.1·•do es.to Ce>n•~in(la. dura.r.t..¡;, t"1 

t1'9111PO prolon-.iado. ~uede produ.::1rse. un ¡iumento co!fLPens,,.dor d~ 

li> senstb1l1dad de los receptores. 51 durhnt~ la fase 

depr~siva el i!nfern\o tiene 1.m receptor neuronal hipersensible y 

se le administra un,¡r¡, droga que aun1ente las monoall'l1nas 

cerobr~les. cona._ ... !:On los tr1cicl1cos o los IMAOs, padria 

aumentar la ~sib1l1dad de de,arrollo de mania~. 



APENDICE II 

LA REGION SEPTAl. 

DESCRIPCION 

El SéPtum ~~lUcidum es. una capa d4J9ada q~ se 

en..::uoent.-a "'!n la S·.OS:.Cr'ic1e ventr..,l del cuerpo Ci>l loso. 

Contiene c~lulas 9l1aJes. fibras y células eJ:>ef"ldt~ar1~s. El 

séptu• ve.-um o Vér"d~~ro contiene núcleos b14n desarrollados 

~Andv ~t 1111 1~6.el ,.. e~ 111 est"!' ,·,1timo qo.ie nos refer1P"em<:>!: <o>n 

este apartado. 

El séPtUlll es la mat.eria gris que se enc:~tra entre 

los cu.¡¡¡rr,os anter1cores de los ventrí..::ulos laterales. S<iit hio 

dividido, en las porciones lateral, medial, p0ster1or y 

ventr~l. con ba~ en estudi~ tOP09r~'icos. 

cito,¡¡¡,rquitotctOnicos ~ a sus c~xiones.. Est.illls divisiones son 

semeJ.antes en distintas es~ies ani•ales. inc:lu~oendo al 

h0111bre <AndY et al. 1959, 1961. 1966, 1968; Swanson et al. 

1979>. Al.;n...nos autores cons.1der;11n al núcleo accu.bens como 

parte de la re9ión sept,¡¡¡,J <P~ll et al. 

al. 1977 entre otros>. 



90 

[•1v1s1on Laterals 

El nóeleo septal later~l e~ el Un1co COlllPor>en~~ oe 

otrs.ta d1v1saon. Es; 4"1 n".icleo ia.:Oll:. '9ran-:;.-., d-e.J ~.;~-;,,,. ).' r-t1<&d"" 

s.1u :;...bd1·.1id1do en rar~e-5 0.:'lr'!lal. i•\term'"'di;. v v.-,.nt:r;ol, "<n 

base 1tl ta•año, lc>caJ1:ac::16n, den'!t1dad v .::.:..-........:1"'r,o;,'.'; º'"' su<;. 

neuronas. 

tr1.ilngular cuar.oc. se ve en secc::1on&s. frc.ntc.les! :;:e oen-::•..1e1·1tr¡. 

v~tr'al .al •J'l9'..llo .entre el c~rPO calloso v el vent.r.culo 

lateral. Sus ~rorwiit son. en proPOrciOr1, las. •~s 9roand<e:s 

dwl nucleo ser;>tal later.-1. Las dendrltl\s de la:i> -=élula!S. 

tienden a alirwtarse en paralalo al ventriculo lateral 

adyacente, o al cuerpo call0'50; esto es claro en la parte 

caudal. 

La parte inter..-dla del nóeleo sept¡¡,l laoteral es l.i< 

.as gr.noe y n...t-r~. El tat'l'la~ <:14 ~~ neur<W">as varia oen 

for•a considerable v t1....-id9n a e<J:tar orientadas en sentido 

rostrOC11.txSAJ. En sant1do r0'5tral e~t.,a d1v151on e-st• 1 im1t.ad¡.¡ 

Por •l rudiaento hi~ico ~terior (t¡¡en1a tecta> Y la 

partAt ..ciial da ¡..,corteza prefront.al. En s.u parte ilnt.e,..ior, 

S• apro)(i- a la láne..a ~ia. pero tiende a s:epararse de 

ésta. Caudal a •1 s:.e anc~t.ra al núcleo ~~Ptofi..t>r1~1. 
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lr.to&:rmod10 corno PArt• 'de_l rn:i(:1..0-~eptft1" lliedtl'ii --ci~ --¡,,¡región 

med1&l. 

ventrolateralmente, del nücl<&O de la cama de la eEtriill 

term:nal por un.a :ona limitante libre de células. 

ocasiones.. parte da esta rE1910n. Este nt.'1cleo forma una l in1t111 

v .,;:e e,.;t1end~ en sentido ros.troc.al.ld;.l ~n lai re91on ~~Pt•l, 

ventral al rudimento rostral del hipoca~po anter1.or, d nivel 

dividid& en forma arbitraria, en nüclao sep~l aedial, •n 

sentido dorsal y nücleo de la banda dia9onal. en sentido 
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El li1111t• entre el nUc:leo 3."itPtal medial y el nl'1cleo d-= 

la b .. nda d1a9onal. puede ublCittrse A n1v~l de J~ lin~a 

localizada en la pa,-te dO,.sitl a los Islot.e~ da Clilll""tJa. Lé> 

~a.-te ... l!lntrol-.t~ral dc.l nl".c-l~c. d'l!! la l:>and<t e11a9onnl ( 1 lo.madc 

PQ•· Ritt1q!t.man, -el limtt;e h<:!l""t~onta.l o::ie 1:-.. b:t.nda. d1a'jjloru1l) 

1n•rva la superf1c1a ventral del cereoro. 

!.J1.1s16r1 PC.S";l;.er1or: 

La const1t<.1yen doi> ·31r~ipos celulare:!::: d1s-.t1nto:: ~ue s~ 

encuentran e,.1 y adyacente!:. a la fimbria. el fOrrll:.< 

precomtsural y la comisura htPQcámp1ca ventral y son el 

nucleo 5eptof1mbr1al y el nl'•-=lec. tr1an9ular. Un• pec:,•.1eñ~ 

extensión caudal del n.:.icleo septo f1mbr1al soe encu.entra 

Y9fltral al f6rn1x e inerva Ja punt.a rostr•l del campo 

hiPOC~mpico CA3. 

El núcleo septal triangular e5t6 constituido por 

pe-queñas cólulas. agrupadas entre la comisura hiPocA~p1c~ 

v.-itral y la fimbria. Tai.bi6n ha sido llamado n~cleo de la 

cama de la comisura hspoc4~pica. 

Piv1sión Ventral: 
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lr"IClUy• el n ... ¡cleo de la. ca111a da la oe:stría ter-mtna.l y 

01~ ¡:¡t,-ava'Cado p~w !a co1111sura .ant:.a,.ior- y la estría ternunal. 

Todii!IS las pa,,.tes de est• compleJo parec<!!n rec1b11"' entrad,.~ do 

la Eomi ?dala. For ·.-1a .:I• la estr"ía to!!'rmir.-.1. El n~1cl@o de l• 

Cl""'l> 4"1"tA cor11pu,;ist.;. i:-or 1-.eu.-cnr.::. pe<:iueña:.. y m"!':dt;ri.-.a'l!.. 

COHEXIOPES 

El s~ptum relaciona las llamadHs ~rea~ limbtcas 

01e1-.c..,fal lCl<~. Liills pr1nc:tpale'i. cone>ttonéll; 

~41 s~Ptum son co~ estructuras de astas areas. E'l!.te patron 

d• fibras d• coné~1.:.n Puede ~star" corr"eliillcionado COt"I el 

.jes;°'rrol l<:> onto'>1'l!n~t.1co y fi 109enét1co de la re'i116.-.. No ho.., 

E1\o'IO"in..:1as convu-.centes d• c:.::.n<i!:"lones sePtales con nln'iJUMil O<!t 

las ,¡l,r•as de moit.s ,.ect•l"'ltoe d•sarrollo f1logan6tico d• los 

h~1111sfer1os cerebrales. tal como la neocorte:a. 

Embr1ol091c•mente. los nUcleo~ del s~ptum se desarrollan en 

relación a la l~mlna term1n~1, la extre~idad rostral del 

~1~~~~falo. re71"1"\ ~~ 1~ qu~ s• ort~inan las v•siculas 

telencef•licas. Se ha •ncontrado qUOl es una •struc::tur~ 

filo~en~t1camente v1eJa v paralela en su 9rado de desarrollo. 

con las partes m~s viejas del t•lencQfalo y el dienc•falo. 

Pue~• SYPOt~r•• entof-ices qua el ••PtUl!I ft.mc1ona CO«IO un• li9a 

entre estas dos •reas. 



D•btdo 51 su d<esarol lo embrio1iario. "lll!l conveniente 
- _. , 

subd1vid1r tanto las cOl"le:-:iones aferentes como' lai e:'e·,;:.nt.-95' 

J"!l66t Swanson <1t .-1. 1979). 

del 1'\'.10::l'8'0 s~pt.al medial. el riúclao septal J.:i.t.oe.,.al "f e! 

1"tV.::leo di!' la banda d1&9onill, En el t.vlenc4!ralc, J>\S t'1bri>i. 

d~st1n&d10~ al $oéptum, provienen del htpocampo, l• co,.t.e=c. 

p1r1for-me. la arni9d..,l• y el tuber·culo olf¡,tort<:-. E" €:1 

dten.;;éf'alo. las aferente-s. septalei::; conv@r94n en @l fa;:ciculo:> 

senu!:Jante, las eferentes septales t<!!rlence:fal teas ""stan 

cont1t1tui.da~ POr COITIPOnentes di,.19idor: al h1Poc:ampo y a 1~ 

r99ión del tubérculo olfatorio y las eferente'!:: d1enc.gf".:..l1cas. 

a través del fascículo prosencQf.:..l1co medio tMFB>. a la 

hAbénula, al t4l••o dor5al y al hipotálamo. entre otras 

-tructuras. 

