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RESUMEN 

La ostimulación auditiva y som6tica durante el transcurso 

del euefto de movim~ontos oculares rApidos (MOR) incremento lo 

duración de dicha f'aue de sueno.. o.si. corQO' la· densidad do espiga.e 

Ponto-Genfculo-Occipitalos (PGO). ol 'v~to. 

El objetivo de esto trabo.Jo f'u6 doto~inar ai el auroento en 

la duración del sueno MOR inducido por ~s~~mu,oción sensorial 

ost4 mediado a trav6s do la rorm.o.ción reticular pontina (FRP). 

Para el lo utilizaron 2 diooftos oxperimentalosi el Primero 

conuistió en producir lesiones en la FRP con 4cido kafnico. para 

determinar si la estimulación sensorial 08 capaz de seguir 

aumentando el sue~o MOR. a pesar de la disminución en el nUmero 

do neuronas de la FRP. En el siguiente,. so estudió la actividad 

unitaria de las c6lulas de la FRP. con la finalidad de conocer si 

la estimulación sensorial produce cambios en los niveles de 

excitabilidad de dichas células. que pudieran explicar el aumento 

del sueno MOR. 

Loe resultados mostraron que la lesión de la FRP impide el 

incremento del 9uofto MOR debido a estimulación oeneorial. aunque 

siguió observando el aumento en la densidad de eepigae PGO. 

Estos efectos permanecieron sin cambio aún 45 dias doopués de 

efectuarse \as lesiones. Asímismo. encontró que 'ª 
estimulación auditiva durante el sue~o MOR. tuvo la capacid4d de 

modificar la frecuencia de diopar~ del 44% de las células 

estudiadas. En conjunto. estos resultados au91eren que la 

eotimulación 9ensor~al actúa a trav6s de la FRP. produciendo un 

aumento en los n1ve1os de excitabilidad d~ dicha ~otructura. lo 

cual se manifiesta en un aumento concomitante del oueno MOR. 
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lNTRODUCClON 

Suef"lo; 

00 E.atado fí8io-psicol6gico caracterizado. en lo fisiológico 

por la p6rdida de la conciencia. la abolición de la motricidad y 

la disminución de la vida org6nica. En lo psicológico. el sueno 

so m.onifioeta por una combinación de im6genes. aparentemente sin 

sentido. que los psicoanalistas tratan de interpretar con fines 

terapéuticos'' (Diccionario Enciclop6dico Bd.sico. 1971 l. 

Esta definición podrta parecer. para el neófito, lo 

euricientemente descriptiva como para explicar evento que 

forma parto de eu vida cotidiana. Sin etnbargo, despu6e de 50 

anos do estudio eistem~tico del euofto, 6ste puede 

la actualidad, tomando en consideración 

reno.DMSnologia que lo caracteriza. 

El s:uef"lo un fenómeno biológico que 

lG 

descrito. 

múltiple 

presenta 

circ6dicasnonte. decir. aproximadasraente cada 24 horas. Sin 

embargo, la cantidad de suer.o y su distribución a lo largo de 

tiempo puodo variar para cada especie. ~si por ejemplo, el 

hombre adulto tiene un ciclo bif6eico bien definido. presentando 

vigilia durante el dia y durmiendo durante la noche. Algunos 

animales. como el gato y el perro son policiclicoe. alternando la 

vigilia con pertodoe de sueno durante el periodo circ6dico. El 

sueno. vez. est6 constituido por la sucesión de diferentes 

fases que se repiten ciclicamente <ciclo ultradiano), durando en 

el hombre 90 minuto!_; y en el gato 27 min <Hartmann, l.968; Sterman 

y col.. 1965). 
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Dichas rases son el sueno· de ondas lentas (SLl y el _sueno de 

movimientos oculares_r6pidos CSMOR). cada una caracterizada por 

distintos cambios runcionales. a. nivel motor. sensorial y 

autónccno. as1 

nerv~osas (Fig. ~). 

en las seftales el~ctricas de estructuras 

Carpcterfsticas del ejclo viqjlja-suefto en el gato 

(jouvet. 1962: Sterma.n y col •• 1965): 

Vigilia activa 

La cabeza del animal se encuentra levantada. las pupilas 

presentan midriasis y las membranas nictitantes se retraen. El 

registro del electromiograma denota una gran actividad muscular. 

mientras que la actividad cortical y subcortical de bajo 

voltaje. inferior a 50 microvolts (uV) y r6pida de 20 a 30 ciclos 

por segundo (epa)-

Vigilia trqnquila 

Los ojos del animal se encuentran parcialmente cerrados. las 

membranas nictitantes relajan de 2 a 3 nro. y la actividad 

muscular es todavfa notoria. Los ritmos card1aco y respiratorio 

disminuyen ligeramente en comparación a la vigilia alerta. La 

actividad electroencefalográ~ica muestra unaº actividad regular de 

5 a e CPB. 

Sueno lento: 

Conductualmente observa que el animal recuesta la cabeza 

2 



F'IG. 1. 

V\OIL\P. 

E~D ................... _....,.,,....,IGC>="'°'"'"'""""""""'"""'""""" 

