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1. ITNTRODUCC1ON,
"1.1 ASPECTOS GENERALES DEL SISTEMA NERVIODSD CENTRAL.

Durante la evolucidn de los meteazoos, surgieron dos sistemas de
integracidn para coordinar las funciones de los drganos especializados
gue aparecieron en estos animales. Ambos sistemas se desarrcllaron a
partir de los epitelios vy constituyen los sistemas nerviosc vy enddcrino.

Las funciones {undamentales del Sistema Nervioso sont 1) Detectar,
tranamitir, analizar y wutilizar lta informacion generada por los
estimulos sensoriales del medioc ambiente externo e internp. 2) Organizar
y coordinar directa o indirectamente, las funciones del organismo. Es
asi como el Sistema Nervioso asegura la regulacidn en todos los procesos
vitales en los organinmos y su correlacidn con el medio ambiente.

Anatdmicamente el Gistema Nervioso se divide enr 1) Sistema Nervioso
Cantral (SNC) formado por el encéfalo y la meédula espinal, y 2} Sisteme
Nervioso Perifdrico (SNP) representado principalmente por nervios o
pares craneales y por nervios raquideos, los ganglios nerviosos tambidn
forman parte de este sistema ademds de las terminaciones sensoriales.

(Welss, 19773 House, 1982; Cormarck, 1987)

1.2 ORIGEN EMBRIONARIO.

£1 origen Y crecimiento del Sistema Nerviocso en la etapa
ontogen:.. ca se lleva a caho por los procesos dey i) Induccidn neurals
el cual se debe a la transtormacidn del precursor de las células
ectoddrmicas y su relacidn con el mesodermoy 2) Daterminacidn celutar,
en esta etapa se restringe la habilidad de transformacion del precursor
de  las células que dardn origen a las neuronas v las cdlulas gliales.
%) Diferenciacidn celular la cual es contomitante ton el establecimiento
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de las conexiones axonales especificas de las neuronas, misma En que se
dafinird 1a funcidn gue cada neurana tendri dentro del cerebro.

En genheral, el desarrplle neuronal, estd determinado por factores
internos programados (gendticos) y por factores externos no programadas
tepigensticos), los ) cuales interactwan amspliamente con el tejido
cerebral en desarrollo durante los procesos de deterajnacion vy
difrenciacidn neuronal (Diaz, en prensa).

Todos los elementos del Sistema Nervioso Central y Pariferico, con
la excepcidn de los epitelios sensoriales y las células ganglicnares
asociadas a ciertos nervios craneales se desarrollan a partir del
engrosamiento del ectodermo -placa neural- que durante el procesc de
desarraollo del embrién al encorvarse, se convierte al principio en el
surco noural y luego se cierra convirtiéndose en el tube neural
atslindnse del ectodormo cutidngo. El tubo al formarse, tiene un didmetro
desigual, Ssu extremo anterior estd dilatado, la cavidad es mds ancha vy
las paredes son mds gruesas que en la parte posterior del tubo., Esto
prefigura el desarrollo del encefalo a partir de la parte anterior del
tubs neursl y el desarrollo de la médula espinal a partir de la parte
posterior., Alrededor de tode el tubo neural se desarrollan pronto
conatricciones poco profundas, lo cual permite distinguir varias
wyes{culas encefalicas”, Al principio aparecen tres de estas vesiculas,
La vesicula encefdlica anterior, e! prosencéfalo da corigen luego al
telencéfalo ¥ at diencefalo. La segqunda vesicula encefdlica el
mesenceéfalo, no sa subdivide mds y se desarrolla dando el cerebro medio.
La tercera vesicula encefdlica o posterior, el rombencefalo, da origen
al metencefalo (cerebelo) v al mielencéfalo (medula ablongada). La mayoer
parte del tubo neural, desde su extremo craneal  hasta el dpice de la
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curvatura se diferencia formando e) Gistema Nervioso Central (encéfala vy
médula espinal).,