Af•rentes: 

hiPoC•JmPo, de la corte:a pirifornte <y pasibl,...nte de la 
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•t:Potcifi.ca d.it ·la 111mi9di.l.a "'1 nUc:leo de la ca.mAi d.a la. •s:trí• 

o;,,.-,.-m1rir.1.- 'Sao hi.·Cons-idel"'.ildo·ciue--el Sistemf\·d~ fibr .. s .qu'il' 
-· . - -

correº-én-~I .&i<t;-,.ernO rÓs:tr111·-·det s<l:ptur11. se ori9tr-.a en t:. 
:- .:e_,_ -:',º ,:;: -·-,~, . ··:.:-. :· __ -. ; . -

·:.:irte:a Pi'rifOrme-;'·.a1-· tUbérculo olf•t:orio, el 'illt"O c1n?~llado 

v ott:Íi'S:li:Í.E:•s,·~~íé-~ue;;,.n contribuir M leo parte rostri<l d.¡,,l 

MFB. 

la corte:¡, cingulad-. y l• cort~:a p1r1forme son la~ más 

cuaFPO ciol loso ó atravesandolo. 

l..• m;;.vor ¡:.aorta d~ fibrllR aferlil<ntes al núcleo sei=-tal 

lateral Proviene del asta. da Arnmon y el subiculum. Al 

Pilrecer. est.a ei; la ün1ca provecc1ón subcort1cal del 

h1pocam1=>0, La parte mie.d1al del h1pocampo Pr·oyot'!!!..::ta a la part'il 

doral del stipturn lateral v la part-oe. Mtss t-empor&l del 

htpocampo proyect-a a la part-e mAs vetitral del E"Ptum l•teral 

y al nUcleo d<it lit. c0t.m¡, de la estria terminal. Una aferente a 

lo5 n~cl~os septoftmbr1al v tr1an9ular. proviene d~l 

hipocampo a través de la fimbria y el f6rn1x dorsal. Sin 

fibras de paso y q~1e Sé dirijan al m:icl~o septilll laterlol. El 

s4tptum puede ser considerado como uno de los. sitios que 



reciben mayor 1nfluer>c1a del h1pocampv. T<:odio~ léo'!; d1v1su:.n@:i: 

d'°'l 5<\Pt~nn ~o;:on .::.r1:epc1on del núcleo df'! la r.;alh& d~ l<o ,;,st.ri.a 

termtnóll r~ciben aferent.e~ h1pocéomp1cr.~ o '!;On ¡,travesados 

Por fibt·as rj":! Pt"Oyc.::c;cn n1poc:..mP1ca. Lto d1v1s:i<!>I) 

•=1!.v;;.r~L•ttuct..:.111.:: .. ""'' .;;o.po.s. J..,¡ t11pv.::o."•P·:•. """' r~fl.¡.1,;, "'' ¡.,. 

d1str1bL1C10n d;;;; !r.US f1c.ras ero el s~ptum. La part": ¡,•i• "''' 1or 

d.el C:ó/npo CAi del h1po.:amPO proyecta ól :o;~pturn m;;iod1.;.l ,,.. 

n.:..cl@o!': d.:; la bandr• d1a9or>al a trav~s d'l'l f'Orn1,. rJ,:·r·s;,1 ,. 

precom1s~1ral1 .e>stos n..J.:.lE<O!l:. son oi-19P.n de lns f1brfos: "'l'-1~ s""! 

d1rt'i1en ¡, los c¡,,riipo~ CM3 V CA4. E.-,;1stE-,-. ~·l""O'J"er::•=1..:>n.;o,; 

b1laterale~ entre los c;¡unPOs CA' y CA4 v ~l núcleo:> sept.&.l 

lataral, ~ través de la firnbr1a. La parte post4r1or del 

campo CAl proyecta tanto al ~éptum medléol ~om~ al l~t~r~l 

Raismiln 1966t Ibata 1971: Mosl:o et. al. 

et al. 1973f Rose et al. 19761 Swanson 19791 Milne et al. 

1983J W1tter y Groenewe<;ten 1984t Milner V Amaral 1984). 

rOi!Pr"ti!S<id.nt.iilddti. por ur1 c;ur1~J.Jo::1·0.t.l'lil' 1·.U111.t::1·0 doic f1t.1·<o:.. "'"' lo. 

estría terminal, que t•r•inan en o dejan colaterales en el 

nUcleo de la cama de la· estri¡¡ tcr1111inal. Las fibras que 

llagan a aste nUc:leo, tienen una organización top09r~f1ca. 

Tambi•n e~1sten ~1bras de conex10n entre amí9d•la y ~4ptum a 

través da la banda dia90f'lal da Broc:a y el f6rnix. Existen 

conexiones de 105 nucleos am19dal 1nos lateral y t:ias.a.l .al 
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s•ptum. a trav4s del fa~ciculo de asociación longitudinal 

iPow11rl l ""t al. l-;166). 

Lro Cort"e::.a i::ir1.i'or-m• prOvecl:-a· a la -P&-rt-9 vo!!nfrclAteral 

del nu.c:l<1110 de la banda dJa9onal, aunque <&t: pos1bl'9: <:iue -esta 

~rovecct~•n t¡,mb1en compreno::fa. fibras del 9rupo nuclear­

b~solat~r•l de la ami9dal& Y del tub~rculo olfatorio, En 

'.1'l!ll9•·al e~ aocei:>'t'il•j·:i que no h"'v proveccionoes directas del 

bulbo olf ... tor10 o d<;! los nücl.rtos. olfatorios 1'nter1ores, al 

[>1encef'i\l 1cbs, Todas. l;;is a.fer<!tnte11 diencefál teas al 

s.S.r.-tum cc.nv<'!r<flen otl <i"n MFB. Est~ s.1sterm.11 r-acluta f1br¡,:¡. Oof:: 

~reas o lo lar~o de Ja ba.s.~ del cerebro. así como d&l 

mesencéfifllO, 

Un 9ruPo de fibr;;is qu~ emergen de la parte rostral de 

este fascículo, asci•nde a trav6s de la banda diagonal a 

inerva •l núcl&o s•Ptal med1al y el nócleo saptal lateral. 

Las fibras aferantas. •1 núcleo ¡:eptal lateral incluyer1 .it.Xones 

dopa~1ner91cos prov•n1entes del área tegmental ventral y 

fibras nor~dranér91cas del locvs coeruleus Y el bulbo 

raquidao. Las c•lulas dopamin~r9icas dal 'raa ta9ment~l 

ventral lnervan la parte dorsal del nóclao s,.ptal. Tambl•n 

han s1do 1dd-nt1fjcadas fibras de entrada provenientes da la 



p11rt• ventral del svb{cuJo. del n(,cleo "'~ntrorn'1to1ial d.e.1 

n1potalamo v del nócleo dorsal do.ti v~90. 

La1> Princ1palvs c:one.-.:1or.e1> ;;.f~1·entes itl nt.'.lclec· 

·-,,- ·---·-« 

af~renters Provlenftn d• la parte m4irdl.& dal 911·0 c1n"i1ul.r.dv y 

del nü..::160 ventral de la bandi. diagon.&l do Groe¡, tF·o;..,.<:!-ll et 

&l. 1-:-0761. 

Ef,;irentoes: 

Telenc:efal 1c:¡¡¡s. Las ribra10 rn.ás 1mport.a.nte'.'i- "EOfl l.it~ 

q~1& t.1<en<o!n como dest.100 el h1poc::Ompo (Rai:.m;.n l<'tt;.:,: Sie9~l y 

Land1s 1974~ Meibitoch et al. J977r Sw.anson 1979>. 

Las ribras con ori9eti en los nUcleos septal medial v 

d• la banda d1a9onal proyectan al htpocampo a través de Ja 

fimbria y •l fOrnix dorsal. La mavor Parte d& estas fibras 

d•l núcleo sePtal •edial sa distribuven en la ~ayor parte del 

hiPoc:amp0 y el •r•a ..... torrinal. L• mayoria de las Fibras con 

ortg•n en el nUcleo de la banda diagon;.1. inervan al 

hipocampo por vla del rornix dorsal v terminan en ~l subiculo 

v presubiculo. La parte m.cfio dorsal del nüc:leo de la banda 

diagonal Proyecta fibras a través de la fimbria a la región 

hilitr y el cariiPO CA:t del ast.a de A111mon. Como el núcl.ao 
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Pt"O'tr'llc;t.a. sobra _ _.·~-: ~941!n_u :del-; c~i.ar·po c:al 10~-0 -a) -lt_re_a -1 i111bica 
;;:· 

. - - . ·-
- - :. . ·". - - :~ ~ --. - '" .. 

L11 mayor 'pa;.t<& de la~: f1b,._a,{-q,_,4 se ori9inan <ar. el 

nú..:1.,.:; d.e: lit ca11tiit de la :estr,• to:!r·1n1na.1 soe d1r19oe.,., a lioS 

partes 111ed1al v-central de la aml9dala. Por otr"o lado, i'lrnbo¡; 

núcleos ·a11119d,..l1nos envóan f'1b•·a~ o;.l nu<:leo de I~ <::am-. óe l~ 

iH!.tr·ia t6r"l:llnal·, a varios nócleo~ de la parte dorsal del 

t~li<flK'I y a "arios grupo~ celulares que. SEr encuent1·Itn •• lo 

largo del MFB. Se han descrito algunas ftbr~~ con orJgen en 

am19d~lina anterior ven algunos ca~os el globo p~l1do y la 

corte:;:a pu· 1 forlll.Q. 

Dlencef~licas. La provecc1ón septal al diencefalo es 

Parte de las aferentes septales va directa al diencéfalo y 

est:.. constituida por un comPOnente dorsiol que va al núcleo 

habenular medial v un consponente ventral dirigido al MFB. El 

or19en preciso o.e esta~ f1br~~ no es claro. 

Se han o.escrito fibras que se ori91nan en los nUc:::leos 

septales lateral y méd1al e inervan el area pre6ptica y el 

h1P-.:>tál;¡¡,.io <Miller v MO<;;Jenson 197:!-r S..an5on, 1979). 



ton 

El núcl,;,o ;eptal l11t:.~r11ol ti.e,,. tres <1;:1rande!!: 

proyec:c:1on•s '1tf'l!rentes. La primoi:r'.& elt 1nt1·ec.s..,,.Pt~c.il v--s ... r.!. 

de-s.c:rita en un r:>'-rrafo po=t4rtor. El ~egundo <;irUPC• d>! ftbrils 

tlftne origen 4n 'las Partes 1oterm ... d1io y vttntri•l del r1•."o.:;loeo 

S:4Pt""l }¡,.t<ar;¡.J Y proyectil ., treavé• del MFD, ..;n dlr"ll;!C<.."':l~·t· 

descendente, atra,,.Gsando las .1r,¿as h1Pot .. 1:.m1Cio:: latoe1·¡.J " 

s:>reópt ica l•teral. E-st-it provecc1ón daJ;;. .Jil9l•lli.H• cc.Jftt"!::r..,l.;,s 

útl ot:.tos. nUcl'i!.:OS y contl'tboye ce.to aJ9ur.As: f1t>ri'I¡¡: ;;,} n!'.1-~l..,.,:;. 

h1Potal.!om1c:o dor-sc.med1al. la re•¡:nón !:Upr;:,marntl.,r. le. 