SúEf.10 LENTO 

""'" ,. .. ,,~Q .... .,_,41¡ ...... ~ 

SUEAO MOR 

~~~~~_.,..........,.~~~~~~~~~ .... 

_ Ieo.)lv 
4Seg 

Caracter!st~cas poi~somnográf~cas de1 c~clo v~g~1~a
sueño en el gato {ver descr~pc~ón en e1 texto). 
MO. Mov~mientos ocu1ares. 
CCL. Cuerpo gen~culado latera1. 
EMG. E1ectromiograma. 
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adoptando una po-9-ició_rl_ t1pica.-de ·sueno. tendido sobre el vientre. 

Loe ojos permonecen ~errádo~ y las membranas nictitantes 

La actividad electromiogr6fica 

disminuye. pero ·no 11.ega'~:-d.~aaparecer. La frecuencia cardiaca 

disminuye. lo' -.:Ui~ ~U~.ol. _ritmo respiro.torio que se hoce m6e 

cunplio y 'conjunt.omonte. la acti.vidad. 

aparecen husos de e 16 cps que 

pred.OCDino.n -:· ~¡~~-i:·· ~~~e ·1a. ronnación reticulo.r moeencefálica. 

Asoci.odaa 
'".'·;_,._.,,_ 

estos 'hu.SOa observan la.a ondas lentas. de 2 o. 4 

cps y de 150 a. 250-uV. 

Suefto MQR 

La aparición de movimientos oculares rapidos que pueden aer 

latera.lea. verticales y oblicuos. originan el nombre de esta fase 

de suen.o. Desde el punto de vista electroencefalogr6fico. el 

suefto MOR oeta caracterizado por act.ividad cortical. 

diencef6lica y mesencefálica r6pida. de 20 a 30 cps. y de bajo 

voltaje. de 20 a 30 uV. muy parecido ~l de la vigilia. Durante 

esta fase de suefto Presenta atonía muscular. que 

brevemente interrumpida por movimientos de las extremidades. 

vibriaas y ore~ag. Lo temperatura rectal d2sminuye con respecto 

a lo registrado durante el sueno lento. observándose asimismo 

aumento en la variabilidad de los eignoe card2orespiratorioe. Un 

aumento del flu~o sanguineo asi como de la t.emperatura cerebral. 

tambi6n son caracteristicas del MOR. 

En general. la duraciOn media del sueno MOR en el gato es de 

6 7 m:inutos. aparición c1clice cado 27 min 
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Dentro de lon parámetros que caracterizan al sueno MOR. 

diatinguen 109 potenciales f6sicos que ae registran en el puente 

(Jou-et y col .• 1959). los cuerpos geniculados laterales (Mikiten 

y col .• 1961) y la corteza occipital (Brooks y B1zzi. 1963). 

Debido localización anatóm1ca se han denom1nado espigas 

ponto-genículo-occipitales (PGO). As1mismo. recientemente se ha 

encontrado que la actividad PGO se propaga estructuraa del 

sistema lírnbico como la amígdala y el h1pocampo (Calvo y col .• 

1984). Ya que existe correlación entre las PGO y los 

movimientos oculares. 

relacionadas 

(Jeannerod. 1972). 

ha augerido que estas espigas están 

de integración oculomotora 

Las espigas PGO se presentan con una frecuencia do alrededor 

de 50/minuto durante el SMOR (Thomas y col.. 1967) y el nWnoro 

total registrado día es de 14.100 ± 2700 {Ouysan 

Peyrethon y col .• 1967). 

En la actualidad se conocen al menos 2 estructuras (una de 

ellas inhibitoria). que participan en la generación de las 

espigas PGO. Estos los n~cleos dorsales del rafe <NDR> que 

contienen serotonina y las neuronas colin6rgicas del tegmento 

pontino dorso-lateral CTPdL). ha observado que la 

interferencia la trana:mis1ón serotonin6rgica mediante 

reeerpina o paraclorofenilalanina. induce la ocurrenc1a cont1nua 

de espigas PGO en vigilia (Jouvet. 1972: Stern y col._ 1972>: 

encontrándose un efecto similar después de la lesión de los NDR 

(Simon y col.. 1973). Por ol contrar10. 

dichoe nücleos auprime Por completo las espigas PGO durante el 
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3ueno MOR CDement y col.~ 19721 -

P~r otra parte. ha demostrado que las neuronas del TPdL 

envtan aferentes los cuerpos gen1culados. y actividad 

un1torio está 1nt1mament~ relacionada con los espigoe PGO (Sokai. 

1980: Soito y col .• 1977>. 

Por lo tanto. ha sugerido que las neuronas 

serotoninérg1co3 del r4fe. e~ercen influencia inhibitorio 

BObre un marcoposo colinérgico en el puente. y que la liberación 

de dicho influencia permiten la man1testac1ón de espigas PGO 

durante el sueno MOR (S4ka1. 1980). 

El tallo cerebral y la generación del sueno MOR 

A port1r de los anon 50. cuando ue descubr16 el oueno MOR 

<Aserinsky y Kle1tman. 1953). tuvieron que lmplementar 

nuevos estrategias metodol6g1cas, con la finolidbd de elucidar 

los meconismo9 nourof1u1ol6g1cos responaoblc3 de dicha fase del 

sueno. Desde entonces. la3 técnicas de lesión. estimulación 

~léctr1ca y qutmica. ast ~1 registro dP- actividad un1tar1a 

han sido empleadas como herrom1entoa poro llegar a comprender 105 

mecanismos subyacente:3 al sueno. Jouvet. Cl962) po:3Loriormente 

V~llablanca (19661 utilizaron la técnica de ablación de porciones 

del sintema nervioso central del1m1~ar loo e:3tructuroo que 

participan la producción del sueno MOR. 

decorticacionc~. cerebele~tomto~. lesiones del t6lamo y secciones 

del tollo cerebral Con esto última 

preparo.e ión. encontrorc..n '"" secc1onen 

impiden lo 

prf!'sentar:1on .j~l nueno MOR. real izar..-.... n 
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eeccionee nivel bulbopontino. o. nivel de las dos terceras 

partes posteriores del nCcleo reticularie pontie caudalia CRPC). 

ee euprimi6 esta ~ase del euefto. De estos experimentos ee dedujo 

que los grupos neuronales involucradoe en la generación del sueno 

MOR hallaban en el puente. Eete descubrimiento, de 

importancia para la comprensión del eue~o. despertó el inter6e en 

loe estructuras eepeciricae que ee encuentran lo. región 

determinada como indispensable mediante la técnica de traneectoa. 

En primer t6nnino, la lesión por coagulo.ci6n de loe núcleos 

reticularis pontia oro.lis (R.PO) y caudalis suprimía todos las 

~ni~eeto.cionee del SMOR. 

Cabe mencionar que loa regiones mencionadas como RPO y RPC y 

que fueron lesionado.e por Jouvet. no solo comprenden la formación 

reticular, eino que abo.reo.ron pr6cticamente todo el tegmento 

dorsal pontino elimin6ndoee to.mbi6n los núcleos del rafe. el 

complejo coeruleue. el nQcleo de Gudden. etc. Asimismo. la 

eetimulación eléctrica de loe mismos núcleos ea capaz de inducir 

sueno ~OR cuya fenomenologia ea idéntica a loa períodos que 

presentan espont6neamente (Jouvet y col.. 1960; Rossi col .• 

l.96].). Monti (1970) ha corroborado estos eatudioa. encontrando 

que la eetimulación de la formación reticular pont1na (FRP) 

n~velee roetraleB. induce incremento e~gnificativo en el 

número de periodos MOR ae1 como del tiempo total de dicha fase de 

auefto. 

Estudios m6e finos. en los que hicierdn lesiones m6s 

pequenas y delimitadas sugir~eron que el locus coeruleus CLC) y 

subcoer-uleus CSC>. (el se en la actualidad ha subdividido 

2 regionee; LC-y peri LC - ) pod.ria eer la zona generadora del 
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sueno MOR (Jouvet. 1972). Se encontró que las lesiones caudales 

del locus coeruleue suprimían sólo la atonta muscular durante el 

MOR. mientras que aquellas quo involucraban tanto al LC dl 

SC. abolían perm.anentemonte al SMOR sin a~ectar las PGOs. Ya que 

en oso tiempo so determinó que células eran noradren6rgicos. 

consideró a este neurotransmisor como el md.e importante 

la generación del SMOR. Sin em..bo.rgo. resultados contradictorios 

fueron obtenidos por Carli y Zanchetti (1965) quienes concluyeron 

que la lesión del locus cooruleun no abolía el SMOR. 

la disminución de norepinefrina y la destrucción selectiva de 

c6lulas noradren6rgicas con 6 hidroxidoptLD\ina no afectan al SMOR 

(3ones y col .• 1976). 

En su conjunto. estos reeultados fueron considerados como 

pruebas de que la región pontina indispensable para la 

producción del sueno MOR. Sin embargo. el hecho de que tanto las 

lesiones como la eetimulación cerebral podrían producir efectos 

inespecíficoe actuando sobre fibrae provenientes de cualquier 

parte. condujo a eetudioe m6e detallados, como el registro de 

actividad unitaria de la formación reticular. Sin embargo. 

primeros registros. relación al ciclo vigilia-euefto fueron 

realizados en el animal curarizado. anestesiado o con reatricci6n 

de movimiento de la cabeza (Mollica y cnl. 1953. Machne Y col .• 

1955 y Hobson y col .. 1974). dando como resultado información 

contradictorio. 

Fu6 Huttenlocher (1960) quien realizó el primer estudio de 

actividad unitaria de la ~ormociOn reticular mesencef6lica 

durante el ciclo vigilio-suefto en el animal en liDre movimiento. 

e 



Su objetivo fué estudiar los patrones de disparo espont6neos y la 

capacidad de responder estimulación auditiva durante las 

diferentes fase~ de sueno. En resumen encontró lo siguiente: 

a) La mayoría de las células mostraron más actividad espont6nea 

durante el sueno de ondas lentas que durante la vigil2a de 

relajación. 

b) Un grupo de células en la porción ventral de la formación 

reticular mesencefdl2ca mostró un patrón de disparo rápido y 

continuo durante la vigilia movimiento. el cual 

disminuyó considerablemente durante el sueno lento. 

Durante el sueno MOR. estas células d1spararon ráfagas 

de descarga muy r6pida. incluso con mayor frecuenc1a que durante 

la vigil2a. Por otra parte, sensoriales 

dependieron del estado de vigilanc1a en el que se encontraba el 

animal. En la mayoría de las un1dadeo. la activ1dad provocada 

fué más marcada durante la v1gil1a de rela~ac10n. dism1nuyendo 

algunas células durante el sueno de ondas lentao. La capacidad de 

respuesta durante el sueno MOR v16 d2sminu1da en todas las 

células examinadas y ausente en algunas c~lulas. 

Con base loa tr~bajos de Jouvet {1962). los cuales 

implicaba lo FRP* en el cor1trol del sueno MOR. McCarley y 

Hobson (1971). dec1dieron buscar en d2cha estructura drea 

neuronal que se activara espec1f2camente durante el SMOR. Ya que 

el campo tegmental gigante celular (CTG) correspond1a loa 

núcleos reticularis pont2s oralis y caudal~s. estudiaron 

actividad unitaria en el an1mal con la cabeza inmovilizada. En 

• Los términos FRP y CTG ser6n considerados como sinón2mos. 
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este traba~o encontraron que la frecuencia de disparo de las 

c~lulas del CTG aumentaba significativamente durante el sueno 

MOR. en comparac~ón a la vigilia y al sueno lento. por lo que fué 

considerado corno el posible "centro" generador de dicha fase de 

sueno. 

Posteriormente. estudio m6e .:unplio CHobson y col •• 

1974a) se comparó la frecuencia de descargo. de distintos núcleos 

del tallo cerebral. incluyendo al CTG. durante el ciclo vigilia

sueno. En esta ocas ion. encontraron que todos los nücleos 

estudiados aumentaron su frecuencia de disparo durante el SMOR. 

pero e9ta eiempre fu6 mayor en el CTG. 

Eetos antecedentes d:ieron origen al "modelo de interacción 

recí.proca" para la producción del sueno MOR CHobson. 1974b) en el 

cual se propone al CTG como el "centro" generador del SMOR. Para 

el lo definieron de crJ.ter:ioe que estructura 

nerviosa debe cumplir para Der considerado. como tal. y que según 

punto de vista el CTG cumple: a) 9er un grupo homogéneo de 

neuronas. estrotégicamente localizado y conecto.do: bl 

selectivamente act~vado durante la conducta en estudio~ e) 

eatimulación debe producir aumento la incidencia y duración 

del evento. por el contrario. d) las lcaionea del ''centro'' 

deben produc3r una dinm1nuc1ón en su incidencia y duración. 

total desapar1c1ón. 

Asirniorno. ya que tarnb1én se hab1a observado que dos ~rupos 

neuronales del tollo cerebral. el locus coeruleus y el rafe 

dor.aal inactivan durante el SMOR CMcG:intY y col .• 1972). el 

modelo asume que el CTG se activa por la inhibición de dicho.e 

estructuras. En otros palabras. al CTG se le considera 

10 



autoexcitoble y 
- '--=- ----,-_. =--
excitatorio af--Lc--y- Ro~- eatOa nQcleos- eer'fan 

inhibitorios al CTG'y'a·s1miatDOa. do ac¡u1 la ""interacción 

roc1proca••. 

Sin embargo. _a :~_8sa~ del o.p"arente 6xito do esta 'hipótesis. 

e~p~r1m.ntoa· 

octivaci.dn .-dei1 

realizados posteriormente 

CTG:no.oa selectiva para el 

demostraron que la 

sueno MOR (Siegel 

y coi._::;.{J.977a-.) • Esto Pud0 determinarse debido o. que ee estudió lo 

octividAd Ünit~~ia del CTG en el o.nimal en libre movimiento. 

encontr~ndose - que estas c6lulaa disparan tambi6n durante la 

vi.gilia en relaci.ón o actividadea motoras oapoc'fricae. 

Adem6.a. ya que algunos tral:>Gjoe habían mostrado que las 

neuronas del CT'G son polieensoriolee (Siegel y col. (1977a). 

decidieron estudiar capacidad de respuesto est1mulos 

.auditivos. vestibulares y eoauiticos en el srato normal en libre 

movimiento. En este aentido. encontraron que las respuestas 

sensoriales ~ueron similores o las que habían observado 

previam4!tnte preparaciones anestesia~ decerobración 

par6liriis. Ee decir. ~ueron respueetos breves que consiat'fan 

1 2 espigas y que aparecieron con uno latencia entro 15 y 33 

mil iaesrundoa. Sin embargo. pesar de i .... ro apuestas 

aenaorialos. la actividad do esta9 células ~ue mo.yor cuando el 

animal realizaba movimientos que incluyeron la cabeza. el cuello 

y loa patas. 

Como conclusión. loB autores demuestran que la activación 

del CTG no ospeci~ica para el sueno MOR. por lo cual no ae le 

podia seguir considerando como el "'centro•• productor de dicha 

raee de sueno. 
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Postorionnonto CSiogol y col. 1977b) so reportaron 3 tipos 

celulares dentro del CTG. de acuerdo a su ~recuoncia do disparo. 

La.e c6lulao tipo I dispara dnicamonte durante el movimiento y 

presenta actividad espontánea ningún otro estado. Las 

de tipo 2 presentan niveles relativamente altos 

actividad tónica durante la vigilia do quietud. sueno lento y 

MOR. Eatas c6lulas disparan con una ~rocuoncia que excedo las 4 

espigas por segundo y muestran poquefto aumento 

~recuencia do descarga durante la transición del suofto lento al 

MOR. Las e6lulas del tipo 3. tienen bajo nivel de descarga 

espontáneo. vigilia do quietud y sueno lento (monos de 4 

espigas/seg.). mientras que su actividad aumenta durante el SMOR. 

Todas las c6lulas que estuvieron activas durante el SMOR tambi6n 

lo estuvieron durante el movimiento. Para clari~icar estos 

resultados contradictorios. surgió la idea de lesionar el CTG 

4cido ka1nico (AK), neurotóxico que destruye exclusivamente los 

cuerpos neuronales. respetando las fibras de paso, y observar 

e~ecto~ sobre el sueno MOR. Estos efectos fueron comparadoo 

loe producidos por lesiones electrolíticas (Sastre y col., 1981). 

Loe resultados demostraron que la lesión electrolítica del CTG 

produjo una supresión total del SMOR durante 5 semanas. 

contraeto con la ausencia de efecto después de la total 

dostrucc~ón de loe somas con ácido kainico. La presentación del 

sueno MOR de manera normal a pesar de la ausencia de cuerpos 

celulares en el CTG. fué considerada como evidencia de que 

nú.cleo 

sueno. 

ea parte fundamental de los mecanismos de dicha faso do 

En cambio. las lesiones electroliticao pueden afectar al 

sueno MOR. por interrupción de fibras que cursan por el 6rea de 

12 



lesión. 

A pesar de esto~ existen experimentos realizados 

registros intracelulares que sugieren la participación del CTG en 

loe mecanismos de euefto MOR. 

lto y McCarley (1984) midieron catnbios de excitabilidad y 

n~veles de polarización eapont6neos de la membrana de las células 

del CTG durante el ciclo vigilia-sueno. Con!!'ideraron la 

excitabilidad como la proporción de potenciales oxcitatorios 

poetsin6pticos <PEPS) provocados por la estimulación del CTG 

contralateral o la formación reticular bulbar. que dieron origen 

potenciales de acción. 

Se encontró que todas las neuronas registradas redujeron 

progresivamente el potencial de membrana conforme el animal 

pasaba del sueno lento SMOR. Esta depolari~ación estuvo 

caracterizada Por descargas de PEPS asociadas con potenciales de 

acción. Asimismo. durante esta fase de sueno. la proporción de 

PEPS provocados que generaban potenciales de acción fue mayor 

durante· el SMOR que durante el eueno lento o la v1gilia. Durante 

esta última. ob~crvaron depolar1=aciones f6sicas de la 

membrana algunos células. asoc1ac1ón temporal la 

ocurrenc1a de eventos conductuoles e~pecificos. Por lo tanto. 

sugieren que durante el SMOR hoy una tendenc10 tónico hacia la 

excitabilidad de todo el grupo neuronal. Es te a.u.xnento 

excitabilidad Puede orig1nar algunos eventos del MOR CMcCarley e 

Ito. 1985). 

Dicha idea encuentra apoyo en el hecho de que la d1sminucion 

la frecuencia de disparo del CTG. inducida por cloranfen1col. 
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produce gro.n o.UD".lento en el número de periodos MOR abortivos 

CDrucker y col.. 1982). 

Como yo. fue :rev3sado. vo.:rioe núcleos del tegmento pontino y 

mesencefálico. o.demás del CTG. aumentan su frecuencia de disparo 

poco antes del SMOR y durante duración. A estos tipos 

ce lulo.res 

Paralelamente. 

les denom1n6 "REM on'" <Hobaon y col.. 1974a). 

descubr16 que lo.a célulo.a del locus coeruleus 

CChu y Bloom. 1972) y del rafe (McGinty y Ho.rper. 1974) dejan de 

diepo.ro.r durante eso. fo.se de sueno y se lee denom1nó "REM off". 

Más recientemente (So.ito y col. 1977} :reporto. la presencio. 

de ambos tipos celulares en el tegmento pontino dorso-lateral. 

Se encontró que alguno.a de las células "on" estuvieron 

correlaciono.do.a con lo. presentación de PGOa. mientras que otro.a 

estuvieron re l o.c1ono.do.s o.ct1vido.d motora est .ímulos 

sensorio.les durante la vig1l:ia. Lo.o células "off"' most:ro.ron una 

actividad tón1co. lento. durante lo vigilia y el sue~o lento. y no 

vieron o.fecto.do.s por o.ct1v1do.d motora o estímulos externo~. 

En este trabo.Jo se sugiere de manera s1milo.r al modelo de Hobaon 

(1974). que la inh;i.bici6n de lo.a co'!:lulas ·•off'" pe:rrnite las 

células ··on•· generar PGOs. Po:!':ll:.•~r i o:rmcnte. S<:iko. i y Jo1..1vet 

(1980a} encuentran que cate tipo de células ··PGO on'" también 

encuentro.n ol núcleo latcrodor2ali~ tcgment1 y 102 porc1ones 

rostro.lea del LC ....e 

geniculo.do lateral. 

la~ cuales ~ienen conecc1onea al cuerpo 

Por otro. parte. las neuronas "'on" del peri 

LC _ que env1o.n proyecciones al magnocelulo.ria CMC) en el bulbo 

han sido propues~~s como genero.doras de la oton1~ durante el 

sueno MOR <Saka1. 1980bl. Asim;aamo, han reportado células 

""on'" en el bulbo IKonamori y col .. 1980). 
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En una revisión reciente Sakai. (19S8c). menciona que. 

aunque en sentido estricto. las células "on" son aquellas que 

muestran una descarga selectiva y tónica justo antes y a trav6s 

del euefto MOR. la maYor~a de ellas muestran actividad de baja 

frecuencia durante el euefto lento. Asimismo. considera células 

º'on'' aubgrupo de c6lulae del bulbo que durante la vigilia 

activa presentan descargas fásicas de corta duración_ Sin 

ernhorgo. considera que cumplen los criterios básicos para generar 

y mantener al euefto MOR: 

1) Total supresión de descarga durante la vigilia de quietud. 

2) Un aumento signi.ficativo frecuencias de disparo antes de 

la instalación del SMOR. 

3) Descarga sostenida durante el periodo. 
~ 

4>'' Completa disminución de actividad durante la traneic'ión del 

SMOR a la vigilia. 

Este tipo de células se registran en el tegmento pontino 

mediodoreal y la formación reticular bulbar lateral y 

ventromedia 1 • Al nivel del puente. la mayor1a de las c6lulas 

est4n localizadas en la región rostral del complejo coeruleue. 

Al nivel bulbar en el núcleo reticular rnagnocelular y el rare 

magnus. 

Las células bulbares disparan de 2 a 3 veces m6.e que loe 

células "RD-1 on" pontinae. Con lo técnico de invasión 

antidrómica. ha encontrado que la mayor1a de las ••RD-! on•• 

pontinas tienen proyecciones directas al núcleo magnocelularis Y 

muy Pocas proyectan directame~te a estructuras tal6roicae. 

Por el contrario. algunas c6lulas del magno celularis envian 
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proyecciones a la m6dula espinal y otras al -peri- LC-:c-

Obsérveso que esta descripción de las célula.e: .. on ... llama.das 

productoras del MOR. corresponde a las mismas deacritaa 

anterioridad responsables do producción de PGOs unas. y 

atonía. otraa (Saito y col .• 1977. Sakai y col .• 1980-a. Sakai. 

1980 b. Kanamori y col .• 1980)., y que los criterios do 

selectividad aon muy parecidos a loa do Kobaon y col. (1974). 
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.MlZ:CANlSMOS COLINERGICOS DEL SUERO MOR 

Dentro de los posibles neurotransmisores involucrados la 

generación del SMOR. la acetilcolina ha aido considerada como uno 

do loa mejores candidatos. ~ partir do los anos 60. los 

tr~jos do Horn4ndez-Po6n y col. (1963) y Jouvot (1962) 

obtuvieron las primeras evidencias que sugirieron la 

participación colin6rgica mecanielQOs do sueno. 

primero observó que la aplicación do cristales do aeotilcolina en 

varios puntos del aiatema lfmbico y del toDJDento mesonco~6lieo 

producían somnolencia y sueno lento con una latencia do 1-4 

minutos. Por otra parto. Jouvot encontró que la administración 

sist6mica do atropina en el gato (1-3 mg/kg do poso) suprimo el 

efecto que tambi6n Producen las inyecciones 

intraventricularos do homicholiniutn - 3 (Domino y col. 1971). 

siendo ambos f4rmAcoa antagonistas do la función de la 

acotilcolina. 

En trabajos m4s roc~entes ha encontrado que las 

microinyeceionos de carbacol {agonista mixto de acetilcolina) en 

el CTG inducen conducto do sueno en el gato. asf como signos 

polisomnogr6ficos del SMOR {Silberman y col .• 1900). Asimismo. 

los inhibidores de la acetilcolinesteraaa. como la neostisnnina. 

incrementan el porcentaje. la duración y frecuencia del SMOR; 

este e~ecto pudo oer bloqueado con atropina {BaghdoYan y col .• 

1983). Cabe hacer notar que la estimulación colin6rg1ca del 

mesonc6falo la médula oblongada no fué capaz de reproducir los 

8ignos del SMOR. Ya que el carbaeol actóa tanto sobre receptores 

muscarfnicos como nicotin1coe. probaron lo~ efectos del 

bethanecol. agonista muscar1nico. inyectado al centro del CTG 
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(Hobson y col.. 1903). Dicho f6rmc.co indujo directamente 

partir de la vigilia todon los signos del sueno MOR. 

duración 7 vocea mayor que la nortr\41. Estos trabajos dieron 

origen a un anAlisis mAs fino (Baghdoyan y col •• 1987). ol 

cual se encontró que exSste un gradiente neuroanatómico dentro do 

la ~ormación retic~\ar pontina para \a inducción colinárgica del 

suefto MOR. De aqui que realizaron una correlación entre el sitio 

de inyección do carbocol y acetilcolina 4 variables: 

latencia. porcentaje. duración y frecuencia de suefto MOR. En este 

caso observó que la frecuencia del sueno >lOR aumentó 

independientemente del sitio de inyección. Por otra parto. la 

inyección llevada a cabo en áreas pontinas rostro dorsales fuá la 

que indujo sueno MOR con una latencia rn6s corta. asi cocno con una 

mayor duración. 

~simiemo. la eetimulaci6n colin6rgica con carbacol en la FRP 

de la rata promueve un aumento en la frecuencia de aparición del 

SMOR. efecto que puede ser bloquedo con escopolamina. 

y col .• 1906; Domino y col .• 1966). Un efecto similar 

inhibiendo la acetilcolinos~erasa fisostigmina 

(Shiromani 

observa 

y 

teopropyl-Fluorofosfato (Gnadt y col .• 1985) . Adem6s~ 

Di

la 

inyección endovenoea de fisostigmina en el humano normal. durante 

el euefto lento disminuye la latencia para la presentación del 

sueno MOR (Sitararn y col-. 1976). 

Para determ~nar si la inducción de sueno MOR por carbacol 

era debida a un efecto fisiológico sobre \as células del CTG. 

Shiromani y McGintY (1986) estudiaron la actividad unitaria de 56 

de dichas neuronas durante la infusión de carbacol. De eetas 



c61ulas. el 56% redu~eron su frecuencia de disparo. 12.5% 

mostraron cambio y el 26.6% aumentaron su frecuencia de descarga. 

Tanto el aumento la disminución las respuestas 

coincidieron la presentación del SMOR y persistieron lo 

largo de 6ste. Ya que en condiciones de control. loe c6lulas que 

disminuyeron su actividad mostraron el patrón típico de aumento 

de disparo durante el suefto MOR. los autores sugieren que 

disminución pudo deberse a un efecto inespecífico del Carbacol. 

Sin embargo. la población de neuronas que sufrieron un aumento 

la ~recuencia de disparo podrían importantes la 

presentación del aue~o MOR. al ser excitadas colin6rgicamente. 

Por otra parte. aunque los estudios iniciales sugirieron que el 

CTG podría colin6rgico. ya que teftía para acetil 

colineeteraaa (Shutte y Lewie. 1968) estudios más recientes han 

demostrado que dicha estructura ea colinoceptiva (Wamslley y 

Col •• 1981) md.B 

autoradiograrías 

muscarínicoe 

eolin6rgica. Por ejemplo. estudios hechos con 

han demostrado la presencia de receptores 

esa área. En un trabajo inicial. Shiromani 

(Shiromani y col .• 1988) demostró que ninguna de las c6lulas de 

la FRP del gato era inmunoreactiva a colina acetil transrerasa. 

Sin embargo. encontró que un grupo de células contiguas al 

brachium conjunctivum (BC) (núcleos pedunculo pontines. PPN). así 

coa>c> el nOcleo latero dorsalis tegmenti (LOT) tifteron densamente 

para dicha enzim4. 

inmunoreactividad 

Asimismo. en este trabajo ee estudió la 

tirosina hidroxilaaa (th}. encontr6ndose 

c6lulas catecolamin6rgicas mezcladas con colinérgicas el PPN. 

(incluye el lo~uo cooruleus y subcoeruleus>. El hecho de que 

encontraron muchas proyecciones de las células 1nmunoreact1vas 
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th del locus coeruleua al grupo LDT. sugiere interacción 

entre ambos grupos como participantes en mecanismos de sueno. 

Estos resultados han sido tambi6n confirmo.dos por Sakai (1980). 

Asimismo. ha probado que las c6lulas catecolaminérgicaa son 

del tipo ""REM ofr .. y le.a colin6rgicas "REM on" (Rasmussen y col .• 

1986). Lae c6lulas ""REH. offº' aumentan su :frecuencia de disparo 

durante la vig~lia. a estímulos dolorosos. auditivos y visuales. 

Haciendo pruebas microinyeccionee de carbacol ... 
puente. encontraron que el único sitio que indujo sueno MOR con 

una latencia menor de 5 minutos fueron las regiones del locus y 

peri locus coeruleus~ Estas inyecciones desencadenan todos loe 

componentes del SMOR (Sakai. 1908). 

Para probar los efectos del carbacol sobre estos dos tipos 

celulares simult4neamente. Sakai registró la actividad unitaria 

en las re9iones del peri locue coeruleus y LC - perfundiendo 

carbacol al mismo tiempo. Lo que observó fue que paralelamente 

al desencadena.uiiento del SMOR lae .. on" so activaron y lae ••off'" 

desactivaron. en correlación 

reeultadoa 

atropina. 

revirtieron 

la aparición de PGOs. Eatoe 

la inyección de eul~ato de 

Ya que las c6lulae "onº son capacee de responder al 

carba.col. Sal<ai sugiere que estas células odem4e de 

Colin6rgicas colinoceptivoa. Esto lo probó utilizando un 

ISMlrcador retrógrado conjugado con inmunocitoquimica para colina 

acetiltraneferaea. inyectado en el complejo co~ruleus. Al nivel 

del puente. se encontraron células doblemente tenidae el LC-, 

peri LC ..e y el núcleo peri braquial. Al nivel del bulbo. 
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encontraron que la.a c6lulae del magnocelularis y parvocelular 

tembi~n proyectan al peri LC - y LC ,,e • 

Con bGse en estoe resultadol!I Solcai .propone la hipótesis .. de 

interocción reciproca mutua .... la cual conaiete~ en ~ue al cea.a.r_· el 

diapo.ro de excitan lo.e .. on•• ·por 

deeinhibición.. mientras que la excitación de· la.11 "on"" inhibe 

la.e '"of!f". Por lo tanto. el MOR puede ocurrir ya sea por 

exc'itoción directa. de lc:us ""on .. o por inhib'ición de la11 .. of!f! ... 

Este modelo oe dif!erente al de Hob&on y McCarlY en el cual las 

inhibitorias a loa .. onº. poro la.a .. on .. 

excito.torio.a o. lae .. o:Lrº. En este modelo ee do m6s im.portancio a 