"..:..'ipsula'' d""l r,u.;:JGio mcorntlAr l,,,t.,,ral y la part"' ~dy.:.<'.:·~nt.:. d.,,J 

"rea toe9111ent11il voentral. La parte ventral d~l n~i·::l<e-.::• !:~pt-.1 

Iate,..al proyecta •dem:.s a J;u: :.reas h1i:>otal:.m1co'\s P,.'1!-<!·pt1c:• 

111'"'a1-.l lf ante.-lor. El h<?<'.:t1ci de ~·-•e la r·~g1.!ir. ~..,F-t.c.l t..,¡,n~= 

vna. entr.;i.da d1,.e.:;ta a Ja ,.e916n s~1pr..,mam1Ja,. e$ Cl"' 1nr:.er~!. '"'" 

vtsta de qve Ja re9i6n supramam1la,. prov•e de una enr:.rada 

1111Po,.tante al giro dentado y p0~1blemente a otras partes del 

htpoeamp.o. El toe,.c:er grupo de P,.ovecc1ones e~t.6 c:onstttt11ao 

por fibras de la Pa,.te ventral del núcleo septal late,.al y 

provecta a t,.avés de la estria Medula,. a Jo$ nUc:leos 

parat•nial y Par•ventrtc:ula,. del t4lamo y al .......,cleo hab~nular 

•e<hal. R•cientement~ se ha encontraoo que &~tos nücleos 

talá,.icos p1·oyec-t..n ill ta amlgdala, aréa 1Lmb1ca anterior e 

hipocalnPQ. La p.orc1ón dorsal de Ja parte 1nt~rm~d1d d~l 

séptu. lat.ral env'a al9unas de sus fibras Por el MFB hdsta 

el área htpotalá~ica later~l. También s~ ha s1.49&r1do ~u• el 
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núcleo t.;.la.m1c:o l~t-eral proyect*' f1br;.s <ol tec~'-'"" :14:\ 

proy-&Ct*'n tamb1"'"""· fl través del MFB .;. ¡.,. roeg10n ¡~1p1·rm..,m1 ltir 

nUCIEio !t~pta.l ,,,<io.,:11•1 al nUc:l'9:0 parat'i:nl•l Por meoio .:le la 

estria 111e.:lular. 

ln'l órd-ln topo9ra.ftc:o ¡,J nUc:leo habqnular medial ipsilat-eral y 

el nUc:leo tr1an9ular provecta -.1 núcleo haboanulat· 111~1al y 

lateral de ambo$ lados. Al9unas fibras del nücleo trian<;;iular 

• continüan.•a"través.....dcl .... fasc(c:ulo l'"etrofle><o a todo el nücleo 
~·· 

interpeduncular. d~ manera difusa. 

p~licto; 

l•teral 

un pequeño 9rupo de f\bras se diri9e:n 

y la substanci6 ni9ra CSManson et al. 

Conexiones Ir1traseptales1 

al hipotálamo 

1975). 
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El estud10 d& las posibles cona:..:101ies oantrot lo• 

n•=icleos :septal~s se ha dlf"icult;ido. por la 9re.n centidA<:'f d~ 

f1br.l!o!; de paso que atrav1ez.an el -i¡otptum. 

El nUcl,;;o sei:>tñl lator·;.J 1:1roy~cte & le: nt1cloaos :z:i=i:-tnl 

MoErd1al y de l!o bAn,ja d1agorial. Al parecer-. tv.:Jas i ... s p;.,-t.:¡:¡¡, 

dol nU;::Jeo sePtal lateral contribuyen a este Slste.ma de 

a¡¡¡oc1ac1.:.n tn~ras&ptal. El interés d<i! esti'I: con~..:1 .. -.1., ... ~ 

estr-1ba en qlie el nUcleo septal medial es el pr1nc1pal ~r19en 

d-it aferentes subcort1c•les " la formaciOn htpociilo111P1c¡o. L.:. 

parte dorsal del nUcleo s4Ptal lateral provecta al nUcl&o 

s•Ptal medial y .;,l nüeleo de la banda d1a9onal. L¡¡ •.'lntca y 

11111!; 1mporto.ntE: _,ntr·.;,,da a la dl\ollSlón medial de l• re;¡ión 

sapt,;,l es l.;;, que Proviene del nUcllito septal lé&teral. Er, 

vista d• que el nUcl..o sePtal medial provect• hac1~ el 

hipoc:amPO. EUt evident• q\18 la.~ tnterconex1one-s qu• ocur-ren en 

•1 núcleo saptal lateral. entre va.rias fíbra5 da entrada al 

hipocampo. PUedQ ~onstatuir un sist.-ma i~Po~tante de 

retroali .. ntación~ 

Otro sisteiaa de fibras de intercone:xión es entre el 

nócJeo siept..l medial v el nócleo de 1• banda dia9ornal. 
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EL COMPLEJO Af'IIGDALINO 

DESCRIPC:ION 

El -:omplejo oc.r.119-:ial 1no '!:$ un c:onJunto da r1ú<::leoi: q~¡°" ;;:.:. 

leoc¡¡.l1:;:ar1 en l.;. p0o1·t:.~ ll''•t.<?rn;a. del lóbulo temporal; ventr-lol al 

nücloe:o lent1c:~1l1<do. con el q1,1e s:~ c:c-nt1n..:ia d@ m;:inerro r;arc1al: 

rostr.a..lmente ~e extiende a nivel del n.:..cléo s;upraqu111.sint.t1co y 

C:audalmente a r11 .... el de los cuerpo~ mamilarei;. En el ho111bre 

forma Parte d.;!'} uncus; del h1pocamp.:> v esto!. sep¡¡,r;.do dei 

tllPocarnp.o Po•· wl ... xt.rümo tQm¡::oral d.:rl ventric•.110 lat":'!Fi'tl. 

Aunque e forma pedOt11inante es una estructura ~ubcortical, el 

complejo ami9dalino emerge a la Euperfic:.J.e cortical. en 5U 

parte m~ial, part1c:1pando de e~ta man~ra en la formación de la 

cor-te.za del uncu~ en el ho111bre O d~l lóbulo piriforme ant.erior 

en ot.ros mcimi feros. 

El compl~JO am19dalino SQ subdivide en varios nóc:leos 

que p~ie~n ser 1d~t1fic•d~s en todos los cer4bros de ILllmi,ero. 

Estos nUCl.eo5 se pUeden a9ruPBr en dos comPlejos CShiosa~• et 

al. lS'S~J: 

~. ·--.:.. .... ·.~-'--
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Complejo Cort1corned1alr 

Est~ constituido_ por el núcleo amigdolino media!. el 

.:.1·aa iomi9d~o ra1~·oc:Amp1ca.- 11111 nücleo cor-t1c-aJ .. nt.&.r1oi-. - ~1 

.:;ompla.Jo per1E1m19dRl 1no. el nUcleo .cortical poste1""1or ,.. o.'"l 

nucl~o del tr-•cto olfatorio later11o1. 

Lo cont'orm,;in lo~ núcleos. lateral. basolater"al, 

basomedial y central. 

E~i~ten otro5 nW::leos que se a5ocian con el c~mol~Jv 

ami9dal1no y tton -el núcleo de la cama del tract".o olrator10 

accesorio. las islas celulares sntercaladas y la porc1on 

intra-amigdalina dc-1 nócleo de Ja cama d• la estria t..ar~1nal. 

Filo9en6tica»ent.4 al complejo corticomadial se ha ido 

reduciendo y al complejo b•solateral se mi. iao diferenc1an.:::ic. 

hasta alcanzar un alto 9rado de co•leJidad en ~l honibre. El 

complejo corticomed1~l •s. fJl09enéticamente el comp.onente lll<k5 

ant.igúo. 
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CONEXIOtES 

El c:o1npJeJ.::· am19di1l1no s:>uede ser inc:lu;:da dent,·o d'irl 

'l':l:¡toe.rnit limbtcc.. d~btdo 1t su ort,.:i"llt~ t1lo?<Qn4t1co y a ~u~ f1bras 

?an9l1os basales. H::.i. es lW1& 'i!:¡truct.ur& qu.¡¡,. olst.=. tnv~lu·=ri'odill 

t-a•~to c:on ac:t1v1.::iae1 est:.r1ntal como 1 imbl<:li, nunq~ie no es 

po:;1t>le hacer lineo ..:.lkr"ls d1vts1~..-1 d~ sus nUcleos P.11 r·oel1or.:ic•r. « 

oi'!StbS f•.<n0.:109'~5. 

$Q han d<!!:s-:r1to dos s1stemi'ls de ftbr.Eoz.. 

fi 109enét1c11m51nte ant19üos, ql1e conectan a l• amí.<;Klala con 

.::tras estruct>..1ras. •Jn c:onJunto .:I~ ftbrils c:ru=:a dorsal al 

f-.sctculo pro:it•r.cafal1co lc.teraJ v ll<E<9a al séptum, la re:9i.!ir1 

pre6s:>t1c:a y al htPOtálamor &ste sistema corresponde • la estri• 

terminal. El otro cOflljunto de fibras corre da la amígdala il 

la10 regiones preópt1ca y o¡;eptal, cruzando ventral al f11s;c1culo 

prosenc;efil ico lillter•l y c;orre:spotid~ " la b11nd11 di.-9on¡a.l de: 

Br.:.c::. -.· a otro: tr~c:to: V<:?ntralc: ar.:ii'3d:::alo-h1Pci::::&mricc-::: p-::-cc 

definidos que corren por abajo de la c&psula interna. 

Aferentess 

La amá9dala recibe aferentes dienc:efalicas a través de 

l• Er5.t.ri• t•rmin•l1 del b._¡lbc. olío.t...:.r1o a tt·a.v~s d.;. loa tr•.::tos 
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ll'llt•ral ,Y A1ed1al; ~ l~ O::Of'.t'!!I:• s:-1rtforme a t,.a..,6s: d•1 

fa::c:íct.1Io lcr'l9it:udlr•oJ>l ·'7<"P··;os0<:1;oac:i6n~ 

E><\stot l•n cor.:u··.to bi.nn d'll.f1n1do d.,; f1t>o·;.s .::;._.-a. :""' 

~r\~\nl'lln ~n ~l bulb.':- ~~fator10 y lle9a A 1~ nmi~~~l~. P~r m4dt0 

da dos váas .:iue han s100 b1en oes:.::1·1tas en c:1ist11-.t"''t <!ie.;,.::1-a.o;: 

Eil tracto olfato,..10 ¡At~r&l. ciue ter1111na qn <!tl ..::ompl~J<: 

cort1comed1al1 y un c<:~-.J~1nto de fibras .::iuoe 'f;é c.-u::.¡,n -!:•'• !'=< 

19E5). 