la. inactivoción de la.a c.Slula.a monoomin6rgicas 00 ott... que a la 

o.ctivoción de 1021 00 on ... A direroncia del modelo de Hobson y 

McCarly. este modelo no toma en cuenta a las c6lulao del r~re ni 

ol CTG. 

Paro establecer una relación entre los núcleos colin6rgicos 

ya mencionados.y el sueno MOR. Webeter y Jones. (1968) produjeron 

lesione.s 4cido kain~co. encontrando que ol sueno MOR 

eliminaba durante la~ primeras semanas post lesiOn. Algunos 

animales que suLrieron recupero.e ion. mostraron periodos muy 

cortos. con poco densidad de PGOs y movimientos oculares. Eetos 

efecto~ estuvieron correlacionados con el nOmero de neuronas 

colin6rgicas que sobrevivieron a lo lesiOn. Estos resultados 

apoyan observaciones previas que mostraron la participación 

colin6rgica de dichas estructuras en la generación de loa e~entos 

que componen el SMOR: 
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Atonia MU':!ICUl.ar 

LA inyecc36n de carbacol en la zona ventral al locus 

coeruleus (Van Dongen y col •• 1977). produce atonta ein inducir 

los deQ).6s componentes del suefto MOR. Lo misma ocurre .con la 

aplicación do ~isostigm.ina. un inbibidor de la colinosterasa 

(Kartayama y col .• 1984). Aaimiomo. lae lesiones circunscritas de 

6.rea prod.ucon el e:ind..rcxne denominado -e:uen.o MOR sin aton1a''. 

el cual todos los componentes del eue~o MOR se meLni~iostan. 

poro loe animales presentan di~orontoe conductas debido la 

pérdida do ~a atonia (Honloy y Morrison. 1974). 

Espigas PGO 

Las espigas PGO pueden ser provocadas sin inducción dol 

suen.o MOR por la inyección de carbacol en el área del PPN 

(Baghdoyan y col .• 1963). 

La aplicación sistémica de atropina disminuye la densidad de 

espigas PGO. (Jacobs y col .• 1972). Otras evidencias obtenidas 

con técnicas de lesión y actividad unitaria (Sakai. 1960) 

sugieren que c6lulas colin6rgica~ en las porciones ~ediales del 

PPG y dorsales al brachium conjunctivum podrian ser lae 

generadoras de la~ espigas PGO. Asimismo. De Lima y Singer 

(1987) han encontrado que lo.a aferencias del tallo cerebral al 

cuerpo geniculado provienen de la vecindad del BC. y que la 

mayoria de estas c61ula8 son colin6rg~cas. 

ppsincronización cortjcpl 

Ya que las c6lu1as colin6rgicae de loa nUcleos PPN y LDT 

inervan aL t6.tamo. y la estimulaeión de dichos núcleos activan a 
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varias eatructuras tal4taicas. Sh.irotnani Y col. (1.986) los 

proponen candidatos .Para inducir la desincronización 

• cortical durante el SMOR. Estos núcleos forman parte del aíatetnQ. 

reticular activador aacend.ente. descrito por Moruzzi y Matgoun 

(1949). Aai.mismo. la inyección siat6mica de atropina induce 

sincronización cortical (Domino y cola •• 1966). 

Movjuiientoa Qculare15 

Se bon observado proyecciones del PPN y LOT al coliculo 

superior y a loa n~cleoa oculomotores del tallo cerebral. lo cual 

tambi6n sugiere la participación colin6rsrica en la generación de 

movimientos oculares durante el MOR (Webat9r y col •• 1.988). 

Finalmonte. quisiera inencionar 2 trabajos recientes que 

demuestran contundentemonte i .. existencia de cone)(.ionea 

anatómicas de los nQcleoa colín6rgicoa y monoamin6rgicoa con el 

CTG. 

Mediante i .. t6cn1ca inrnunocitoquímica para colino 

aeetiltranaferaaa combinada con tro.naporte retrósrrado de 

pero)(.idasa de r4bano. Mitani y col. (19BB> encontraron que el PPN 

y el LDT son la fuente de proyecciones colin6rgicaa al CTG del 

gato. 

Por otra parte. utilizando una nueva t6cnica en la que 

conjuga la incorporación de carba.col a microeaferas de latex 

fluorescentes. ha sido posible inducir auefto MOR al mismo tiempo 

que se marcan retrógradainente la~ neuronas que proyectan al sitio 

de 'i.nyecciOn. De tal que la inyección de d~chas 
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microosferas en la regiOn anterodorsal del CTG. la cual tuvo 

difusión muy reducida. fue capaz de inducir por1od.os MOR muy 

prolongados. similares a los que induce el carbacol solo. Las 

estructuras marcadas retrógradamento fuuron el rafe dorsal. LC. 

los n6eleos PPN. el LTD y el CTG (Quattrochi y col •• 1989). 

Estas nuevas evidencias. aunque no apoyan ol concepto del 

CTG .. centro•• productor del SMOR. e1 demuestran quo este 

forma parto do la circuitoria involucrada en su generación. 

Con esta revisión he intentado roealtar loe 

nourofieiológicos md.B recientes que podrian oxpl icar loe 

mecaniemoa generadores del sueno MOR. No obstante. os necesario 

mencionar que paralelamente a dichos estudios se han desarrollado 

otros loe cuales se han encontrado una gran variedad do 

substancias propiedades hipnog6nicas. La mayor1a de ollas 

p6ptidos y han considerado moduladores. Por 

mencionar solo algunas: arginina-vasitocina. colociatokinina. el 

p6ptido intestinal vasoactivo. la hormona del crecimiento. 

prolactina. Bom4tostatina. etc. (lnou6 y cola .• 1900). Sin 

embargo. no oxiato haata lo rocho una teor1a que explique la 

interacción de tanta.a substancias. neurotransmisores y 

estructuras para dar origen al sueno MOR (Druckor-Col1n Y col .• 

1985). 

Actjvjdad de las v1ae sensoriales durante el sueno 

Una do las caractertetica~ m4s conspicuas del sueno la 

p6rdida de contacto entro el individuo y el medio ambiente que lo 

rodea. Solamente aquel loe estimuloe que por su significado o 

intensidad sean de relevancia. producirdn el despertar. En otrae 
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palabras. la reactividad del sistema nervioso a los est1:mulos 

sensoriales ae encuentro. mod.i~icada_durante el sueno. 

Yo. que el umbro.l paro. el deepertar 11e encuentra a\1n m6a 

aumentado durante el sueno MOR. 6ste ha considero.do COIDO la 

fcuse m.4e prof'unda del sueno.. As1. ee ha encontrado que el 

deapertor inducido por eatimulación directo. de lo formación 

reticular mesencef4lica. requiere poro. ser induc~do. de uno 

intensidad hoste ~00% znoyor que durante el sueno lento (Benoit y 

col •• 1960). 

Un efecto parecido obeerva cuando registra el 

potencial provocado en respuesta a eatimulación auditiva en la 

~ormación reticular mesencof4lica. durante distintos oatadoe de 

vigilancia. Do tal menera que 6ste siempre fue mo.yor durante la 

vigilia y decreció durante sueno lento y sueno MOR CHuttenlocher. 

1960; Winters y col .• 1967). 

Loa umbrales para provocar la respuesta galvánica de la 

piel. mediante est1mulos sonoros. han sido también medidos 

trav6s de loa distintos estados de sueno CTrigona-Leiaenger Y 

col.. 1977). En este trab.cljo se encontró que dichos umbrales 

awnontaron significativamente durante el sueno lento y de manera 

m6.s notoria durante el SMOR. 

En t6:rmino~ generalen. estos experimentos han sugerido que 

la formo.ción reticular. parte de la vío sensorial 

inespec1rica. tiene muy reducido nivel de excitab:i l idad 

durante el SMOR (Jouvet. 1962; Huttenlocher. 1960). Esto podri4 

deber9e a que la actividad espont6nea de dicha estructura es muy 

elevada durante el 5uefto MOR. por lo cual las respuestas 
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provoeadae pueden atenuarse por oclu9ión. 

Por el contrario. la excitabilidad de las v~as oapocf~icoa 

durante el MOR ea tanto o m6.s elevada que durante la vigilia; por 

ojomplo. el nócloo coclear respondo a eat1muloa ouditivos.duranto 

;ambas rasos do sueno. y lo respuesta cortical primo.ria a aonidoa 

aumento en el SHOR (Flandrin y col •• 1979; Huttonlocher. 1960). 

Aaimi111DO. loa potenciales provocados en lo corteza visual. cuando 

estimula el quioama o el tracto óptico disminuyen cuando el 

animal pasa do lo vigilia al sueno lento. Sin emborgo. estos 

aumentan durante el sueno MOR a nivelen aOn mayores que durante 

la vigilia (Da~nino y col •• 1965; Fovale y col •• 1963). Un 

erecto similar ha sido demostrado por Rosai y col. (1965). 

estimulando el cuerpo goniculado lateral. ooJ con loa 

potenciales provoco dos la corteza sensorio-motora por 

oatimulación del tracto piramidal y el núcleo ventro postora 

lateral del t6lamo. Esto9 resultados fueron confirmados por 

Alliaon (1965) quien encontró que lo respuesto primar20 do la 

corteza aomatoeeneoriol aumento de lo vigilia ol sueno lento. 

oncontr4ndoso un aumento mayor durante ol SMOR. 

En conjunto e e tos experimentos sugieren que la 

excitabilidad do la v1a tal.amo cortical se encuentra al m4ximo 

durante el sueno MOR <Rossi y col .• 1965). 

El sueno cqmo un renómeno pl4stieo. 

Por otra parte. a pesar do loa cambios en excitabilidad do 

las v!as aonaoriales durante el sueno. resulta interesante que 

éste pueda sor modulado por condiciones que producen el 

procesamiento de información sensorial como conaecueneio de la 
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interacción entre el sujeto y el medio ambiente. As 1. • e 1 sueno 

puede modificarse o inducirse por condicionamiento cl6sico. el 

aprendizaje y la estimulación sensorial. 

Oewan. 

superiores 

1970. propcne que el cerebro de loo animales 

encuentra en estado de alteración constante. 

esto eo. que el si eterno nervioso central requiere de 

reprogramación pertnanente para que los organiemoo puedan 

enfrentarse a nuevas s3tuaciones y necesidades. En este caeo. ~l 

sugiero que el sueno os idóneo para que eate proceso se lleve 

cabo. ya que los anima.\ ee se encuentran º'deaconectadoa" de 

medio ambiente. lo que facilitaría dicha programación. Esta idea 

fue retomada posteriormente por Jouv~t en 1978. quien emite la 

hipótesis de que "progra.rnaci6n genética" del cerebro ocurre 

durante la fase de ~ueno de movimientoa oculares rópidos. 

Durante dicha programación so llevarian a cabo la revisión de 

programas endógenos que mantendr1an. facilitar1an e inducirian la 

emisión adecuada de la conducta innato. El considera al au..,,r\o 

MOR como un buen candidato para que e~tou procesos so lleven 

cabo porque la entrada de información sensorial est~ atenuada y 

la actividad muscular inhibida: quedando ao1 el ccrobro 

estado ideal Para que la programación ocurra. 

Fue Pavlov (1927: citado en Jouvet y Moruzzi. 1972) quien 

obeervó por primera est. :irnu lo condicionado 

positivamente podía transformarse negativo o inhibitorio 

cuando éete se repetía sucesivamente durante mucho tiempo Din la 

ad.mini~tración de 

inhibición interna. 

refuerzo. Est.e fenómeno denominó 

El sueno siempre ocurría durante este tipo 
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de experimentoe. por lo cual Pavlov sugirió que la inhibición 

interna y el sueno podian 2 aspectos de mismo mecaniemo 

inhibitorio. En otro t.1po de experimentos, Pavlov (1923, citado 

en ~ouvet y Moruzzi. 1972) encontró. que cuando se utilizaba la 

estimulación térmica de la p'i.el como un estimulo condicionado, la 

Preeentación del sue~o ocurría fácilmente. Asimismo. 61 observó 

que cuando el intervalo entre los estimules condicionado 

incondicionado era un poco largo (de 30 a 60 segundos). el animal 

presentaba somnolencia y se dormía en cada ees1on, aún durante la 

primera aplicac1ón de la ost1mulac1ón térm1ca. Dicho~ resultados 

han interpretado como la respuesta del cerobro anterior \el 

cual está involucrado en mecanismos de eueMo) a la e8t1mulación 

de aferenci.ae provenientes de lo:s receptores tórm1cos CMoruzzi, 

1972). 

Siguiendo la linea experimental de Pavlov, Roitback (1960) 

encontró que perros y gatos en libre movimi<t"<nt.o. a 109 cu.alea ne 

lea sometia a estimutac16n eléctrica de la piel. gradualmente 

mostraban somnolencia y onda~ lentos el electroencefalograma. 

Estos resultados fueron 1mportantee porque con el los 

obtuvieron pruebas contundentes de que loe signos conductuoles y 

electroencefalogr6f1cos de suef\o podían 1nduc1doa por 

estimuloción perifér1ca. Posteriormente. Pompe1ano y col. {1962) 

estimularon f1bros oferentes cutáneos Y muscularea, demostrando 

que el efecto encontrado por Ro1tbock. estaba mediado a través do 

vios que cursan por el grupo 11 de f1braa cu~aneae. 

A.s1mismo, Clemente y col .. (1964) mostraron que se podía 

obtener s1ncron1zac16n del electroencefalograma <EEG) acompaMado 

de suef'\o conductual rned1ante proceso de cond1c1onomiento. 
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Para eote efecto. se presentó un tono (2 KHz) 10 segundos antes y 

20 segundoa durante la eatimulación del cerebro anterior. Los 

ensayos fueron repetidos cada minuto durante la sesión de 

condicionamiento int~rvalo de 30 segundos entre un ensayo 

y el principio de un tono subsecuente. Después de varias 

presentaciones pareadaa. se observó que el tono aislado. el cual 

habta producido deeincronización del EEG antee del 

condicionamiento. tenia un efecto sincronizador en el gato alerta 

y en libre movimiento. Asimismo. los animales mostraron conducta 

de sueno tipica de su especie al momento de la presentación del 

eettmulo auditivo. 

Existen numerosos estudios en los que se ha observado 

estrecha relación entre el aprendizaje y el sueno. En estos 

trabajos han utilizado fundamentalmente 2 tipos de diseno 

experimental ; el primero. se realizan registros poligr~ficos 

de sueno antee y después del entrenamiento en d1versas tareas de 

dist1ntas especies do an1males (ratas. ratones y gatos). Los 

parametros de sueno entonces. son correlacionados con curvas de 

adquisición de dichos animales (Locas. 1976; Smith y col .• 1900; 

Sloan. 1972). Durante el segundo d1seno. el entrenamiento es 

precedido ee9u1do Por período de privac16n de sueno MOR 

(Butler y col.. 1900; Danguir Y col.. 1976). 

Salvo le mo.yoria de loe experimentos 

correspond2entes al pr1mer diseno exper1mental. ee ha encontrado 

incremento oign1fica.tivo del sueno MOR deepu6e del aprendizaje 

de diversas tareas. Resulta interesante que eetos aumentos del 

SMOR no son uniformes a través de 24 horas de registro; de tal 
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que parecen confinados a pequenos segmentos del dia. 