Soe ho.n descr1t..:- ftbrc-s t~lam<:1 am1o;ido.ltr1oi. E:o.tl"'!' 

con.,;,x1ones tienen ......-.a -:>r.:;ian1:::ación toPQ.gritof1ca fll\IV cl¡,.r;.: oi!l 

nóeleo P•l"'aventric~lar Y paratent•l Pl"'OYéCtan a t~ al 

c:Ola?l•JO a111igd•lino; el c:•_,•,..PO geniculado mwd1al y el .-.Lr-leo 

b•sal del c:0111PleJo ventf".:>1T1ed1•l proyectan a la partoe 

c:entromedlal de la .. 19dala1 ~l nücleo tnteroanterom'!!IOi&l 

pr~yccta al nücleo ba~ol~t'!!lral1 v •1 ~cleo Parafas~1cvl•r 

proyecta al ~leo ai9(ial1no cent-~r•l. 

El ca-piejo ••19dal1no también recibe f1bras 

praveT11.nt•5 de los nUc.leos paraventricular, ventr0fll~dl8l y 

regiOn lateral del hlpo~lamo, que llegan a lo~ nüc:leos medial. 

b•~l•taral y central a tr~v~s d~ I• •~tria term1nal v la banda 
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'E.--.lst• u;,; CC>nJunto de a.f"erentes· • la ,.,..rc;idal11. 

· Prov•n1ent-Q10 del ~•l~l"!Céf'11lo (pa.rte v'rtntral del -.1Iot.o p"l ido. -

sus.t;.nct.a -1nnom11"'la.:ia v nUclao de lA c•ma d• l-<11 estri6 

ter1111na.I >. 

La ~ona comp¡,c~a. de la ~ustanci• nigra, el ~r~a 

t111r9mentAl ventra.J. el nUcleo par¡p,¡¡duncul&r. el 9r1z 

P4rl#OC~l@>d~•.::t1'.I, o!!l -;¡r~•PO n~•clear do!>I rafQ, el locus Co@ruJeu;, 

-el nl'.u:.leo del tr•Ct·:> s.ol tta.rio y la formacto!>n rlittcul,.,,,.. 

ro111o•nco&fi\(1cil v 1'1'1.¡,sencefál1c¡,.prc.yectan 1111nLiCl1i"o11m19dal1ne> 

-::entra), ~n tantc. .::;i.. .. .;oi nucl.itC• p<'jt·1p.,,.aun-::ul~r. ~l nU·=lo!o 

dor10al del raf4l-. el nVcleo centr¡,J s:uper-1or, el ;.r.¡o¡;. 

PAra.bra.qu1al v el nucleo dorsa.1 del lemnisco later.al, Proyectan 

al nücleo ami9dal1r10 medial. 

Eferentes: 

El mayor cont1n9e!"~e de f~bras eferentes ael compleJO 

am19d,¡.l1no, lo con1t.ituv@ 1.- es.tri• t..e.-m:i.nal, que se or191niir.i 

pr1nc1palmente en la porc1on cort1cornedial. La mayor parte de 

las ~1~1"aE terminan en el n~:leo de la c•ma de la estría 

term1nal. •n los ,-,Vcleo~ hlpotalc\micos ventromfKj1¡1l y 

pr-a1J11l.ar y las r&91o"e'lt hipot•lámtcas m&d1a y .a!"t.Qríor. 
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La banda. d1119on&l que s• 01·t91n.a ~n Erl compleJo 

· a11u9dalino -y Ja corto:;;:a temPOrál, p1•oyecta al n(1cleo o:l'<.' J<o 

baf'\d1o dta$ion;:iil. t..rea septalo núcleo accumben:¡, putamen ventr11l. 

,-.~9i<!.n" pre6pticn e hipot.ttlamo tlto o?it ¡;.l, 

proyécc1ono!s. ami<;ioalo septale5. •'6' r"f!!;tr1n9,o¡n 11 la. p¿iirte v"?n~r&l 

d<itl nucleo So!Pt&l lateral v Provienen d'!!!!l drE:a 

am19d,.loh1poct.mp1ca y d"tl nUcleo cortic&l post<;tr1or <K1-.ett~l( et 

ñl. 1~78>. 

$e t~a E.-Etiioblol!Cido tamb1.an, 1& e..:1!:.tenc:1a de vari;.s 

proyecciones ami9dalo cortical e& .r. la roe9101' p1·~1 imb1ca., 

lnfralimbica y perirrinal, as¡ cOfl\o a la corte:;;:a 1n~ular 

v ... ntrMl y c~rtw;;:o. c.rt.1t.ar10., por rnedio d.e:l f,;,:ac1cl1lv unc11·1<>d<:•. 

5e ha descr1tc. tarnbi~n un s1ste111a de f1br<as. quoa. provectr.. del 

nücleo amigdalina al bulbo olfatorio. 

Otro conJunto de proyecciones ami9dRl1n1ts desciP.ndt'!' o::.l 

tallo cerebral, a través de prolongac1on•s d~ los sistemas de 

la ,¡¡¡stria terminal v la banda d1a9onal, para terminar en la 

parta l•teral de la sustancia n19ra, área te9mQntal ve11tral, 

formiflc10n reticular, su>tanc•• 9r15 pariacu,;,ouctal. drec. 

parabraquial, locus coeruleus, campo tegmental lateral, n~cleo 

del tracto zolita1·10 v nócleo dorsal del va90. 
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Conex\Onl!'t'll: lntr••a1111gdAl 1naEJ 

H,¡:r¡n sido d'!'T.cr1tas 9r-11n n1.'.11r.er.:- de fibras ·~e conexión 

1ntr¡¡o.m1.;1dllllna. El nl•Cl..!o •m19-::t.i.l1r.o l.&ter'al proy"'tct;a a la 

•111i-;1d'-lit bi>SOm~.::ital. ;;, J,. PI'•"':~ ¡,.~~ral d(?J n•.'•·=la:> .;;:cr·,tral y a 

101i corte;::a i:-e1·1air.1.;i·~aJ ina; til nücl~o •m19cal 1no b.,.;;oi•t.ereo l 

ti'!'ne f'"1c:w11s 1nt:-ín:i;eca'5: y flbr•:t -::i .. e ~• d1r19en 111 nl,cleo 

co&ntr5ol .,. llol nt<.:::l&e del tr;i,o::t.:• olfat.or10 lat.~ral: el núcl<E<<:> 

t:>a'lomedt.a.1 pr·o.,.;.~t.10 al nücl~o rn4C11al: y el iGir"!a E<m19d11lo 

hlP0<::•mP1ca. la ~ort<11r:0t p@r1am1gdaJ1na. y 1.- corte::o1o 

~ndop1r1forme pr~yectan al nUcl~o medial. al ~rea am19dalo 

h1poc;unp1c¡, y al n..:1cleo cort;tcflll POEt"ilrior r-esPect1va111er-.te 

•~hto~oiH<il et. al 1-:;.23). 
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FORMACION HIPOCAMPICA 

DESCRIPCION 

Lo. r-'1!91.:>n hin.:i-::t.mr-lcit ..,.s uni!rl piu·t<E!! d~ la cort""-:a 

c.;ir·ebra 1, f 1 l 09enét 1r.::.mo1!nt~ pr· 1m1 tl va, con una or9aro1 :acl On 

est,·uc:tu.-al COmPl'<Jil, Esl:t constituida por· el hipc.cnr.iPr..• 

prop1amentQ dicho, el 9iro dentado y áreas cort1cale~ 

tr-ans1cionales con~ctadas con el hipoca111po lre9tórl sub1cul¡u•, 

:.1·e.,, rett·o'5plenta1 .,.. corte=a entorrinal) y con i!rilguna~ re9i.O•'le$ 

neocorttcalas (lsaacson 19S2, Walaas 1963). 

E~ una estructura con for~a de arco, qi..le se local1:a en 

la parta dorsomed1al del he•isfer10 y se extiende desde el 

a9uJero interventricular has.ta l.;i, parte rostr-al de le 

prolon~aciOn temPOral del ventriculo lateral. El desarrollo 

filo9enético del cuerpo callos.o produce d..t.Pla.::amicnto de 1~ 

formación hipoc;ámp1ca hilcia la. parte ventral del hil10 del 

h•misferto. par• quedar situada en el piso de la prolon9aciOn 

teMporal del ventriculo1 el resto se mantiernr sobre la 

sUPerficie dors~l del cuerpa callosoo. 
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Aunque se h~ dÚ:ho ~i..ie ef htpoc:ampci y el 9tr"O ocent;;ad-=o 

t1enon '-'"ª composic:i~ _la!"in111r_ primitiva;. SO)' han .::1e:.:::r1to en 

el los. -; estrato; lI~aacson · t·!IS2) : 

Estrato Molecular: 

Es la =o..-.a lflA~ ex~@rna d"'°l gtr"o dentado. Contiene 

muchas fibras noerr ... 1:.;.as y PO<:o¡; cu-strpo<J: rMH.1ronales. Al•sn.••··"'o¡ 

fibras c:or-r"en hor1::ontales en la ;;::ona 1t1olecular, y es Probable 

axones qu~ provienen del subículo. 

Contiene gr•n nUmero de células distribuidas en forma 

irre9Ulillr y varios fascículos de fibras paralelas. Algunas de 

estas fibras con colaterales de las células Pira•1dales. 

Estrato Radiado: 

Se loc:al 1;::.- •irntre el estrato la~noso y 1..r1;11 c.apa 

inferior de c41ulas pira•idales. Su densidad de cuerPOs 

nf!\.lronales es Menor que la del estrato lacunoso y contiene 

piramidal~s que se encuentran aba~o de él. También conti9ne 
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v•t'1as fibras d'!I paso. REoMOO v C.Jo,¡al CQf"IJuntO los tr·e-:;; 

.n'ltratos ha!'OtA 0thor., .:je5cr1tos, en ~ sola '-=;;opil, _lfo CbPi" 

m.:.l~cul.!<r d'!ll ,..,~ortex. 

En e!:t.3' eo;t:rat.o '!ie loc::al i~an la.'!> 9rand"l!l'5 célula'!I: 

1='ir;;o111\d011l<es o:l'3-l h1roca"""°• S-e ha su.,--erido gue en,...;. .. ¡.. c~r>.!i o;i:B 

"1rcuentran compo.t::tioda~ lo.s células p1ro;1P11dales que ~r. el 

neocorl,¡¡,,.;: coro'5t1tuyen las cap:.s 3 y 5. E!!:l:i"~ céll•li><;; """•\/ian 

sus dendr1ta~ tanto hacia la superf1c1e (e~trato radiad~). como 

J;a. rQ916n profund<a <alveus). LO'.S axones de J;;os c«h•l;¡,,:¡: 

piromldale'l!'.. des.:::1el"ldla-n hacla el alveus. dejando al·:;iun3~ 

colaterales ero su tr;;.yoec:to; al9Ul'tos. continúan. a tr;.v,;i,-;: del 

r'6rnix. hasta la re-gi.ón 5eptal y otras .aireas. Los ¡o,._on.es de 

las células p1ra•1dales h1POCA9Picas '!>e bifurcan de •¿.,,r.era 

COf"lttnua, deJal"Kio colaterales en otras capas del hip.;..:;a~po. ~l 

91ro dentado, el subiculo, el ~rea entorrinal y el COf"lpleJo 

~eptal lateral, iPsilaterales. 

Estrato Or1ens: 

S. encuentra t>oriJo las céluJa5 p1ra•idales d~l n1pocampo 

y sobt'e la capa de .at.eria blanca del alv~'s:. Sus cél•.J}a,¡ se 

asemeJan a las que constituyen las cilPas profundas del 
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r • .aocort.4'."'' est"ri- or1entadias p;.~-.. 1.i.10 l!I 111z r1cirr.1. d_,,l l<l\/"IU~. 

-Lo1:'-_11t><.ono1s: d<I!_ Ia'.c_Cé-luli.s-_:a.e -~u~til,ChPi'l_S-.,. d1r19.,.,, h¡:,c:1;o, J;, ca~;. 

fllOl'llC\l}"'I"• 

E::11té const-1t-uido de axones qua 1=>rov1enen °:je células 

r:lr;.Jr11dale:¡ p1of1.,rid1os d<iil h1pOO:«IM~"' y d6' ot1·0.s. r~<;1101·,.:¡¡¡¡. 

Tamb14rn conti.ar•E- 3}qlui¡i5 c~l1.Jl11s plimorfai:.. q1 ... e aa desplazan· 

do'Zd'll ~l '!r'!ltrat:-o .:•r1.;ins. 

El h1poc;;,mpo corr'i m~1y cEtrci'lno ;.1 ... ..,.,tri.::ul.:• llllteraJ y 

lo <J;es;.ara de .;,¡ '"'""" c;.,,p11 doe c~lllllls ePltel 1a1 ... s.. 

con las letra:i; CA ICornu Amrnoni3i y n1.1m.:r&.d1o~ dél 

.::orres:Pond1ando CAl a la parte !:1.ip.;ir1or y CA4 il unil P"'3!quel"ía 

re9iOr. inferior. ciu«r &Parece en l.&. tril.nsic1ón d•l hipocampo ~· 

~l Q1ro dentado. 

El 9iro d•ntado ti.ane una cornpos1cion tr1lam1nar. 

constit1.1i.do pcir una zona molecular, un& da células 9ra.nulares y 

otra de células ?ol1mOrfas. 
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La- translc1on· ;,,,ntre 1-. cort•%.1o' :¡ ~l hipoc•r~po 1n1c1a cor. 

l ;o CÓrt~;ii, ·ei"'t;O.-f- i·na.·1.- [>Qspv~s: _ i¡.} oenCu~nt.ri" el Pa'ra'SubJ .:• 1lc.> 

q~le E~- Co.,t:.1nUa ·con vn J..i-e:.a -1 l•mada pres•.¡biculo v- i:.e•r ·úl f:" lll'tO, 
- - - - . 

-f;:;:., --:á~t .... re-;;iioñ ·1a~ c-&1u1a.!;.' nO -t.~.:-."'.-.--~ini. 

c_ouEXIONES 

Afer-entes:: 

El hipo:-CEJmpo rec:ib.i. 1111Pulso~ del ~ro;,ó'I entcirr1nal, de la 

L.a corte:¡, entorranal es: la prJnCJPAl f~J~nt:.;;; ,je f1b1-.c.$ 

aferentes al h1pocamp-o, a tra ... és de la vi¡,, P6.rt'orante. E;t¡,, 

via lleo;ia al area dentada v a algunas Porciones de CA3. Se h;;,n 

cingulada tS••nson et al. 1977>. 

existencia de tres vibs d~ proyec:ciOn s:eptoh1poc~mp1cai la 

f'imbria. que aba~tece la e:<tens10n roy;troca~1dal d"3!l h1PO<::¡¡,mpo y 

91ro dent.Ado; el fórn1x dorsal, que llev<!O. fibr.]os: a Jo~ r.tveles 

ro:;;trales del subio=ulo, la por..::1ón O:llPer1or d-al h1i:-ocarn~o y 
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9iro dent0t.do; y l• .estriill S:l.1bcall0Si1, qu6 cond•.Y.:e ~it.n"f\'!:; 1ocl 

"J:Ubiculo y .'illro d•1i.':;#ldo. 

Al9UllilS. &f~··entq~ h la formac1~n hiPO<::<!omp1·:.a provioatv~n 

dé lo• nucl@os: t.;;i,r.i.1ceos paratoitnia.1, Pir.rav"!rnt:.r·icula,·. 

1onterodorStal. anter-om""dial. lat.:.erodorr;nl v latoira: ~oát,¡¡,r1ur: 

en loli nUcleos hiPOt.al;:.micos preo!>pt1c:os magnoceluli'lre~. 

d<:irsom~<:::llñl. Pl"~1"1oom1l...,r&s., \; llU¡ ~reas préóPtt.:::a !at~t·¡,l y 

po~toartor v lal"!r;.l: .:jel ;.r<!oio !»O:pliol y la t-and• dtagon.;.l d-e 

[lr~":;a1 del ;.rdói; a1:11.:;11dc:oliti<'I onterior y la re<;itót'\ 

¡,m19d1oloh1pocGimF1ca t5wanson et al. 1979>. 

f¡r¡mbtén se hR•• d~scrtto Fibras q~1e l le•;U•n al hip.oc1amp0 

d.:irs.111 PQStoiio.l"ior y <:jorsal-v<ilntral, con ort9en .,,.., el locu-¡: 

c:oerulaus y los nUc:l.;ios del rafé (l"e;aacson 1~8:?>. 

Eferentez1 

El sistema del fórnix es el conjunto ma~ 1111POrtante de 

fibras efer.¡¡ntes del hipocampo. Estas fibras soe prov•.::t.•1·, .;. l.::. 

porc:i6n d,,.l piso de la p1·olo119aci.::.n inf1111r1or del v1111ntric:ulo 

lateral, contibuyendo a la constitución d•l alveus. La rnavoria 

de ,¡,stas fibras proyact.a.n a los cuarpos rnam1lares y nUcleos 

ventromedi•l ~ área hipotalamtc:a post.•r1or. Un n(..-ero 

lmPOrtdr.te. de tioras abandonan el fOrnix. por debiojo del 
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""9U.J6l'O interventr\cutar. para t'i!rmtr'li.r· en el n..:i..:lco <or"lt'?!rtor· 

dal t.llar.io v. otras ·-se 1.eparan por ericima de la comtt••ro. 

ntPotaláml.CP o:interior l'Swansori et 1111. - · 1977, M~tb¡ .. ;;h ~t- A.1 

Al9unas eferentes- d~l hipocampo terminan en "ll nUcleo 

med1c-battal de la ª"''9diola y en la corte;;:¡,_ .:1n9ul1>-:Ja 11:;.~.i<•.:;-;;.on 

19821. 

El campo CA1. adva.:ente al sublculo, proy"!'C:t. it t-ravé~ 

CA3 proy~cta bilateralmente al nVcl~o septiol lat~rQl. El 

hip0eampo y el subiculo Proyectan t.ambi.:.n, •1 nü~l..,.o s.;;;ptal 

posterior. 

El hipoca1W>O Pro~acta al dtencéfalo a trav~~ de dos 

rutast una vi.a diracta a través del fórni/. po5tco•n1sural y ur'°la 

v:i.a indir&eta constituida POr l91S fibra~ precom1sur•l~s al 

rórntx PoSCOlllÍSUr~l t.erminan en el hiPotélamo, -=uerPos 

m¡i,mlla,.es. mesancéfalo rost,-al y nuclqo t~lam1co ant..,r101·. L-. 

vi•. il"d1,.•c:t.. t.a,-•tna ..n el hipoté.lEiimo. pe,-o •d-.1is, ,¡¡¡ través 

de la• p,-oyec:cione$ del nUcleo sep~o fimbridl, al nUcleo 

habenular -dial. Parta de estas dtfe,.enc1¡:,s .e;r, r::rOy€rcctones 

1 

' 
' 

: 1 

i 
1 

! 
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hii:-~..:o;m:::-1-:.a-. 4• :ur.¡,.-:ta •; ot.r:ii Po.rt ... rf":'le.v¡.. atl eJ !:4-i:~~g-. 

·R~.:. :·-\!-•'• '. ::.-:;;1. 

fó•·n~ ~·:>ri;;z.l, r1:- h!oy J'''Oy~.:c:ton~:ro ¡,,;c:oi.•ld.,.nte~ C1r•H::"".:¡¡," <;!-;,! 

•:Jt.ct·,.::::~r·<ol-=- <t l~ r.::.-;;:.:...-, rdp.;tcJ.mi:-t·:a. El m;:.vor 1r,tl~1;·:· 

11s.ce-n-:l<!!nte- al r-.1p.:-cci-111pc .es ir1d1re-cto, otts d~c1r, e. tr"<ov~I <:i"t 11t1. 

ftb' .:.: ~'1!1 FPM ¡:.} :!.;.c;t'.lm y do¡; «q~ll l~s POdo2r'01!.&S l'•"·;o • .;,.:- 0:1.;n.¡,.1 

Ii!Pt:.•:--1·,1~o;'.'l<:;.:.mp1-:i.:r. E:l s4ptum ~~ llr+ l•.19l<r er"I <&1 c:~i;;.l i.:os 

llT'i:>•.••:;..'.:" a:&C€'nc!.entoés "''1.,;i,de-n infl•.llr <...- qu1::::.z; ;t.¡,.t· m::11f'1c<1·~0~ 

por• !a~ de'tc:ilro;i.ai. eferent4.¡; de-1 hlpoc:ampo (FcA1s.111¡;,r, 1966l. 

Laso fibras. Pr'oven1entes. del 91ro dentado se d1sr.r1buyen 

¡,, l.:li: .::i.mpo!: CA4, CA:>: y CA2: del hlPOCOll'IP<:•. CA2 y CA:< provec:t~r. 