algunas menifeet6ndose inmediatamente después de lo 

instalación del sueno que ha sido precedido por entrenamiento. y 

otras veces. apareciendo horas despues de periodos de sueno 

nortnl:l 1 es . En general. la privación de sueno MOR durante 

períodos de aumento. provoca en un déficit del aprendizaje. A 

estas ~ases de sueno MOR relacionadas con la consolidación de la 

meftlOria les tia denominado "ventanas de suef'\o MOR" ($mith y 

·col .• 1985; Fishbein y col .• 1974; Coenen. 1975). 

En cuanto los experimentos en los que utilizo la 

privac~ón de sueno MOR. Leconte y Hennevin (1973) han mostrado 

que a partir de loe 90 minutos. ésta empieza a influir sobre el 

grado de adquisición; mientras que 3 horas de privación retardan 

sever41:nente la adquisición de una tarea en la rata. 

En otro tipo de experimentos. han observado los efectoa 

del medio ambiente "enriquecido"' y el "empobrecido" sobre los 

patronea de suefto de ratas y ratones. Kiyono y colaboradores 

(1981). encontraron que los ani~les mantenidos en un ambiente 

enriquecido. presentaron aumento en el tiempo total del eueno 

MOR y la frecuencia de dichos per1odo9 durante las horae 

nocturnas de un registro de 24 horao {el periodo de más actividad 

lo rata). Asimismo. encontraron que el sueno lento 

incrementó aunque proporción que el SMOR. Estos 

resultados han sido corroborados poster~ormente por Mirmiran y 

col. (1.982) en rata9 crecidas en medio enriquecido. las cuales 

mostraron un aumento significativo del sueno MOR a partir de las 

4 primeras semanas de exposición a dicho medio. Además de los 

patrones de sue~o. este traba.JO compararon los pesos 
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cerebrales entre los animales en experimentación y los controles. 

encontr6ndose que los primeros presentaban mayor taniano a niveles 

hipotal6micos y corticales. 

Los estudios que han utilizado estímulos sensorialee m6s 

especificoe. también han demostrado sus efectos sobre el sueno. 

por ejemplo: La estimulación de la vía visual por destellos 

lu.minosos. produce s~gnos conductualee de sueno. así 

sincronización del electroencefalograma. tanto el gato (Mancia 

y cole_. l.959) en el hu.mano (Gastaut y col .• 1961). 

Asimismo. la estimulación de las vías aferentes viecerales 

capaz de inducir sueno lento (Magnes y col .• 1961; Bonvallet y 

col .• 1958) y de modular al sueno MOR (Puizillout y col .• 1976). 

Estos últimos autores encontraron que la est1mulación del nervio 

vago es capaz do inducir un aumento tanto en la frecuencia corno 

la duración del SMOR. De tal que durante las seeiones 

de registro. alternaron. 1 hora control y 1 hora con 

estimulación vagoaórt1ca. encontr6ndose que el suefto MOR aumentó 

:fre·cuencia. 

duración. 

produciéndose reducción paralela 

Por otro lado. cuando el estímulo se aplicó durante el SMOR. 

éste eufrió un aumento en su duración y una disminución 

'frecuencia. 

Otroe 

vestibular. 

experimento~ han demo~trado que la eetimulación 

auditiva y vibratoria también ejercen acciones 

modulatoric3 scbro ~l auefto MOR. En e~te oflntirto. l~e gato9 que 

fuero~ balanceados durante la sesión de regi9tro. mostraron 

aumento en el porcentaje de dicha ~ase de sueno lMcG1nty. 1905). 
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Asimismo. si se aplican 15 min de v3braci6n (100 Hz) o 15 minutos 

de ruido (75 dB) inmediato.mente antes de comenzar la sesión de 

re~istro (2 horas de duración) se encuentra lo siguiente: después 

de la vibración. el sueno MOR aumento Jurantd los primeros 40 

minutos. tanto en frecuencia como en duración. Por otra parte. 

despu6s de la estimulación auditiva. la duración del sueno lento 

aumentó. durante el mismo t1empo. mientras que el sueno MOR no 

sufrió cambios lDoneehka. 1974). 

Recientemente lDrucker-Colin y col .• 1983) Be ha demostrado 

que la estimulación auditiva durante el suefto de ondas lentas que 

precede al SMOR y a lo largo de toda su duración. induce 

disminución de la latencia para aparicion. Asimismo. 

observó un aumento en la densidad de espigas PGO. asi como en la 

duración de dicha fase de sueno. Estos resultados fueron 

posteriormente con~irrno.dos el humano. encontr6ndose un aumento 

la frecuencia y duración del SMOR {Mouze-1unady y col .. 1906). 

Otro tipo de est1mulación sensor1al. la som6tica 

(estimulación el6ctrica de la p1el). tas:rWién 1ndu~o un aumento 

del SMOR y de la densidad de esp1gas PGO 

(ArankowoKY y col .• 1967). Ya dichos oumentoe fueron muy 

similares loe 1nduc1doe por la cstimuloci6n aud~tiva, 

propuso que ambae modalidades actúan a través de 

coman. 

mecanismo 

El hecho de que ambos parámetros reaultaran afectados por la 

eetimulación eensor1al. sugirió que el aumento en la densidad de 

PGOs podrta es~or reforzando los mecan1emoe del suefto MOR. 

produc1endo asi periodos m6s largos. Sin embargo. la reducción 

en la densidad de eep1gas PGO. 1nduc~da con eulfoto de atropina. 
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no impide el a\.UQento del suefto MOR por estimulociOn (Aron.kowakY y 

col •• L9B6). 

KlPOTESlS 

La form.a.ciOn reticular pontina parece ost4 involucrada 

los l:Deconismos productores del suefto MOR. y adem4e. recibe 

colaterales 4e loa v1as auditiva y 9om4tico. ~poy4ndonos en esta 

infora:.o.ciOn. proponemo9 que la estimulaciOn sensorial incremento 

los niveles de excitabilidad de neuronas polieensoriales de lo 

fonn.aciOn reticular pontina. lo cual do como resultado un aumento 

en 14 duraciOn del sueno MOR. 

OB.JETlVO 

Este trabajo tiene como objet~vo determinar si la lesiOn de 

la formación reticular pontina con 6cido ~ainico impide el 

aumento del sueno MOR producido por estimulaciOn sensorial. 

con la finalidad de conocer si la estimulociOn 

sensorial produce cambios en loe niveles de excitabilidad do le 

FRP que pud2eran explicar el aumento del sueno MOR. ee estudió la 

actividad unitario de dichas c6luloa. 

El t6rmino. exc1tab1l1dod se refiere 
frecuencia ~o disparo neuronal. 

camb1os en 



PROTOCOLO 1. 

lMPLAHTa.CIOH. 

MATERIAL Y METQDO 

Para realizar eate experimento se utilizaron 20 gatos de 

ambos un peso de 2.5 a 3.5 k9- Eatoa animales 

mantuvieron en un bioterio donde se encontraban bajo el cuidado 

del medico veterinar~o. 

Bajo anestesio pentobarbitol sódico (35 mg/kg) y 

condiciones de asepsia~ los animales fueron sometidos o cirugio 

estereotAxico poro lo implantación de electrodos paro registro 

polisoc:nnogr6fico convencional. Dichos electrodos consistieron en 

tornillos de acero inoxidoble lo órbita del o~o poro registro 

del electro oculogroml!!t.. osi como de lo octiv1dod el6ctrico de la 

corteza parietal; el registro del electromiogramo se llevó o cabo 

insertando en los mUsculos de la nuca un par de olambres de acero 

inoxidable cubierto con teflón. Asimismo. en el cuerpo geniculado 

lateral se implantaron bilateralmente electrodos tripolores de 

acero inoxidable, Poro registro de los eap~goe PGO. Todos los 

electrodos fueron soldados o un conector amphenol y fijados al 

cr6neo con acrílico dental. Poro lo eetimuloción som6tico. 

utilizaron 2 grapas de suturo soldados o un cable. loe cuales 

insertaron en lo piel del cuello de los animales. Los animales 

fueron tratados con ontibiOticos al finalizar lo cirug~o. 

recibiendo refue1 .. zo despu6s de transcurridos 21 dios 

(Benzetocil 1X10 U. via intr6musculo.r). 

REGISTROS. 

Deepu6e de uno de recuperación. 

fueron colocados poro hob1tuocion 

'"' 

los anu:noles 

c4m.oro 



: 

aonoamortiguada. la noche Previa al dfa_de registro._ Ese día 

registró poligr6ficamente el ciclo vigilia-sueno por periodos de 

8 horas (10-18 hrs.). El procedimiento para llevar a cabo dichos 

registros consistió en alternar per1odos do sueno MOR controles 

(sin eatimulación sensorial) con períodos en los que se estimuló 

auditiva som6tica.mente. durante la misma sesión. Este 

procedimiento permitió determinar los valores pre lesión de sueno 

MOR. tanto para episodios controles 

de loa 20 animales fueron utilizados 

para estimulados. Tres 

control para determinar 

el ef'ecto de la estimulación auditiva a través del tiempo. en el 

anima.l normal. 

La estimulación auditiva consistió en un tono de tipo "'bip"'. 

de 2 KHz de frecuencia. 90 dB de intensidad y 20 maeg de 

duración. generado a trav6s de una bocina instalada en la caja de 

registro. Los par6metros de estimulación eom6.tica consistieron 

trenes de pulsos de 100 Hz. loe cuales tuvieron una duración de 

200 maeg; 5 mseg de duración x pulso. 1-4 mA de corriente. 

generad0s por un estimulador Grass sea a trav6e de una unidad de 

corriente constante. Ambos tipos de estimulación f'ueron 

aplicados cada 20 segundos desde el inicio y a lo largo de la 

duración del eue~o MOR. Loa umbrales de respuesta para la 

estimulación aom6.tica determinaron durante la vigilia. 

seleccion6ndoe:e la intensidad de corriente necesaria para 

producir un ligero movimiento de orientación de la cabeza. 

LES ION 

Una o dos semanas después del registro basal. loe animales 

f'ueron anestesiados nueve.mente. e inyectados bilateralmente en la 
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formación reticular pontina medial (P 4.5. L ~ 2.0. V 6.0) 

6cido kainico (AK.) ajustado a pH 7.3. Los inyecciones fueron 

l levado.s cabo en lapoo de 10 minutos con microjeringa 

Hamilton. la cual dejó por 10 minutos adicionales para 

asegurar la permanencia de la droga. Cabe mencionar que loe 

Primeros 10 ge.too fueron lesionados con 4,ug/,,ul de AK. según 

dosis reportadas en la literatura. Ya que esta dosis produjo la 

muerte de 8 de esos animales. y los 2 eobrevivienteo mostraron 

una leoi6n extensiva a regiones adyacentes. los 7 gatoo restantes 

fueron lesionados 1 µg/0.5 ¡ul de Ak. Sin embargo. los 

resultados to.mbi6n incluyen a los 2 gatos lesionados con la dosis 

md.e alta porque sus patrones de sueno deepu6s de la lesion 

variaron relación a sus reepectivoe controles. Durante 

periodo de recuperación de 2 semanas. los animales fueron 

vigilados conetantemente. midiéndoles temperatura y 

aliment6ndolos forzadamente cuando fue necesario. Estos animales 

fueron nuevamente registrados a los 15. 30 y 45 dias postleeión. 

prob6ndose los efectos de la estimulación sensorial sobre el 

sueno MOR. se describió anteriormente. Loe 3 gatos controlen -

tambi~n fueron probados 3 veces a los mismos intervalos de 

tiempo. 

Para el an6liais estadístico se cuant1fific6 lo duracíón del 

suef'\o MOR a.si el nWnero de e~pigae PGO por minuto 

determin6ndo:se las significancias mediante la prueba .. t" para 

muestras correlacionadas. 
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HlSTOLOGIA 

Al ~inalizar los experimentos. loa animo les fueron 

110.crif'i.co.doa y doepu6a perf'undido11 introcardiaco.monte 

11olución salina. seguida de ~ormol al 4•. Loa cerebros fueron 

extra1doa y poaterioZ'"'IOOnto cortados secciones coronaloe do 7 

de grosor y teftidoa por el m6tod.o do Kluver-BQ~ora. El 

an4lieio histológico do lo.e loeionoa llevó cobo por 

cuantif'icación celular. comparando con 3 corobroe do anitnaloa 

normo.lee. Dicha comparación 110 llevó 

analizador de im49ones automatizado. 

cabo utilizando un 11iato~ 

(MC1Dl. tomando como órea 

do muestro. en ol plano posterior. do 2 a 5.5 u.:n. el plo.no 

lateral haota 2.5 mm a partir do la línea media y el vertical do 

-7 Lo.a cuantificocionea so hicieron desechando 1 

latnini 1 la de cada 5 (21.um coda 106 pml • 

PROTOCOLO 2 

En este caso. implantaron e gatos para registro 

poliaozñnogr4fico 

Adiciono. lmente. 

convenciono.l. de la t:na.nera ya descrita. 

lea rueron colocados microelectrodos para 

registro crónico de la actividad unitaria de la FRP. Las 

coordenadas que utilizaron fueron. el plano antera 

posterior de 3.S a s.5 nzn. En el plano vertical. loa recorridos 

se hicieron de -4.5 a -7 smn. desptaz6ndose los microelectrodos en 

posos de 83 UIQ.. Las laterales exploradas fueron de 1.6 a 2 nui a 

partir de la lineo medio. El micromanipulador c:::ons:lstió en par 

de c4nulas guia (calibre 20) separadas por 1 nm. a las cuales lea 

fueron insertadas 2 c4nulas internas (calibre 23) que podian ser 
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desplazo.dos on el plano vertical por un tornillo soldo.do 

ambas. Dicho.a c6nulo.a interno.a sirvieron paro. portar de 6 o. 7 

microelectrodoa cado. uno.. Los microoloctrodoa fueron o.laml:)rea do 

ocoro inoxidable. recubiertos con Formvo.r. do 32 1-JZA do di6metro 

(Californio. Fine wiro). que aobreeo.lSo.n do 3-5 n:ir.a do lo. c6nulo. 

interno.. Uno. voz ~neerto.dos loe olmr&bres. estos fueron aoldo.doa 

2 conector•• minio.tura (Winchoater) que se fijo.ron o.l cr4neo 

con ocrSlico dental. 

Lae softo.1ee detectadas por los microelectrodoe fueron 

llevo.do.e al equipo do registro o. trav6s de cables de bajo ruido. 

blindados con molla de cobre (Filotex). Dicho 

(Neu.rofeod.bacl<. In11trumont11 de 4 cano.loa) consistió en 

preo.rnplificadorea diforoncio.loa. doto.dos de filtros. Cado. canal 

tenía 6 selecciones do filtroa en un rango de 60 Hz o. 10 l<Hz paro. 

limitar tas respuestas do atta frecuencia do loe amplificadores. 

~simismo. cada canal tenia 2 selecciones de filtros de 1 Hz y 300 

Hz. para limitar las respuestas do bajo. frecuencia. Los softalos 

filtradas pasaban 

salido.a del aparato. 

post amplificador. del cual provento.n lo.a 

La senal amplifico.da y filtro.da (3 kHz. y 

300 Hz). envió a un osciloscopio Hewlott-Po.cko.rd 1201A/B. asi 

a una computo.doro. Garo.e.. previa di9italizaci6n. 

Asimismo. la sefto.l o.mplit~co.do. pasabo. por discriminadores do 

volta~e o vento.nas. con las cuales podio. eeloccionar un n:ivol 

rnd.ximo y mínimo de amplitud paro. que las espigas ~uero.n 

detectadas por un contador de puleos. Este ultimo tiene 

ealida para el registro de dichos pulsos en el miecno papel on el 