¡¡¡J c.apo CAt v en aJ9"r. 9r.ado al i;;utoi.c:ulo. El campo C-41 

proyoe--:t-. 1<l subiculo. IA corte::-.a. entorr11lal y l• cort4::-f< 

per1rr1nal. Al9un&~ células de CA4 ~rovectan &1 ~lr~ d.;:ntado. 

E.->1:<.t;;,n f1eo1·e.11; d~ .a:;.oc1e.c1Gn 1ntr•h1poc.lmp1c.a.s, por 

m~d10 de la com1~ur&. hacl& el h1poc•mPo y @1 9iro dentado d~l 

lado .;ipuesto del cerebro 1Swar1son et .. 1. 1979). 
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DESTRUCCIOH NEURONAL POR APL.ICACION DE·_ 6-0HDA 

[•..,,t:>ldO "" le>:a l'"-r:·!:·le'flas c;ue r02:Pres<9'ntab-. P<orc. E:i -s"1:~u>:11.:­

..tel s;11'f':ema n<er...-10?:;0 ~1"T:Pat1co. el uJ;o dól Jnter·.-enc1·:.r'•<Erl? 

q,.nrUr~ucc..s. ;;.e t"Ut<::l"•·cn i::roo::edimiE:ntc•S. <olt.¡:,rniotJ·•e>?. <:i• ... -. 

pro<luJcr¡:,.r', de~tr~•-=c1:r. r.alect1vn de neur,:.n¡os $impl'lt.ice.• 

por'1fér1ca!;;.. 

El paso de una ·=:-~t·1~nt;o;. d1r~c:ta ~<:ir l;;o i:>untio d~ ._.,., 

.:!'lectrooo -~e rnecl1'1 ;.1!.:;..:10, 1~-. !:.ldo, ~-=-r m•.•CI)<::•~ ;.;: . .:.:!. ,..1 :·.;,-.,;.•;!·:· 

más. usado s:>ar~ proe1u-=1r les1-:.1i~s d1s.c,..eta'5i en el sr1c. El 

mec::an1smo de PYoducc1.e>n d• la lesión con corriente d1r~ct:i': ~~t;t-. 

basado en las consecuen.::1ai; del flUJO 16n1.::o en 1nd1.-1c1I"" une. 

a1terac1or. 1rrevers1Cle =lel mE!tC.bol1smc;. CE11·et:-r;;,l :,.. por t<>•··t-~. 

muerte celular. El fl~;.:. tónico es med1do ;¡¡n t~r'mino!t de e.l 

producto de aaperes de corriente aplicados en c1ert~ t1e~po d~ 

durac1ón en segundos. :a unidad sa llama coulomb. En ~~n~r~I. 

el ta .. año de la loa5iOn e:l lina fl1ncit!o" d1r..,.cta de lo~ c:oulornbs 

de c:orr1ent..e aplicada. Es"to varia cons1derab'1em-:;.roti,- c:-::·n ~l 

tipo de ..etal usado para el electrodo y l~ p~lar1d~d d~ 1;. 

corriente eApleada. En el >:-r'ansi::ur'!to d~ las di:ol'; :s:~mioneo~ 

s;1.gu1ent.es a la lestori, la :::011a as c:1.1t:0 1.,.t·t~ pr.:-r c:élull-'i. ,;il 1eol"!:S 
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iMoor~ 1951). 

Et"I 19é-9 Tran:;:er y Thee11en d<emo~f;rarcn .:¡t,A.;, la 6-0HI•A. ~1n 

-=-:.•mP•.•ol!'!:f::O quo;r pr·•:>d«ce ~in .. d1Sl!llnuc:i0n "" l<!or·;>-:· F'¡-.:;:-:.. d .. ~ lo~ 

almACCln""s .:!"' NA .,..n ór9r .. ·.os; 1n..,r-.-ado'" i:-or .;.1 Sl!::t:-ema n-:rv1-'?~·:­

s11n!=':Ot 1co. destrui• ~1 t&J1de> r•ervio'"o Stklr•:Ot1co J:·ortf~r3C~·­

E:!t-e pro-=edlfnient;o .::iuimico• Provee un~ técn1c¡ii,1: '!::lmPle i:-ar-. 

llh"05t1'9ar 1;;, f1s1i::•leoiJi~ > fi-r1 .. ,...;.-",._,J~i:;. a~l s1;:t:em,., ro•:or110~·~· 

~ trn¡:><\t lCC>, 

El hecl"IO de ql1<ei 111 e.-OH[•A produJEort. una :! tms:>at~cl-:>mi.;;. 

"'IUÍmlC& Perif.a.r1c¡o. d'l':JO ver la POSib1l1ao.d d-:. "'lt.Ae i:;odri<:o 

'Ca1~01&n i:o1-Q<tuci1· dt.~t··~i.:..:.1·!-t·. ;;ele.:.t1va d'l n<:lwcna:; 

catecolam1nér9ic011~ c@r-E:t•rales si era aPltc•d;.. er• el ~1'.atema 

no1rv1oso central <Ur19erstedt. 1968, Bloom et al. 1969 y L'ret:i.i..-, 

et al. 1970). [•-esde entonces ha sido uio¡,da 6-0Hl>A para el 

qztud10 de la or9an1:ac1on estru.:=tt.Aral de vías 

c:at•colam1n~r9icas y par.lil 1nvestig11r el pai:-el d~ e$tOs sist-.;i.m1o:i' 

en la mediación de ra5puestaa fisiol091c:as. farmacol09ic:as y 

c:onduc:tuales. M.1os ~i.:.in, el c:onoci•i.ente> de las accione~ dq lEt 

b-OHt>A, diO 1n1c10 a la Cn.osqu.x:ta de otros net.Arot0>.1c:os 

selectivos. Asi. se desc:ubrtó ~e derivados de la 

dihidro~1tr1ptam1na d4struy~n ~e~m1nales cer~brales que 

contienen ioerotoritn;¡ (5-HT). 



MECANISMO DE ACCION 

~,¡, n.., Pr·c·J:·..<~!<t,O "ll•.!- la 6-0HI•A r"oe<?rn?la.za el tr-ansrn1so,­

f1si<:o11!•'?1>::·:· .,. .::;¡,"~'" :;1~!!:trlt.::;.::;1ón do ;.1 tlo!t 11.;:r¡,r,,jc•~ lt f~A (P".>.-1;_,., 

1963. S.t:>tH! 1-:<6:•. :....-v-t1"t"' 19651. L!• ~-OHI>A Pued"t a.e.tui'!.- como 

tin "f.:!!l;:;c. tr¡;¡ns1111:;;0, :;,¡,1·.;; s.:>lo d(lo¡¡;~u·!!:&. d.:: 1;, e<Crl'ltr11;:;t.r.,c1on .:;.;;, 

muv b.,Jos dós1s. Qll.., .-:i.'lu5a.n de9enerac1f!.n l 1m1t11d.ir.. Al.in m.ls, 

"",, 1 ::i: t"" l•ne. p-r:....:i~1e;;o- "=" ¡>joe,,~.:: i;;. de qt1.;: l c. i;.-OHl•O:. c¡H1se- .;i.,;;o 

pc.~¡¡,J~ro ql1e no -=1:-:t• d'5'="•=i..,do:> con degen,¡,r-a.:::1.:.n o: •. ,..._.1~iya. .,,t; ~!. 

J:O.Zlli. El 1necc.n1.:mc· :o:"· med1°-. d..,.l c••a.1 CilllSi!; OQ~t.rt1c. 0::1~n;;, 

liir90 Plil:O, >i!i: a.ur• .;:iescc-.ncic1do y mo+-~1vc- de va.ria:¡ 

EtSPE:Clll .. ClOl"IQ!:.. 

V<or1oz ,;,:;.t~•.::'t•:;: ,....;,,"' :::l19Et1"1C~ <=1•.1~ }A C<•Pt•.wio d.,. t'.-(1H!•A 

PC•r nel1.-on0t-. ¡,,droe:n~-".¡i1.:::¡,,s. es un pr-e1·r-e-::iu1s1to par-¡,, ,.._.. eroacto 

c1tot,:,x1co ..¡;obr-4- 1•15: termtnale!i :s..tmP<"•tJcas. Lo'!: comi:uestos .:¡~1e 

1nter1·fi<o!!F&n el tr;:.•·,spo:•rt..i; ·.::1-= la NA der"ttro de \¡.s f1tw~s 

l<dre"er"3lCir.'.ii: Pl"~v1enen :z:~1 ¡,.;:c1ón c1totó><lCl1 <Iver·!;~n 19eii71 

Lln-ae1·stedt 1968.1-:.711 !~·~··:s.an 197:01. $1 s:e q~11e1·et"t lezionfl•· 

~cluct1 o1or.m.ante ne~•ronas d.:.p0tm1nér91cas. debe USi\l'"Se un pot..;rntotr 

tnh1bidor de la ca~tur-& oe NA. t.al corno la. d'2!sipram1n-. y l;r. 

protr-ipt-1l1nA en c:omb1nac1on con 6-0HC•A. Este pretratanu~nto 

prote9e leos neur.:·nas r.01·i\d1·•u·,Qr91cas, Pero no lo.:s 

d0Paminér9ic:a:a (J.:on:¡¡son 1 :JSOl. Los IMAO er-~c:.9er"a1·, <!:l .erecto de 

la 6-0H[•A 1obr'SI lia!; f1br•s dopam1n~r"'illC¡,,2. Este efecto puedo¡, 
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doilCf<l"fV 1" que lO'S IMAOs. tncr•m•,.,t..•r, el c:ont&1"11d~ <;J"' met11b-:>l lt-:Ol 

•:•-m,,.tllados on •l C4',.ebro. q•.ie pa1·e.:•n ~er d11ter·m1nant•'I <f.ti él 

~t,.cto de 1:1. 6-0H[•A. 

-:... ha l"'"lilPOr"tfldO "'!Uoi! 9r"?ltld4!5 d•!i11$ d~ f:i.-Ot4t·A Pt"O:-d,l<:Ein 

•ºf'd\ .. :•:iót"+ prolor1?;,i.::Ja. d·a NA <!!In t.lt'Jld.:-5 con irao:..-""c16n ..:n•i:-at1c~. 

1111eontras ·~ue p~qu.;,t\as: 061is Prod•1cen solo una doets:tru.::c:1ón 

i:~s"J""r"io. l'·¡.,ra in<:l\•Ctr de.;e,..,~r¡..0::1.!>n. la 6-0HDA a~b-:! &le;..-.:::~·· 

~1•-.11 conc.i.11tr-ac1•:in c~·ittca en la-:t 11.a•.o·oneo<s CA. E"Sta 

·::-:·1· .. :..,,ntrnci·~n ct·itlCio h:;. lildC• .::alr.ul.,dii ~n .J!:>:~o:r'thlo;.nto:.~ o;.n .. 1v~ 

;.• o!n v 1 tro:-. entre 50 y 1 00 mM t Tho"'',;¡,n ~t a J. Jo;.6S). 

Al par.;,..;.;,,·. le. ~:-CtHI•A <oc:t•..ia er"> \Wllt forrn.;, ''f:e>,j:• t,;• n;;id;;." v 

iolm;.cencimiento dor; CM ·~ las pr·.;.p1E:dltdo:ts funcionales en 

t.it.-m1riale~ n-'!!rv1o~c;.o;o. en u1ia prop-:i.-c1<!•r·, q'-le dep<f:nde d~ la. dós1s 

oa 6-C•HI•A itdm1r.1:;tr.:;.dc;.. $~he;. 1nt.ent.ad-::i .;,;-;pl1.::c.1· e:i'.t.Ci:t 

··esult<&de<z;, su<¡11r·1c.n.J;:, ::i•.1e l'.:"equeñas d6!tlS de 6-0HI•A sein 

.aolm.;;c<E!nlld-.s. ,;,n l&s t'i1·m1n.:;.les ne.-1vosas ad.-~n4r;u-:-a.;; 1'.:"-0r' un 

t.1emi:>0 corto sin produc:1r· d&ó"•o ult.-.,estruc:tural. CI<ntidadiiis 

o.Itas ae tS-OHI•H z.or., retenida-:::; aPlil'>!tnt-emente y. t.;.n P•·onto cor.io 

~"' e.cumula un-. Ci&nt1dad cl"it1ca. lti ter'mi.nal n..=r\.·1o<sa 5~ 

l ';131). 
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La f\C:c10n n•urot01~1.;;ri de· 1111 -6-0Hí•.:O "''% •4tl)" , • .,P1C1;:,1 "':11 

"lfllA·:""r-. d& CA-·_tot111l~S:: .'Ji~.: ·~~t.~; -.t, -O •. 5 a·-· 1 hr -:l~n:pu~llt dE l.:. 

i1.::•1nnisti-·Ac:iól"l d-e· .;.;oHtoA. S19nos U1 t,•.,~st.r~fét.i.rr&le:'f" rj'2' 
- .- - -.,_,·_-__ ·- --- -- --· 

.:i.)l~l\'l\t'_"'·c1.::n '"º';·- ·'~ f~to~- "d.f --1 -~--: "'' ,..,~,.~.o:.~~\.,~~ -d~-. 1 ~. 
-. - ·.· 

.. .=1.iu-.;:;:t;-rac1_.0n d9.' ~-0-HC•A 1'' s:e>n si!"il_11ro&s il--aqu~Jlos Ob!:~rv¡,do!l: 

J -¡,3J ) • E'r". 

•"E:91ones .c:on eilto contenido dQ DA, <o1sto-c· c1omt•.ios s:>ue:den ti.r·d¡,r 

H s:>nrt1r de ~:¡,s(.u.:::llos h1~toq~1im1coc do: fl~iore~cE-r~<:.:;.. ;;e 

.:en-:1enen CA. Oct1r1·~" en dos: es:tc.d1ost 1Ur·Gt%ky e I·.re.-~o:;n t.:ii•)l. 

a.::c16n de9.iner•t1Ya ;:loa, lé Q.-C·Hf·H :!!:Obre la% ntturona~ CA. 

neuronas que tienen un me.can: ttmo de tr c11-.s:pc.rt.: 111<:¡,1nbrana 1 par• 

CA. esto e.-.:Pllc& lit es:s:>ec1fic1da.:I de la •cc1on de l& 6-0Hf•A. 



t:U'l.O::éPT: 1t.1 ... a oxid•ci~n. n~, en=.1mt.t.1ca, __ estk p,-opi•-:J1-d sa 1osoci~ 

ccn S\' o\.CC1ón.cltot'~,.¿1c1- tJonssO~ L930J~ 

it~Ft -.nr.i -se- _ConoCct -1:-:0.l't ; i.>,r lci1>d·-,.1 _- m•c~u·;·Í.'IÍ'n'=- :" :_1• -El •:.1,.1•1 

1 r. -- .. ;--;j~·¿¿--.--~~~~~~6: ~~~-,:-:f~~~~~-: -c1tot6,c1~6~~ A'1 :. ~-;.~ ::~-.--~ -ade~~:I 
d<& 1·.,:'. i~o1c.:.,:::~dad de 1u:.._¡~J1oc1on c-if1c1-.antlf! dot: 6-01·1?•4 --!- .. , li<!: 

n.e .. H·o:inas. •dt"@t".4t9ic11s, 1"" s•.IY.C'iPt it'.11 i id;.d d" la 6-0tit•A r. l ... 

r4i:Pons,.bl<i»?. do la d.estrllC:C16n de t~r1n1nale!: adr..,oér91cas 

r ?71'. [•.a l'l~lJe:rd.;:. a a-st,o, l• fc•rmactó•i d<Sr 

t-erm1ni:<lE:'5 adro'!n~r91ca~. in vitr·o, la 6-0H[lA !;.,;, o:i·..;1da z.olo o 

féc1 Jment.;, o,.;1dad« lo 5,¿,-d1h1dro;-:.c1nd·:>l y .-:¡u.;:: l.;. f,:wm:i.::1•!>1i de 

l& é--OH[•A CBl&nf; 1'?721. E:·<;,,m.:n.;:a,s por medio de l•n o;;,l~ctrod.:o d.:: 

<=1ue ~s.tos metabol1tos: están int"'!!ract:.uando con lo~ 9r~1pos 

r1uCl"l!ofil1c:c•~ 'i"I""• la memtw¡¡,n;;, ri":!:ur-on¡¡,l C• están fonna.ndo porOi-:tdo 
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En 1.11. ~ctu11l1d11d h•V a.:.I t-e.;.,.,,.~ mc:•l-!!!C•.tl~,.<lic' prc•r.u."t:<"C.fo'!" 

para axPlicer tos efecto~ ·::1t-ot..~r.1r.o~. 1u"b"'S ~.;a,.¡.,r,i¡¡,r;. .¡,..., ~l 

li~cho d~ q~1.c llo .:-C•Ht•4 e: f'~·.:i lM~nt• o:--:1dad11.. Lfna d~ l!oi: 

toi..:>t"ilil'5. poStulf> c;~•·t ~l ~ofrro!•""ld.:> dli!! h1-:t•-69,¡.t·.o y o:ar r<"lt:!J<::.t,l .... i' 

rorma'10S: sori lo-s ¡.,-e_nt..<0c~ ca~r;¡-.nt"'lliil m10;'Jt'1tra-; ~-.1.ii. la oi::r;;. t.,,~-,·s¡. 

como Jll'ih'tntc.s •l<:tut la.nt.irs. ~mbot> proce--so~ Pue.ci.Hi di-1" i:-r.:-r 

r'l!!i¡ultado <'<lt;.,.rac1on"'z ·~e lilt!' ;;-1··:-p1(1'd<o<::l""'S e">t:r~1e-:1w~l.;.~ r 

i'unc1onale-~ o-.. 1m;;.ortanto'l!I prot<i?'ir • .:.:; y liP1dO'l- membr,¡,.,...')lo<:::i'-· 

..:ausando d~ñ<:•'1 1rroe .. •:tri.1~l-e!'. En ·;i.;;.n""rü.l, -:;:-=h.:. o::·b:=.~,-,.,d•;. "°'·'"' 
lilts t"!rrnin-.l~E n€i:rv1o~i.E pa.1·ec.en :;:.e.r mAs seni:ibl.e-s;, lo,;; i>'-O:•"•<llS 

m"tf'los v J.:..,; cuet·pot: cel•.d.;.re:;. los m.;.,..,os: '!!Oen-;¡1bl.¡;.s a. 1 ... -" -l·~n 

n..aur.:;.tO/tc;;¡. de le;, 6-C•rlt·~. Ta.mt::·1~1 • .;,~.:.:i:t,;,•~ 01f••·.;:11.=if>~ '~"' 

o?~?~c;;1f1ci·10sd oent.ro': lo~ d1f~1·ente:i: ~l'!;t.:?n•<oS Ct. .j~¡ SrJ•:. L;.~ 

º"'~1ron;;.<&; noreidr'3!né1·91ci<~ del locu~ co.:ruleus p¡.1·-i-ceo ser lc.2 

1r.ás 5;ens1bles ill li!o 6-0Hr>A. m1er~tra'!; q•.1.;;, o.1.;;iuna~ c-éhlla;; 

dop;;.m1nér91ca.s d&l s1stem"' ni-;ir·o e~trtc..t¿,l :iC-11 c:.:·1~p} • .;.ta.•r-=-r•t.., 

r"!'st1~tentes <H.a.11:~·ila .at .;.}, 197-:>l. 

.. stadio temp,.a.no del proceso d• degener .... c1ón ~roduc:ido FOr !m 

6-0HDA, lo ·~ue sei refle.Ja. en una Pérd1d,¡, de la~ func1oni:!s d~ la. 

bOlllbot. mamb,.anal cat•c:olam.intlil!r9ica y Pérdldiil do!o l.a. hiot:>1l101:d da 

9anera1• y conducir pot.enc:iiill'iti~ d.;, acc16n. El Eift.c:to t~rdio h¡. 

111do atribuido il .::iua la 6-0HDA induce d.;,spolar1:::ac1.:in 



P<l!l"m"'"•nt• "'soc1•d.t. con incr•"'~nto en 1.a perm•abi l 1dad d•l C:a•..­

(}<'.uf'vin1ya •t al. 1981). 

$• h• d41J101t.rado ~u.;. ia [•A oe-j•rce una infll,.nC:la 

inhib1tor1• -sobre la d•sca.r?• .. spont.An<!!!"' de lii"S n<&uron111s; 

..ast.1·1.,t:"<0les. en 1& rata. lo c;t1e se asocia ¡¡, dlsfunc:ione!!' 

conduc:tui!iloes t.al•s como ar-.,91a. ad1P1r.la y aqu1n•sib. La. 