cual registro. el polisomnogromo.. pe:rmit:iondo 0 .. 1 lo 

cuantificación visual de la frecuencia do disparo Y observar 
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relación los 'ciclos de suefto. Este m6todo fue utilizado 

mientras se desarrolló un programa de computadora que permitió la 

captura'y el an4liaia de datos con m6s precisión. 

Durante loa experimentos. los electrodos fueron avanzados 

hasta encontrar unidades estables. con niveles de seftal-ruido 

mayores de 2:1. registr6ndose su actividad durante periodos MOR 

controles y periodos estimulados auditivamente. 

descrito en el Protocolo 1. 

Para el an6lisis de la frecuencia de disparo registrada en 

el papel. 6eta se cuantificó tomando muestras de lo actividad 

durante 10 seg. cada 20 seg. de varios per1odOH estimulados y 

controles. determinándose así las medias y desviaciones estándar 

para cado c6lulo. 

Por otra parte. una vez que obtuvo el programa para 

captura y análisis por computadora de actividad unitaria (Depto. 

de Cómputo. IFC) fu6 posible analizar loe siguientes par6metroe: 

R4fagas por segundo; la computadora reconoció como ráfagas al 

conjuntO de espigas que tuvieron menos de 140 m.e:eg de intervalo 

entre ellas (valor reportado por McGinty. 1977). Si 

un intervalo m.ayor de 140 mseg entre una espiga y la subsecuente. 

consideró como el inicio de una nueva ráfaga. 

Espigas por ráfaga; se consideraron al nómero de potenciales 

que oe presentaron durante el evento reconocido como ráfaga Por 

la computadora. 

Duración por r4faga: tiempo que duró el evento reconocido 

r4faga por la computadora. 

Intervalo Inter-r6~aga: Fu& el tiempo transcurrido entre la 
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~ltime espiga de una r6faga y la primera de la subsecuente. 

Asimismo. el progr4U)4 permitió conatru~r hiatograrnoe de 

frecuencia. 

Para determinar si hubo cambios en la actividad individual 

de las c61ulas. ae comparó la media de la frecuencia de dieparo 

obtenida durante loa per~odoa de sueno MOR controles con la media 

obtenida de per~od.os estimulados. Las c6lulaa que rnoetraron 

cuando menos un 25% de cambio en au actividad fueron agrupadas y 

mediante pruebe de para muestrea 

correlacionadas. 

HISTOLOGlA 

Al finalizar Jos experimentos. los animales fueron 

eneateoiadoa. para marcar le localización de Jos m2croelectrodos. 

Eato llevó e cabo pesando de 10 e 15..u.A de corriente directa. 

2 microelectrodoa de ceda banda. 

Inmediatamente. se llevó e cabo le perfusión con solución salina. 

seguida de ~ormol el 4%. Loa cerebros fueron extreidos. cortados 

secciones sagitales o coroneles de 20AJ de grosor y teftidoa 

por el mdtodo de Kltiver-Bcrrera. 
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PROTOCOLO 1 

GRUPO CONTROL 

RESULTADOS 

En el grupo de animo.les utilizado para determinar el e~ecto 

de la eatimulación auditiva a trav6s del tiempo. ae encontró que 

la duración del auefto MOR aumentó. en comparación a los controles 

cada día que dicho eat1mulo ~u6 probado (T4bla 1) •. Los valores de 

t para loa d1as 1. 15 y 30 rueron 4.65 (gl-2. p< 0.02). 6.18 y 

6 .. 30 Csrl-2. p<0.01) respectivo.mente. 

TABLA 1 

EFECTO DE LA ESTIMULACION AUDITIVA SOBRE LA' DURACION DEL SUERO 

MOR (X± O.E.) DURANTE 3 SESIONES DE REGISTRO. CON INTERVALOS DE 

15 DIAS. 

Dios de Registro 

1 

15 

30 

p < 0.001 

p < 0.01 

CONTROL PRE LESION 

Control 

6.33 ± 1.39 

5.25 ±. 2.13 

6.17 :!:. 1.05 

(n - 3) 
Estimulo auditivo 

9.36 ± 2.05 

9.19 ±. 2.38 • 

10.12 :!:. 1.30 • 

Durante los registros basales • la duración media y la 

desviaci6n ea~4ndar de loa periodos MOR sin estimulación 
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eensorial ~u6 de 6.34 : 2.29 mín. mientras que en los períodos 

estimulados auditivo. ·y eÓm4tiCamente Observó aumento 

eato.d1sticamente signirico.tivo. Po.ro. loo primeros. lo. duración 

medio. fu6 de 9.40 z. 1.0 min et- 5.1. g¡-a. p< 0.001). y de 10.11 

± 1.01 min paro. los segundos Ct-4.3. gl-B. p < 0.001). 

respectivamente (Tablo. JIJ. 

LES ION 

Como ya ru6 menciono.do en la sección de UHttodos. las 

lesiones do lo. FRP so hicieron inicialmente con 4 ug/ul de AK. 

En este caso. dicha dosis produjo la muerte de B animales. a lo.a 

poco.a horas de haberse administro.do. Esto fué debido a uno. gran 

difusión del AK. tanto a niveles caudales como rostrales. Dos de 

loe animales que sobrevivieron a esta dosis mo~traron dificultad 

para ingerir alimentos. ya que tuvieron les36n parc1al del núcleo 

motor del trig6mino. Sin embargo. ya que les alimentó 

forzado.mente. pud1eron subs1stir duranLe el t1empo que dur6 el 

experimento. Loe 7 animales que fueron lee~onados con l µg/0.~ 

~l. presentaron problemas motores severos. salvo una ligero. 

ataxi4 durante la primero. sem.o.na post-lesión. 

Deepués de efectuarse las lesiones. la duración media de loe 

por1odoo de sueno MOR que no fueron flstimulodos. permaneció sin 

cambios significativos en comparación al control pre lesión. a lo 

largo del tiempo de re9íetro (Tabla II) -

Por otro parte. loe per1odos de sueno MOR que recibieron 

estimulo.ción sensorial se encontró n.ingún aumento la 

duración cuando fueron comparados con sus reepectivos controlen 

postlesión (""t"' - 1.os. .68 y .34~ para los d1as 15. 30 Y 45 
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respectivamente) (ver Tabla 11). Dicha duración Pez-mtLnec2ó 

aigni~icativamente de los valores controles estimulados 

auditivamente. aún durante el dia 45 de registro. (t - S.36. gl -

S. P< 0.001). Asimismo. la estimulación eomatica los animales 

lesionados fu6 incapaz de aumentar la duración del sueno MOR Ct -

5.23., srl e. P < 0.001 comparada el estimulo eom6tico 

prelesión). aunque en este caso solo ee pudo registrar hasta el 

d1a 15. ya que los electrodos de grapa se cayeron poco tiempo 

deapu6a .. 

TABLA 11 

DURACION MEDIA Y DESVIACION ESTANDAR DEL SUERO MOR (MINl ANTES Y 

DESPUES DE LESIONAR LA FRP .. DURANTE EXPERIMENTOS CONTROLES Y CON 

ESTIMULACION SENSORIAL. 

CONTROL 

PRE LES ION 6 .. 24 ± 2 .. 29 

15 ~ .. 59 ± 1 .. 23 
DIAS 

30 5.56 ± 1 .. eo 
POSTLESION 

45. 6.30 ± 1 .. 16 

ESTIMULO 
AUDITIVO 

(n - 9) 

9 .. 40 ± 1.0 

5.25 ± 1. .. 50 

6.03 ± .99 

. 

6.33 ± 1.39•• 

ESTIMULO, 
SOMATJCO· 

10.11 .±. 1.01• 

6.03 ~ 1.09*• 

P < 0 .. 001 'Eat1mulo auditivo y som4tico ve control pre lesión. 

p <:0.001 Estimulo auditivo y somático Post lesión va control 

estimulado Pre lesión. 
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Lo cuantificacion de espigas PGO mostró que 6sto.a 

aumentaron significativamente a consecuencia de la estimulación 

auditiva. Dicho efecto siguió obeervo.ndo despu6a de la 

lesion,, durante todos los días de registro. (tabla. Ill). El 

nWnero de espigas PGO/minuto los controles no estimulo.dos fué 

de 57.2 ± 4.1. mientras que para los estimulo.dos fu6 de 66.1 ± 

4.3 (t - a.o. gl - 7. p < 0.001): 15 d1aa despu6s de la lesión. 

estos valores fueron 60.7 ± 2.B y 69.2 ± ~.1 respectivamente (t -

6.7,, gl - 7,, p< 0.001). Los valorea de t para loa d:lo.s 30 y 45 

fueron 7.4 y 7.6,, p <.'.001,, respectivamente. 

TABLA 111 

EFECT'OS DE LA· EsTt~CtON AUDITIVA SOBRE LA DENSIDAD DE ESPIGAS 

PGÓ/MINUTo:· c·x .. ±'-.ÓE>.=- AtITES Y DESPUES DE LA LESION DE FRP. 

PRE - LESION 

DIAS 

POST LES ION 

• p < 0.001 

1'5 

30 

4'5 

44 

COtn"ROL 

57.2 ± 4.1. 

60.7 ± 2.B 

58.1 .±· 2.6 

57.7 ± 3.B 

ESTIMULO AUDITIVO 

(n - 7) 

66.1 ± 4.3 . 
69.2 ± '5.1 . 
67.9 ± 3.2 . 
66.5 ± 4.9 . 



--

HISTOLOGIA 

El an6linia Histológico (fig. 2) mostró que .. lo!S 2 

ani~1ee lesionados con 4 µg/.ul de ~cido Ka:lnico se produjo la 

p6rdida total de neuronas en el nivel posterior 4.5.. donde ~u6 

el sitio de inyección. En este caso. también se observó dirusión 

regiones laterales 1 ... forino.ción reticular medial., 

encontr4ndose muerte celular en el ca.mpo tegmental lateral Y el 

nOcleo motor del trig6mino. Un efecto similar se observó en el 

plano antero posterior. 

En relación 

4cido Ka:lnico .. 

los 7 get~s lesionados con 1 A.lSJ/0.S pl de 

encontró una destrucción parcial bilateral del 

60.6- de la FRP.. en comparaCión a lo& cerebros. controles. En 

Aml:>Os casos se encontró gliosis en loa ait~os de inyeCción. · 
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A 

p 5.0 

4.5 

4.0 

3.5 

B 

F:I.G. 2. 

CONTROL L E s I o N 

A: reprt"Hencac1Ún e ... quemiít:lcn u.. ~· .. runt1l~·t-o n nfv,•l <lt.'1 puenc:e. compnran<lu .,.1 IHÍmt"ro 

de células (tr1iin¡.;ulos.) den) un ;.;ato cnnt:rol. b) .! ~· .• ll:ns l•·~1una<loH con 1 ...u¡.;/0.5 ,ol <l"° 
iici<lo ka!nico y uno l~sionado con 4 ,ug/l .-ul /e). loco~~rnffaH tnm;u.la~; el plano 
posterior - 4.5 muRt:.randn seccione!'\ h1stológ1.c3s corre~:pondientes lns dibujos 
superiores. 4h 



PROTOCOLO 2 

Durante este experimento. se. registró la actividad unitario 

de 49 c6lulas de la fon::oación reticular medial. Dos de ellas no 

Presentaron actividad espontáneo. estando activas ~ni cemente 

durante el movimiento y corresponden los c6lulaa tipo 1. aeg6n 

la clasificación de Siegel y McGinty (1976). Todas loa dem6a 

c6lulas. excepción de una, que disparaba conjunto 

movimientos oculares. estuvieron relacionadas con movimientos 

corporales durante la vigilia. Asimismo. dichas C6luloa 

presentaron escasa actividad durante el auefto de ondas lentaa. y 

6ota fu6 en espigas aisladas. cuando llegó a preeentar. En la 

figura 3 se muestra una porción de un registro polieomnográfico. 

en el cual tambi6n ae registró la actividad unitaria de 

c6lula de lo FRP. Se puede observar el patrón tfpico de actividad 

de dichas c6lulae, decir. aumento paulatino 

frecuencia de disparo. conforme el animal transito del auefto 

lento al auefto MOR. La figura 4. muestra fotografiaa tomadas del 

oaciloecopio. loa cuales ae observa la ausencia de actividad 

unitaria durante sueno lento. el comienzo de actividad durante 

suefto lento con PGOS y una gran frecuencia de disparo durante el 

suefto MOR. Cabe hacer notar que dicho patrón de disparo fue 

ráfagas con un nWDero de espigos variable. lo cual se reflejó 

los valores obtenidos paro las desviacionea estándar. 
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111m: 1n 1 11111 lltilltl 

Fig.3. Poreión de un r•g1.11tro pol.i•omno~:r&flco •n el qu .. •e observa el 
au ... •nto en la frecllencia de disparo de una c'luln deo 1.n FRP cuan
do ae pre11enta el •ueño MOR. 

EEC • *' l<11c t:roenc• í n 1ograina ¡ EOC 0 mov1.mlento" o cu la t'<I!! 11; Et'G. e 1 ec t roni.io
g ra ..... ; CCt., cuerpn p.•niculado l•t•rnl.;C•l •• c,1ula.La flecha lndt.ca 
el inicio del 1tueño MOR • 
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Do laa 47 células registradas. 26 (55.3%) permonecioron sin 

su frecuencia do disparo cuando 

estimuló auditivamente durante el auofto MOR. 

c~lulaa (44.6%) au~rieron cambios signi~icativoa 

de disparo. consecuencia do dicho oat1mulo. 

AsimiSJraO. 21 

patronos 

De 6etas. 18 

aumentaron su rrecuencia de disparo. mientras que 3 presentaron 

una disminución. 

CELULAS REGISTRADAS EN PAPEL 

La Tabla IV muestra la media y desviación oat6ndar de la 

~recuoncia do disparo do cada una de laa células que aw:nenta.ron 

actividad durante loe períodos de sueno MOR estimulados 

auditivo.mente. Dicho aumento fue de 43.3 = 16.8%. Asimismo. 

la Tabla V se encuentran agrupadas las células en lae que el 

estimulo no produjo cambios. 

a) Células que presentaron cambios en la frecuencia de disparo. 

La frecuencia promedio de disparo para el grupo de células 

duTante loe periodos de sueno MOR controles fue de 23.7 = 
22.6 espigas/10 seg; la estimulación auditiva la 

frecuencia dumentó a 37.0 = 29.5 espigas/10 ~cg. Este 

aumento la frccuonc20 de disparo fue QStadíst2comente 

significativo (t - 3.8. gl - 9. p < 0.001). 

La Figura 5 compara la actividad unitaria registrada durante 

per~odo de sueno MOR sin estimular con la actividad de la 

mi~ma c6lula durante un periodo estimulado aud~tiveunente. 

Se puede observar que el estimulo. administrado a partir de 

~uefto lenco con PGOs. desencadenó el disparo de actividad 
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b) 

unitaria y poco después el sueno MOR. Asimismo se observa el 

aumento 

Adem6.s,. 

la frecuencia de disparo de dicha célula. 

encontró que dos cdlulas disminuyeron 

frecuencia de disparo durante la estimulación auditiva. La 

Primera de ellas disminuyó de 16.4 ±. S.07 

espigas/10 seg~ mientras que 

fue de 5.17 ±. 6.9 a 2.43 ~ 3.26. 

la segunda .. 

11.5 j:, 5.6 

la d:isminución 

Cdlulae gye no preeenteron cambios la frecuencja de 

~-

Por otra parte~ en las cdlulas que no se observaron cambios 

individuales 

encontraron 

analizadas 

mayoree del 25% <n 17), tOJDPOCO 

diferencias significativas cuando fueron 

grupo. As1,. la media de la frecuencia de 

disparo durante loe per1odos de sueno MOR controles fuo de 

42.B ± 40.3 eepigas/10 seg~ y de 43.1 ± 42.B eepigas/10 seg 

durante los períodos estimulados Ct - . 17 NS) Cver tabla V>. 
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TABLA IV 

CELULA CONTROL ESTIMULO 

1 9.9 ± 1.5 32.0 ± 2.8 

2 25.67 ± 11 .. 35 65.5 ± 62.0 

3 10 .. 43 ± 3.42 21.6 ± 6.36 

4 69.4 ± 41..5 87.0 ± 42.S 

5 17.4 ± 19.9 28.4 ± 36.1 

6 56.30 ± 60.9 79.69 ± 77.05 

7 5.5 ± 2.0 9.0 ± 4.0 

e 32.2 ± 15.6 39 .3 ± 17.05 

9 5.67 ± 3.9 6.76 :!:. 4.5 

10 s.12 ± 1.5 B.Sl. :!:. 2.0 

Frecuencia de disparo CX z DS. eepig/10 seg) de celulae 
re9ietradas papel~ durante periodos MOR controles y 
estimulados auditivamente. Se puede observar el au:nento la 
~recuencia de disparo producida por dicho estimulo. 
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TABLA V 

CELULA CONTROL ESTIMULO 

1 10.47 ± 14.64 1.0.0 ± 12.02 

2 18.04 ± 1.1..81. 20.31 ± 19.56 

3 21..6 ±. 43.3 24.2 ± 34.7 

4 10.0 ± 27.2 1.1..9 ± 31.B 

5 9.5 ~ 24.7 10.B ± 23.B 

6 40.03 ± 26.14 35.3 ± 27.23 

7 61..77 ± 144.09 67.67 ± 101..53 

a 1.9.17 ± 21.20 16.45 :!:. 17.57 

9 94.33 :!:. 1.05.2 93.48 :!:. 89.61. 

10 108.1.7 :!:. 72.1.5 1.00.32 :!:. 74.06 

11 50.7 :!:. 19.2 43.7 :!:. 1.9.7 

12 11.B :!:. 7.2 1.3.4 :!:. 6.7 

13 41.B :!:. 17.1 37.04 :!:. 1.9.86 

14 27.1 .:!:. 13.5 22.4 .:!:. 10.6 

15 45.2 :!:. 1.9.3 4.4.0 :!:. 22.0 

16 B.9 :!:. 3.4 7.1 :!:. 4.5 

17 150.0 :!:. 75.B 1.65.3 :!:. 72.B 

Frecuencia de disparo (X ± OE. cspigao/10 seg) de lau 
c61ulas registradan en papel. que no mostraron ca.r.n.bio~ 
significativos a consecuencia del estimulo auditivo. 

53 



EEG 
MO 

EMG 
CG 

CEL. 

INT. 

EST. 

CONTROL 

'!_;~-- -- -~ ~- ~~ ·-·'-•-~_,_'._,_· -----·-·~----------.: ....... ~. ,~ .... ,,.;..._ .. \:~'.------~--~,-,_-

ESTIMULO 

••:•• --W.->r\ •• ,, \ ~ "'"'''~ttt'í\1,1'' r 
---- -------r 

.,._ ... -.___.. .. _ .,, ________ ,.,... _______ ~ 

- --.---.----r---~------.-~- ----
Ftt.:.. S. Comparación de un periodo d .. sue.ño MOR control y uno e .. ttmulado aud1t.1van>ente. 

úl.tirno el. eat.!111.ulo se aplicó a parcir de 11ueño de ondas lentas. Obaé!rvese el aumento "'" 
l.a frec:uenci.a de di.aparo de una c:'l.ula de l.a 1-"RP a c:onaecuenc:ia del e"t.!t11ulo auditivo. 
EEG•Elec:troencefalogr•m•; HO-ttovimlentoa oculares; 01.G .. El.ec:t't'Dmlograma; CG•Cuerpo 
genlculado; Cel•C,l.ul.a; l.nt-lnt.egrador de pulsos; Eat-Eat{mulo auditivo. 
V -ln1clo del. sueño MOR. 5z., 

,~ ..... 



•. 

CELULAS REGISTRADAS EN COMPUTADORA 

En la Tabla VI se encuentran los valores de los pard.metros 

analizados por computadora. para cada de las c6lulae laB 

que el estimulo auditivo durante el sueno MOR produjo un aumento 

la frecuencia de disparo. El aumento observado fue de 

47.12 ± 15%. ~simismo. en la Tabla Vil se encuentran loa valores 

de las c6lulas en las que el estimulo no produjo cambios. 

8> C61ulas que presentaron cambios en la frecuencja de disparo 

Lo frecuencia promedio de disparo para el grupo de c6lulas 

durante los períodos de sueno MOR controles fue de 11.6 ± 

19.6 espigas/r6faga; durante los periodos estimulados dicha 

frecuencia fue de 19.5 ~ 26.B espigas/r6faga (t - 2.B. gl -

7. P < O. 02). Eete aumento en la frecuencia de disparo. fue 

conc~itanto a una duración m6s prolongada de las r6fagas: 

la duración media durante loe periodos de sueno MOR 

controles fue de .24 ~ .30 seg. mientras que durante los 

po!'"iodos estimuladoa 6sta fue de .45 ±.. .37 seg (t - 3·.06. gl 

- 7. p < 0.02). 

Por otro parte. el análisis de los intervalos inter r6faga 

moatrO que estos disminuyeron en 5 c6lulas (c6lulas 1 a 5 de 

la tabla Vil durante los periodos de sueno MOR estimulados. 

Para dichos per~odos los intervalos fueron de .67 ±.. S.1 seg, 

mientras que durante loe controles. estos fueron de .94 ±.. 

.51 eeg (t - 3.46. gl - 4. p < 0.02). Por ·el contrario. en 

las células 6 y 7 de la misma tabla se observó aumento en 

los intervalos del 26% y 67.3%. re~pectivamente. 

En relación al número de r6fagas por segundo. encontró 
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que aunque éstas tendieron a sufrir un aumento algunas 

células (Células a 4 de la Tabla VI) y .dizsminuir 

otras CC6lulas 4 a B). durante los per1od.ozs MOR estimulados. 

lazs diferenciaa con el control no fueron estadísticamente 

significativas. 

Lo. figura 6 0 compara loe histogramas de frecuencia de 

disparo de trea c6lulae durante períodos de eueno MOR 

estimulados con aus respectivos controlezs. observándose 

notorio aumento en la actividad unitaria consecuencia de 

la eatimulación auditiva- Dicho aumento también se observa 

fotograr1aa tomadas directamente del oaciloacopio (fig. 

7) Asimismo. la figura a. ea un histograma de frecuencias 

(c6lula 4) tomado a partir de sueno lento. mostrando el 

aumento paulatino de actividad unitaria conforme ae instala 

el sueno MOR y un aumento aún mayor cuando estimula 

auditivo.mente. 

Con el análisis por com.putadora. también se encontró que 

c6lula (9. Tabla VI) disminuyó en un 45% el nümero de 

eopigaa Por r4fago.. as1 como loa ráfagas por segundo y la 

duración por r6faga. a consecuencia del estímulo auditivo. 
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TABL>. VI 

ESPIGAS/ RAFAGAS/ DURAClON.1 INTERVALO 
RAFAGA SEGUNDO RAFAGA ll<I"ER RAFAGA 

(seg) (seg) 

e 3.00 .=t 1.61 1. 12 .± .79 .13 + .12 .7S + .73 
EA 6.06 :!:. S.44 1.79 :!:. .es .26 + .26 .29 + .19 

2 e 3.27 + 2.00 1.00 + .82 .13 + .11 .BS + .86 
EA 6.20 + 6.16 1.54 + .es .2S :!:. .25 .40 :!:. .86 

e 9.28 + 12.38 .45 + .S9 .19 + .24 1.95 + 4.06 
EA 16.77 'i, 59.B .69 + .so .32 :!:. .39 1.22 + 1.56 

3 

4 e 3.29 + 1.79 .47 + .67 .13 .:!:. .09 1.89 + 2.7 
EA 7.93 + 25.7 .69 + .77 .60 :!:. .22 1.24 + 1.54 

e 4.32 + 2.84 2.27 + .es .lS + .lS .29 + .18 
EA 10.4 'i 22. 7 1.17 + .97 .66 + .83 .20 + .07 

5 

6 e 6.26 + 6.72 .31 + .S3 .lS + .22 3.14 + 4.24 
EA B.76 + 17.3 .26 + .S2 .20 + .43 3.96 ±. 5.89 

7 e 4.14 + 4.41 .3S + .73 .11 :!:. .07 2.45 + 4.21 
EA 7.43 + 7.14 .23 + .62 .16 .:!: .21 4.10 + 6.82 

B e 71.41 + 270 .so + .93 .99 + 2.19 .26 + .14 
EA 136.29 + 284.3 .Sl + .79 1.54 + 2.99 .22 + .13 

e 4.56 :!:. 2.83 .07 + .29 .17 .:!: .15 10.44 + 10 .6 
EA 2.50 + 1.02 .02 + .17 .06 :!:. .03 30.56 ±. 46. 6 

9 

Pa.r6metroa de disparo (X ±. DE). de las célula:l registradas en 
computadora. durante periodos MOR controles (C) y estimulados auditivamente 
(EA). Les 8 primeras célula.e: :sufrieron un aumento en el nUmero de espigas 
por r6.faga. mientras que la Ultima tuvo una d:isminución. 
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CONTROL ESTIMULO 

.. TIEMPO (min) 

•. ne. 6. K1..scogra111.11a d• frecuencia de 3 células que aui::ientaron su 
accividad unitaria a consecuencia de ls eaci1:Dul.,ei6n 
auoliciva. en camparaci"'n a !'iUll reapecc:l.voa controlea. 
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FI.G. 7. 

CONTROL 

E STI IVí_ ULO 

lOOpV 

__J 
200 mseg. 

Fotogrot{~s 1as qur se compara la actividad unitaria 
durante un fra¡:;:::e:"lto de ~uet10 Mor,. control y uno eot:1.mu1ado 
audi.tivamente. ObsErves~ en ebt~ 6lt1~o el nu~ento en 1a 
frecuencia de di~pnro. 
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b) C61ulas gue no mostraron eambiog en la frecuencia do disparo 

En lao células que no se observaron c4Mbioa individuales 

l~ fecuenci~ do diaparo mayores del 25% (n - B). tampoco 

encontraron en.mbioa en los otroe parAmetroe analizadoo. es 
dec~r. tanto el número de r6fQgae como su ~uración y los 

intervalos inter r6fagas mostraron valores eimi\are9 

act~vida~ control durante tos periodos estimulado$. 

Cuando fueron an4l1zadas como grupo. estas célul~o tuvieron 

una frecuencia de di9paro. durante loe controles# de 12.16 z 
10.7 mi en trae que loa 

estimulados 6~ta fue de i1.9 ~ 10.1 tt - .si. gl - 8# NSl~ 

ver Tabla Vll. 
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TABLA VII 

CEUlLA ESPIGAS/ RAFA.GAS/ DURAClON/ IHTERVAI.O 
RAFAGA SEGUNDO RAFAGA lln'ER RAFAGA 

Caeg) (seg) 

e 4.35 .:t. 3.61 .15 + .38 .16 + .12 5.57 + 6.61 
EA 4.21 .:!:. 5.57 .15 + .44 .13 + .18 S.68 i. 8.47 

2 e 14.34 ± 45.69 .37 + .63 .22 + .54 2.41 + 3.55 
EA 14.11 .:!:. 32.01 .so + .73 .23 + .38 1.75 ±. 2. 78 

3 e 35.76 ± 62 ... B? 1.17 + 1.01 .64 + .87 .21 .:!:. .08 
EA 34.55 ± 59.9 1.19 ±. 1.00 .61 + .84 .21 .:!:. .os 

4 e 4.12 .% 4.13 .19 + .51 .os.±. .10 4.70 ± 5.52 
EA 4.64 :!. 3.87 .21 + .56 .09 :!. -13 4.24 ±. 8.12 

5 e 9.07 + 9.93 1.62 + .93 .37 + .41 • 24 .± .11 
EA 9.19 + 11.73 1.61 ±. .86 .27 + .36 .25 :!. .13 

6 e 5.48 :!. 4.20 .14 + .42 .14 :!:. .18 6.6 + 9.B 
EA 4.36 + 3.69 .18 + .41 .16 :!. .13 4.3 + 5.4 

7 e 6.26 + 6.72 .31 .% .53 .15 :!:. .22 3.14 ± 4.24 
EA 8.71 + 9.50 .26 ± .52 .. 20 .:!:. .23 3.9 .:!:. 5.8 

8 ·e 18.11 + 23.41 1.25 .:t. .99 .85 + .83 .50 + .35 
EA 15.90 i. 20.38 1.18 :!. 1.23 .79 + .85 .55 + .40 

Pa.r4metros de disparo de c6lulaa regiatradas en computcdora. que 
sufrieron cambios isignificativos o. consecuencia del estimulo auditivo. 
C - control. EA - estimulo auditivo. 

62 



--

HISTOLOGIA 

El on6lisis histológico mostró que las c~lulas registradas 

estuvieron localizadas dentro do lo :formaciOn reticular ·pontina 

(:fig.9) 
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FIG. 9 

FIGURA 9 

Eisquema. de un corte sagital del tallo eerebrol. a nivel 
lateral 1.6 mostrando los sitios de registro de las 
cdlulaa que aumentaron su frecuencia de disparo a 
consecuencia del est1mulo auditivo (c1rculos)- To.mbi6n 
se muestra la localización de las 3 células que 
redujeron dicha frecuencia (cuadros). En la parte 
superior izquierda. fotograf1a de un corte sa~ital 
el que se observa la entrada de la c6nula a la FRP. 
LC - Locus coeruleus. 7 - genu del nervio facial. NR -
núcleo rojo 01 - oliva inferior. 
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RESUMEN DE LOS RESULTIUX>S 

Los resultados de este trabajo mostraron que la estimulaci6n 

auditiva y som6.tica durante el sueno MOR indujo 

duración de di.cha fase de sueno. asi como 

aumento en la 

la densidad de 

eepigaa PGO. 

sensorial 

intervienen 

Dichos resultados demuestran que la estiro.ulaci6n 

capaz de modular a las estructuras que normalmente 

la producción de la fenoaienologia que da como 

resultado al suefto MOR. 

Por otra parte. ya que la lesión de la formación reticular 

pontina impid.i.6 el aumento del sueno MOR inducido por 

e&timulación auditiva y som6t1ca. sugerimos que ambos estimulo& 

senaoriales modulan la duración del sueno MOR a trav6s de dicha 

estructura. Sin embargo. el aumento en la densidad de espigas 

PGO producido por eetimulación auditiva continuo present6ndose 

despu6s de la lesión. hecho que demuestra que la densidad de 

espigas PGO y la duración del suefto MOR son independientes 

del otro. 

Finalmente. la estimulacjón audjtiva durante el sueno MOR 

fue capaz do producir caml:>ios en la frecuencia do disparo de 

grupo de c6lulas de la formación reticular pontina. Este hecho 

sugiero que la estimulación sensorial aw:o.enta la duración del 

suefto MOR a través de incrementar los niveles de excitabilidad do 

dichas neuronas. Estos resultados ser6n discutidos AmPliamonto 

en la sigu3ente Secc3ón. 
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DISCUSION 

En pri.mor t6rmino,. los resultados de eate trabajo 

conrirmaron obeervaciones previas de que la estimulaci6n auditiva 

Y aomd.tica durante el auefto MOR produce un aumento en la du.raci6n 

de dicha raae de auefto. aaS como en la aensidad de espigas ?GO 

CDrucker-Col1n y cola •• 1983; Arankowaky y cola .• 1986). Por otra 

parte,. nuestro objetivo ru6 determinar la posible participación 

de la rormación reticular pontina en la producción de eate 

renómeno. Para ello. decidimos lesionar dicha estructura con 

4cido ka1nico,. andlogo del glutAmOto que produce degeneración de 

loa cuerpos neurona tea. pero respeta axones de paso y de 

terminación de c61ulaa extr1naecas. La neurotoxicidad del 4cido 

Jca1nico un evento mediado a trcvda de receptores que solo 

encuentran localizados en los cuerpee celulares. razón por la 

cual lae fibras adyacentes son insensibles dicho 6.cido 

(Ca.mpochiaro y col .• 1978). 

Asimismo. existen c6lulas que son resistentes a la acción 

del 4cido ka1nico. como las del locus coeruleus (Sastre y col •• 

1981; Kohler y col .• 1983). Por estas razones lo consideramos 

una herro.mienta adecuada para produc1r lesiones 

especificidad que otros métodos. 

En este sentido. encontramos. a.l igual que 

mayor 

otros 

autores (Dru.cker-Col1n y col .• 1983: Sastre y col .• 1981) que las 

lesiones con acido ka1nico de la FRP no producen ningun efecto 

sobre el sueno MOR. Es decir. afecta su dUraciOn. ni los 

eventos f6sicoa como las espigas PGO. Sin embargo. cuando 

probaron los efectos de la est:mulación sensorial. despu6s de la 

lesión. no ae observó ning~n aumento del sueno MOR. aan despu6a 
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de tranacur"rido mea y medio. E.eta ausencia de efecto fu6 

debida que la estimulación ~ pierda capacidad de 

aumentar la éuro.ción del SMOR cuando se ad.ministra repetidamente_ 

ya que eata resultó eficaz en el grupo control~ trav6s del 

tiem.po. Por lo tonto- estos resultados sugieren que la 

integridad de la FRP es necesaria para que lo eatimulo.ción 

sensorial induzco periodos MOR de mayor duración que los 

controles. Asimismo. se puede descartar la posibilidad de que la 

lesión haya producido dafto inespecífico~ 

koinico respeta los viaa de paso. 

Ya que el acido 

Por otra parte. o. pesar de que el estimulo sensorial 

indujo prolongación del sueno MOR en el animal lesionado. 6ste si 

~u6 capaz de aeguir aumentando lo densidad de espigas PGO. Es.te 

hallazgo demuestro que la densidad de espigos PGO y la duración 

del ~ueno MOR son eventos independientes uno del otro. y por lo 

tanto dichas espigas juegan papel 1mportonte lo 

generación de esto fase del sue~o. ha sido sugerido por 

Domcnt (1969). Otro hecho que sug1ere la 1ndePendencio de ~mbos 

par6.n:letros 

loa PGO, 

1987). 

que lo estimuloción amigdalina. lo cual incremento 

altera la duración del sueno MOR (Calvo y col .. 

Ya que la actividad del cuerpo gen1culado lateral puede aer 

modulado por estimulación som4tica <Melzack Y col .. 1966) y 

euditiva (Chalupa y col .• 1975) el aumento observado lo 

den:a:i.dad de espigas PGO podria le respue:a:ta dicha 

estimulación. A:a:1mismo~ 

respuesta de alerto 

ha sugerido que los PGOs representon 

resultado de .acti·J".ac1ón 
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intrínseca de la formación reticular tMorrison y col-. i975). 

Esta idea Burgió del hallazgo que la estimulaciOn som6tica y 

acüstica. intensidades que producen el reflejo de sobresalto. 

pod~an provocar espigae PGO en el cuerpo geniculado lateral de 

gatos. durante la vigilia y las 2 fases de oueno (BowKer y col •• 

1976)- Adotn6.s de la PGO. dichos estímulos producen 

contracción muscular y un movimiento ocular como respuesta. 

durante el sueno MOR. 

De manera interesante. ha encontrado 