,¡;¡o::;t:v1dad .,,s;i=o1>t:.n•¡. .::elular se lnc:remernta v los C<lmblo!" 

ccno .... cf:uales. s.4 pr..:n:ent.~n sr..lo o:::ua.-.dc. 1<1 di<s1111nuc10n de t•A 

.a. .. <:.,,,d~ ;e,I 9n;·;. d·-~ l•':> C:<:·1il:.rDr 10, la descar9& c.e.Ju1~1- ""!!: 

Li. >:"-i:'Ht•I'.. •"O at"r•v1o;,5¡:¡ lit barr@ra hem..,,t.oencef;l,l1cao en 

.t.n1111.;olw:i tPort~r 1363, LavE!rf;.~· 1965 V Sac:h'i: 1~7J); por lo q~loil' 

Para POda1· d•ter11111iar su ac:c::1.!in selectiva sobre f'1~ras CA en el 

SNC e'$ nac:~u~ar1.o.. a!=lm_i.ntst.rarl.a en el st-.t•ma c:erebroventric:ul•r 

o d1rec:tamént.e .a.n al f..a.JldO cerebr.sl CUngerstedt 1968, 19711. 

Al9,,..1·.0'1 autores han su9ar1do que 1;, 6-0HDA ~fec:til la 1nte9rldild 

oe la 0111rrera h~mat.oer1ce.fál1ca caen et al. 1992i Cooper et. al. 

1992,. 

SELECTIVIDAD DEL DAf¡Q 

Existe una red\1cciOn de NA v !JA. r·elacionada • la d6sis. 

d~'i:o>UGs d6 la ad~inistrac10n intr~v~ntr1cular o 1ntracisternal 



la adm1n1stra•:10:.n .:i,.,. o-(·HDA (<!IStas en:::1m"I.."' ··=~ Joc:,..J t:an 

z@lect1vamen~-9 en f1brilos: Mdr~n4r91c¡,s). Por ·~t!"a Parte. laT. 

.,,,·,:::1m,.s r'o!~pon:tl<ibl'!:a :jo l;;. tnroctivacton de NA v t•A. COMT v Mo:iO. 

6-0HDA no .i'lf<!l.::.ea la~ cl<nt 101odes de 'S-HT nt ·j~ 1us _,,n;::1rnlo<r 

s.intet i:•doras y de91·a.::l&.aor&!; en el s1t:otema, n..,r·v1os.ot ..,}.,;iuno~ 

autores han r.aPortado una r,;,d1,..1cciC:.n l19era en l¡o cantidr.d dt:! 

'5-HT C:"1ilrebr;.1. dotl:Pl1.:::: cJ.;,l trc.t.arn1e1~to cron1c·:• .-:oi-. 6-0HI>.:O, 

"'°r..1nque "3!s:te .af<ec"r.o .§~ rnin1mo. 'Sa ha r~i=-ortr.do ~~16! 1 .. t.-OHtii::. 

re:duc& en el cerebro c:om~letc 13, 1~; de: NA, 57,9:~ d.:. [IA. 

mi<i!ntras. que la 5-Hr no ~-e ;;.fecta (JavoY et al. lo:t76 y 

Kurum1YE< et a1.15le¡¡, 

rata. sa obs•rva un~ reducción en el cont•nido da 

~c•tilcoltn•sterasa. mientras que la acetilcolina se ~ncuentr~ 

elevada1 sin ~mb•r90 l• colln•cetilasa no se ~fecta. Tampoco 

se h•n encontrado alterac1ones en al cont6nido d& GADA. ~cido 

9Jut,mico, 9l1cina v otros aminobcldos cerebr&le~. Lo qu~ 



las CA lUt•etskv:et al. 196-:t. 1-:..-701 Schube1·tt •t •l. 

Simon ~t-~l~ 197~). 

127 

1973 V 

Un9~r11:f.::•2dt (1971J report..a ~ue I• administ-ración 

tntraco¡,r-eor•l de 6-0HDA caus& un óat\o restrin·;;aicio al t.r-.aa de ló 

P1.ont.a .de -1• cr.nula d• ir1y-.cc16n. A~í, puede conc:l1.d.r-11:"' qu-.. i,¡,, 

lr1vec:cion lnt.racerebral d• 6-0Hl•A FUede aer un 1n.¡.todo 

r.gli.t1vam~nt.-e •'!.Poec:i f1co pflr<'o 1nterr1.1mp1r f'1t:was CA it d6t>.IS doe 

::: .. ?, .. l, 1.1s¡.rodo como vel"liculo :i>ol1.1c10r1 s11olinil v 0.1:~ dQ ac:id.:a 

&sc6rb1co ·~ se '!.1.i'illt.re apl 1car est-,, ;oluc:ión r. ur.11 veloc:1dad d.,, 

1 .. 11m1n (Church et al, 

Ld 1•'•VéC<:lón +.1ni l;r.t:er·,¡,l d~ ó-OHL•A en la ~u~~t.an.::1a 

1119ra, d.i;;aen...,r6 v11·t1.1alment.e t-odos. los cuerPo'lt c.el~1lioré~ 

dopam1r1ér-i11Cos. Las t~rm1ni.les 11erv1osas dop¡¡m1n'l)r91cas en el 

cuerpo e»triado. d"lt~apariec1eron, mientras q1.le tiubo unil 

d.in.a.rvac16n p¡orc1iol del t1.1bérco.1lo olfatc.rio ~· el nU'=leo 

accqmb.;:ns. La l.estón -:le r1oiiluron•~ ilfot=rentes al s<.iptum "il 

hipocarnpo con 6-0Hl•A, red,,..c:& la cai:-taci6n da NA an un 50i: en 

séi:-tum y 47;c; en h!PC>C6mPol V doii DA en un 70:.0: en séptum y 7~:-; .,,,,.. 

19S6). 

EFECTOS CCINDUCTUAL.ES 
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L'il lnY•cc\on t:>ilnt'1tra.1_ a• 6-0ltl•A •n ~,¡ :pi.rt-• c-oint,.,._1 d• 

la Ami.9dal11 cr-:ovoc._ d••cen!!o •n la· conc'4tntr•illci0n-:d_•: [)A e,.:t•--' 

nüclao. Est• d'6:-:r<111114'nto s,. ,.:_,laciO,~o C~"I _una.disminución del 

peso corporal d.a 1 .. i: r:i.tas. E~to s•.ri1ter:o - la evi~t.-t>nCia-'.de: ~~, -

irritabilidad (N.;.ka1nura Eilt al. 

ventromadial. Esta irritabilidad parece. ser mi1.s pronunciada 

después de la admtn1str•c1o!ln doi 6-0HtoA int.ravent.ricular qu~ 

1nt1·a.::1st.¡¡,rnal y ~s do:sen•:ad-enada port1culnrmente ~1 ~1 z.n1rn~l 

es erxpu,;,sto a .;,stim~1lo1 que, producen cor.auctfos C"19res1vas. En 

contraste, no existen ev1dancias de que la 6-0Ht>A exa9ere ln 

a9resión pradatoria en la rata. t>ado que el trat.-.m1ento cor-. 

6-0H-flOPA tamb1.i.n fac1l1ta la coriducta ll9roQs1va. P~1.i.d.z!! per.i>c.rs.-;, 

qua los niveles red~1cidos da NA pu<1td-en ser los res?ons;at•les di! 

'!!'ste ef'..-cto. L.i. dism1riución a11 los niv.a.la~ de CA cer&bralEts 

prolon'il• la h1p-erreact.1v1d1od se¡::.tal en l• r-.t.a tKururniy.., et. al .. 

1981). 

Als;iunos estudios d.,¡muestran. en bas.1111 a Pruaba.s de 

condu.::t• operante, q1,.1e da~p~iés de un p&riodo a9udo d& dei:>resiOn 

conduc:tual, produ-::ido POr" la 111dm1nt5tra-::ié-n d'! ..:.-OH[•A, la 



•jec:uc:iO:.n rA•Jc"r• ~,.0;;11•esi.va1111•nt.e, hast-,,. n1veles no,-111Alots d•tltr'C 

d• 7 a 10 di111. d•1i::uiis del t:rat;iimtent.o (La'lert.y 1970). lo "!He: 

Indica qylil los tt1st•mas CA cerebralelL d<tben t.erie1• un• ma•·c:•di. 

habilld~d P«r• =~~~~~sar una c:ons1derabl• p*rdida de 

lnt.eQrid•d• Y• ~•• ~or mecants.rno~ da inc:r-ent.o d.t la 

s<iln:¡,1b1 l1dod d<f: ,. •. :-.ptores 6 por 1ncrem•1"lt.o d•l r·(lcdmb10 ..-:olo .:.:ri 

en las neuronas sobrevivientes (Nakamura et al. 19721, 

~oans;a.rse -::iue. s 1 s:e reduc:OJ lo suf'iciente el contenido d>!! •:._ 

cer~brales. el ef•cto de la 6-0H~A sobre Pr'UQbds de 

•:ond1c1onArntent:•:.> ~Per"antE<, s"" manten9Af por a.Jemplo. cu•r-odn ~<!" 

011dministr1"' invecc1on.s m•)lt.iPl'ili:s de 6-0HDA ?&.ra r"eductr· el '?l•~~ 

d.al -:ontar11do ·~• CA, ae obs<e:rva una reducctóll en l A 

a\.1toestu11\.1l<lc1on ttléctrtca d~l Co!Orebrc. (5tetn et ;.l. J""'7t•. 

El hechc. d• que en animales Adultos, la 6-0HDA destruya 

solo las t•rminal~s nerv1os•s. deJ•ndo 1nt.actos los cu~r¡::.o~ 

celula.res. mant<!tnierido ab111trta ta po1:1b1 l sdad de regen"!!r;;t.Clo!Jr, 

subsecueni... m1•ntras que en animales r"e<:i~n nac1dom la n11turona 

total es destruida. hace d• asta amina una. herramienta valiosa 

para sir11Patecto1'111a r•v•rsible y/o per~anent• <Thoenen et al. 

1973). 

Aunque hay nui.erosas similitudes entre los cambios 

morfoló~icos prodUcidos por 1• 6~0HDA en el sist.••• n•rvioSo 

perif•rtco v el central, también hay 9randas diferenciMs. En 



la m.avor part• cktl SNC, l•it terrn1n11}.at¡ n9rv1os•• ;;:Jo.stt"Uidio!. ,.. : 

mue1ttr.a1-. t.en.:::l•ncla 11 l.a r.a9enerac:16n ttn o:-bS'!trvhclon"*~ Poi· 

Pér1odo,. de már. d-:i. dos 11;;:0•• •un<:1ue s• ha11 Yo!rs:>Ort1ot::lo 

act.1v1d011de~ 1·o;:-;i,¡o,ner •• t1vl't.:; 11:n la médula oe<s:P1no>I ..:s•:t:~·.1·~! ·:l"t 

.--!~ion~s qqt.-..:u·-;itr.:r-·, "=' -:iuimlcas d<ft fib1·¡.z 11c0r11dr·otn&r;1.::a~ 

de<s:candentes <Thoo:tnan oet. al. 19731. 
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