distribución de c6lulas de la formación reticular pontina que 

proyectan a la m6dula espinal y que responden estímulos 

auditivos 

c~lulas 

umbrales mayores de 90 dB. La respuesta de dichas 

la estimulaeión auditiva tué correlacionada la 

respuesta motora de músculos que participan en el reflejo de 

sobresalto. ~simismo. las neuronas de la FRP estuvieron activas 

durante el movimiento (Wu y col .• 1980). 

Tanto el trabajo de BowKer y col. ll976) como el de Wu Y 

col .• (1980) sugieren que la estimulac~On sensorial. 

intensidades que producen el refleJo de sobresalto. 

inducir tambi6n aumento en la duración del MOR. 

capaz de 

ya 

hemos demostrado. Cabe hacer notar que la información 

som.atoeensorial llega directamente la formación reticular 

bulbar y pontina a trav6s del tracto esp~noreticular. mientras 

que la e~tructura de la via aud1tiva que envia la ftldyor parte de 

proyecciones a la FRP es el núcleo del lemnisco lateral (Brodol. 

1969; Irvine y col .• 1903). 

En e~te punto. resulta importante recons1derar la 

part1cipaci6n de la FRP los mecanismos subyacentes al sueno 
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MOR. Dos de laa evidencias que debilitan le hipótesis de que la 

FRP es el ••centro .. generador del sueno MOR. han sido. primero. 

que au actividad unitaria 

(Siegel Y cola •• 1977a). y 

selectiva pera esa fase de sue"o 

segundo término. que ta leaión de 

dicha estructure no afecte en nade loa par6.metroa del sueno MOR 

(Sastre y cole .• 1981; Drucker Col1n y colo .• 1983). 

En relación el primer punto. el hecho de que les células de 

la FRP también ee activen durante el movimiento. no excluye que 

participen en mecanismos de sueno. En eate trebejo. el igual que 

los 2 arriba mencionados. le lesión con AK de la FRP no 

produjo ningún trastorno de tipo motor. lo cual de eopera:rse. 

dados los antecedentes. Aaimiamo. aunque le eatimulación 

colin6rgica (Baghdoya.n y col .• 1984; Baghdoya.n y col .• 1907) y 

el6ctrica (Monti. 1970) de dicha estructura induce todos los 

part\metros del sueno MOR. la lesion de los cuerpos neuronale9 no 

impide presentación normal (Orucker Colín y col .• 1903: 

Sastre y col .• 1981). E!5to último sugiere que las c6lulas que 

participan la generación del sueno MOR estdn ampliamente 

distribuídas en el tallo cerebral y que la p6rdida de gupo de 

coa.a neuronas impide que otras lleven a cabo la función 

normal. Sin embargo. ya que la estimulaciOn sensorial no produjo 

aumento del sueno MOR en el animal con leeiOn de la FRP. de 

suponerse que la función do dicha estructura puede aer 

reemplazada. por otros grupos celulares para prolongar al sueno 

MOR. 

En su conjunto. estos hechos sugieren ~ue aunque la FRP no 

ind~spensable ni ~electiva en los mecanismos del sueno MOR Cni 
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popel dentro del COO\Plejo 

fenda:liono que da origen a dicha rano de sueno. Loo reaultadoa do 

ooto tr&bojo apoyan tal idea. ya que 1a oatimu.lación sensorial 

~ue incapaz do aum.entar el MOR en el animal l••ionado. 

Co.o ya rue revi•ado en l• introducción. •xiate '1n4 amplia 

distribución de c6lulba on ol cerebro cuya actividad ce..aal>ia (ya 

ai.-ntando di.-inuyend.o) dopend.iondo d.el ••tado de 

vigilancia del anim.al. Ninguna de ellaa ao ha podido coN!lidorar 

abaolutamonto selectiva en la producción del ouono MOR 

(Hoboon y col .• 1986. Sakai. 1968). Lo miDZ:DO ba ocurrido con ol 

ainnllmOro do factores- hipnógen~con y neu.rotr•nam.inorea pootuladou 

como candidatos la inducción y m.o.ntenimicnto del auofto 

CDrucker-Colin Y col .• 1985. 1986; lnou6 y col .• 19BB). 

E.atoo hechos han dado origen a la modiricación del punto de 

vinta .. localizaci.oniota••. decir. el querer adjudicar 

!'unción una estructura determinada. como ha ocurrido ol 

estudio del auefto. Actual~nte ee atribuye a la interacción de 

muchos _grupos neuronalee. más que la actividad de sola 

estructura. Coak> responsable de l• producción del sueno MOR. Lo 

que quedaría por resolver,. para loe estudioaos del sueno. la 

preSJUnta clave ¿cómo ae lleva a cabo dicha interacción? 

Los resultados obtenidoo en eate trabajo en relación a la 

actividad unitaria de la FRP. sugieren un po~ible eslabón en la 

cadena do eventos oubyacentes al sueno KOR. 

En primer t6rmino. el an.Aliais histol69i"co an1 C'otoo la 

actividad unitaria caracteristica. detDOstraron que las c6lulas 

ostud1adae en este trabajo estuvieron localizadas la FRP. Al 

igual quo otros invest~vadoreo. (Siegel y col.,. 197'7b) 
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encontremos que dichas c•tulos. adem.!is de eator activas durante 

el auefto l«>R. t<Slabi6n lo ••tuvieron durante el movimiento. 

Por otra parte. so encontró que la eatimulación auditiva 

la 

•Xcitabilidad del 44• d• la• c•lula• registradas. La aayorfa de 

ellas aumentaron au ~r•eu•ncia de disparo (18 c6lulaa). mientras 

que 3 lo dimainuyeron. E.atoa cambio• no rueron debido. l• 

respuesta ••n.eorial i,.....diata de loa c6lulas. eino que estuvieron 

distribuidas lo largo do loa por1od.o• do aue"o MOR. Efectos 

aimiloroa sobro la actividad unitaria do la FRP han sido 

encontrados durante la perfusión do carbacol (Shiromani y col .• 

1986). Asimiamo. cuando ol estimulo so prooentó a partir do 

sueno lento con PGO!s fue posible ob~ervar en algunas celulae. el 

inicio paulatino de su actividad y la presentación concomitonte 

del sueno MOR. Esto hecho podr1a explicar la disminuc~On en la 

latencia de aparición del sueno MOR. cuando estimula 

auditivamente sueno lento con PGOs (Drucker-Col1n y o~ls •• 

1983). 

El efecto m6s relevante del estimulo sobre la actividad 

unitaria. fue el aumento do alrededor del 50% el nQmoro de 

espigas por r6faga de todas las c6lulas. Por lo tanto. estos 

resultados sugieren ~uertemente que la estimulación oerusorial 

durante el sueno MOR capaz do inducir aumctnto la 

duración de dicha fase do sueno. a trav6a de incrementar los 

nivelee de excitabilidad de un grupo do neuronas de la ~ormación 

reticular pontina. 

Los resultados de este trab.a~o proporcionan nuevan ev~dencias 
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que apoyan la hipótesis CMcGinty y col .• 1962; Drucker-Colin. 

1965p 1966) de que un nivel critico de excitabilidad de la 

formación reticular pontina es necesario para que el euefto MOR 

lleve a cabo. Dicha hipótesis se basa en la observación de que la 

infusión de cloranfenicol en la form.ación reticular pontina y 

meeencefálica. produce aumento en el númc~o de periodos MOR 

abortivos. que se ven acompaftados de 

frecuencia de disparo de esas neuronas. 

reducción la 

Por el contrario. la 

estimulación colin6rgica de la FRP. la cual induce periodos MOR 

de hasta una hora de duración. tambi6n produce aumento 

concetnitante en la frecuencia de disparo del 26- de las c6lulas 

estudiadas (Shiromoni y col .• 1966). 

La formación reticular estructura que ha sido 

relacionada con mOltiples funciones CSiegel. 1979), adem6e de su 

participación mecanismos de suefto. De aqui. podria 

proponer que diferentes tipos de estimuloe tanto endógenos como 

exógenoe. que tengan acceso a dicha estructura y puedan modular 

sus niyolee de excitabilidad. modulen a su vez la manifestación 

del sueno MOR. 

En el caso de los eetimuloe exógenos podrio.moe mencionar 

factores cotDO el aprendizaje. el contacto medio alnbiente 

••enriquecido.. y la eet'i.mulación eeneorial más eepeci~ica. De 

hecho. los diferentes autores que han observado que el eueno 

susceptible de modulado por estimulaciOn 9eneorial. han 

propueatop pero no demostrado. que esta se lleva a cabo a trav6s 

de la formación reticular.· Por ejemplo .. la eetimulac:ión 

el6ctrica de la p:iel. la cual induce suen.o lento y acorta la 

lat~ncia para la aparición del sueno MOR en el gato. es capaz de 

73 



--

influenciar la actividad unitaria de el bulbo y el puente 

(Pompeiano y col ... 1963). Asimismo .. los efectos do la 

estimulaci6n auditiva y vibratoria (Doneshka 1974). así como la 

vestibular (HcGinty.. 1985) sobre el sueno .. han aido atribuidos a 

la fonnación reticular. Nuestro hallazgo de que la eetimulación 

eensorial aumenta la frecuencia de diBparo neuronal durante el 

SMOR es importante porque demuestra directamente que la FRP la 

estructura mediadora de los efectos de dicha estimulación sobre 

el sueno. 

Por otra parte.. loe experimentos que han relacionado el 

aprendizaje con el sueno MOR tambi6n proporcionan evidencias que 

involucran a la formación reticular en ambo8 procesos. 

Bloch. en 1973.,. encontró que la eatimulación el6ctrica de la 

formación reticular meeencef61ica de la rata. adm.inietrada 

durante el periodo de post adquisición de una tarea. mejoraba eu 

retención. Sin embargo. loe animales estimulados no presentaban 

el aumento del sueno MOR que se da non:nalmente despuéo del 

aprendizaje (Bloch y cole.. 1977). Este hecho sug1rió que dicha 

eetimulación deaencadena una gran activación cerebral. le. cual 

seria un substituto de eueno MOR. por lo que éete ya 

aumenta despué~ del ap~endizaje. Un efecto similar ha 

encontrado en hwnanos cuando se e~timula auditivamente durante el 

sueno MOR poeterior al aprendizaje de eenales Morse (Guerrien y 

cole.. 1989). En este caso. el grupo control fue sometido al 

aprendizaje pero 2e estimuló. encontr4ndose en él aumento 

la retcncion as1 como en la durac16n del sueno MOR. En el 

grupo estimulad.o audit1vamente. l'!l ret.enc16n fue aún mayor que 
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el control. aunque ya no se observo el awnento del suefto MOR. 

Como conclusión. los autores proponen que la estimulación 

auditiva (al igual que la estimulación de la fonnación reticular) 

intensi~ica la activación cerebr8l característica de esta fase de 

nuofto. por lo cual el aumento dol sueno MOR posterior al 

aprendizaje ee innecesario. 

En términos goneraleo. nuestroe experimentos tanto de lesión 

corno do actividad unitaria proporcionan evidencia acerca de la 

estructura y el mecanismo ~isiológico que pueden estar mediando 

loe erectos observados los trabajos de aprendizaje quo 

acabamos do mencionar. Asimismo. nueetros resultados apoyan la 

hipótoaíe de que la eetimulación aenaorial~ asi el 

aprendizaje modulan al sueno MOR. intensi~icando la actívidad 

cerebral propia de osa faso del sueno. 
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CONSIDERACIONES ACEaCA DE LOS MECANISMOS GENERADORES DEL SUEAO 

MOR: ACETlLCOLlNA Y EXCITABILIDAD CEREBRA.L: 

Por otra parte. reconsid~rando la Literatura., podemos 

proponer mecanismo endógeno que por ei mismo induzca los 

cambioe de excitabilidad necesarios para que el sueno MOR se· 

consolide. 

Existe abundante evidencia de que el sueno MOR depende do 

mecanismos colin6rgicos. Dichos estudios han ido desde la 

administración sistémica hasta la inyección intracerebral de 

agonistas y antagonistas de acetilcolina (Hern4ndez Peón V col .• 

1964: Jouvet. 1962: Silverman y col .• 1900; Baghdoyan y col .• 

1983. 1987). Asimismo el sueno MOR fisiológico 6 inducido por 

colinomiméticoe impedido por bloqueadores muecar1nicos 

atropina v escopolarnina. Aun m6e. recientemente se demostró que 

la inyección la FRP de agonistas especificas para receptores 

muscarinicos Ma corno la Oxotremonina-M inducen el sueno MOR con 

todos componentes. El agonista H~ no indujo ning~n efecto 

(Vel4zquez y col .• 1989). 

Una evidencia mas que seftala la importancia de la 

aceti lcol ina. que los cuatro elementos mas conspicuos del 

sueno MOR (desincronizaci6n cortical. movimientos oculares. 

espigas PGO y atonia muscular) pueden ser Producidos de manera 

independiente por e~timulaci6n colinérg2ca de d2Btintoe grupos 

neuronales del tallo c~rebral (Van Dongen y col .• 1977; Domino y 

col., 1968: Saka:i. 1980: Webster y col.. 1988; Baghdoyan Y col •• 

1983). 
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En re~ac~ón A iA FRP; aunque _exietta fuerte evidencia de que 

eeta era coli.nocept~v~# se,deaconocta el or~gon de aun oferentes 

colinérgi.caa .. Recientemanto tMitani y co1 ... 1988~ Qu~ttrochi v 

col~. 1989) ~u6 publicado que loa nücleoa pedUnculo pontinos y 

la.terod.orsal'i.a togment.i. eon fuente de provecc:ioners 

col~n6rgicas o dicha estructura. 

En renwnen. eetoe trabajos aoRalon que la transmi~ión 

colin6rg~ca. mediad~ G través de receptores muscartnicoe. en. en 

a1 misma. auficiento pAra desencadenar el oueno MOR. Corno ha 

sido la transmiai6n colinergica través de 

receptores musear~nicos (tanto a nivel central como periférico) 

produce potenciales exeitatorios postsin6pticoa. de manora lenta 

y eo~tenida. que en si mi~moo no dan or~gen a potcncielea de 

OCCión. Sin etnhargo. dichos PEPS fac1litan la capacid~d de 

recpueeta neuronol a entradas exc~tator1as adicion~lc9. E:sta 

acción colinórgica ce debida a la 1nact1v~ción Oo conoles de 

pota5ia 9ensihles a volto..:ic. 1•:.J.irniam.o. olgunos ncu:rop(ipt-idos (que 

tambi6n eet6n involucraéo~ en me~enisrnos de nueMa) actúan de la 

miama m.ane:ro tBrown. 1985: Halliwell. y cole .. 19B2; Nowak y 

cola .• 1901). 

En eete sentido. reaulta pl~usibl~ proponer (Fig. 10) que la 

acetilcolina {Aai como algunos neuropéptidos), ~trové~ de lG 

activcción lenta de receptores muscaninicos inducen un aumento do 

excitabilidad en di~erento3 grupos neuronales del tallo cerebral 

(líneo. central) , Este oumen~o en exc1tabilidad facilitaría eu 

reepuc3ta a ~eftoles provenientes de otras fuentea (activación 

deea~t.ivación de otros n~urotronemi9ores y 
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neuromod.uladorea). dando as1 lugar al wt&l::tral necesario para la 

generación del auefto MOR. Asimismo. loe factores ex69enoa como 

la estimulación oenaorial y el aprendizaje pueden induc~r 

pro\on7ar el aue~o MOR modulando dichos niveles de excitabilidad. 

/ 
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