Coan se ha indicado, el prosencéfalo, en su extremo anterior da
origen &l telencéfalo, el cual en una forma temprana produce dos
abultamientos dirigidos anterolateralmente que s8 transforman en
heaisferios cerebralea, Cada abultamiento del telencéfalo contiena una
cavidad en forma de bolsa, que es una ampliacidn de la cavidad original
de la vesficula anterior del mcéinio. Estas dos cavidades son 1oo
vantriculos Jlaterales del encéfalo. La banda media de l1a pared anterior
del prosencéfalo paersiste en un wstado relativamente inalterado,
constituyendo Ja lémina terminal. La migracidn hacia afuera de las
celulas nerviosas no esta restringida al manto que rodea a l1a cavidad
del cerebro, wsinc que las células mjgradoras penetran mas alld de ia
capa de fihras nerviasas que conntituven 1a materia blanca, quo
originalmente rodea & la materia gris y =se acumula cerca de la
superficie, dando origen a la corteza de los hemisferios cerebralos. La
cavidad encefdlica de 1a regidn del diencdfalo racibe el nombre de
tercer ventricule, las cdlulas de la pared del encéfalo se concentran
priacipalmente en los lados del diencefslo, Qque quedan enhgrosados y
constituyen 1los tdlamos dpticos. El engrosamlento continia hasta que las
auperficiea internas de ambos lador s ecncuentran en medioc constituyendo
la llamada comisura Mollis. La mayor parte de la pared dorusal a la que
se denomice pared superior del diencéfalo, «e hace membranosa y mas
adolante no contione c¢dlula nerviosa alguna. £n cambie posee abundantos
vasos sanguineps y se convierte an el plexo coroideo. 83lo la seccion
posterior de la pared superior del diencédfalo retienc su tardcter
nervioso, pero otras partes del mismo forman unas ckcrescencias
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dirtgidas deorsalmente, las onds importantes mon el Crgano parietal y el
cuerpo pineal. La pared inferior del diencdfalo forea una despresidn, el
infundibulo, parte de 1la pared de este Ultimo se separa de 1a pared
encefdlica y se fusiona CON una edcroscencia formada a partir de una
invaginacicon del estomodeo, formando las dos juntas la hipofisis. Las
paredes del diencéfalo, lateral y posterioresente respecto al infundibulo
se diferenc{an dando otro centro nervioso, el hipotalamo.

Las paredes del cerebro medio se engrosan sohre todo ventralmente,
pero las paredes laterales y superiores también son bastantes gruesas,
dando origen la Gltima a un importante centro nervioso, e! tectum. La
cavidad del! cerebro aoedio se estrecha y 8e conbdce con el noasbeoe de
acueducto de Silvio. En los mamiferos las partes ventrolaterales del
mesencéfalo estdh muy engrosadas debido al nimero de fibras gue pasan a
través de esta parte, recibiendo el nonbre de pedinculos cerebrales.

£l roambeoncéfalo da origen al metencéfalo que desarrolla el bulbo
raguides, La cavidad del romhencéfalo se expande sspecialmente hacia
adelante, {nmediatamente después del cerebro medio, y se convierte en el
cuarto ventriculo. €] metencéfalo da origen al puente de Varolio y la
parte dorsal del ametencéfalo da origen al cerebelo. (Balinsky, 19683

House, 1982; Weiss, 1977).

1.3 HIBTOGENESIS.

Al principioc, la placa neuronal estd formada por células epiteliales
prismiticas en una sola capa, pronto va a aparecer en la parte interna
de la placa neural un nuevo tipo de células, las cdlulas gerainales de
His, Qencralmente en mitomis. La divisidn de estas cédlules origina
celulas hijas que pueden poradnecer en una misma posicidn y volver a
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dividirse o o0dejar de eultiplicarse y emigrar hacia la superficie
eepujadas por celulas nds j;évenma, este hace que se distinga pronto una
estratificacidn, fendmeno que coincide con la transformacicn de la placx
neurenal  en sureco v ge éste en tuba neural. El epitelio naural orimitive
presenta tres capas: wuna 1interna, egendimaria o germinal, en conoe te
localizan las células germinales, oOtra sedta 0 capa ode rante tfutura
sugtancia gris) y la capa externa o marginal (que gara origen & la
sustancia blanca). tas célulag germinales originadas de la placa
hérvioza ge divigen por miteSis y wuna vel gque la placa se transfocma en
tubo neural, las ceélulas proliépran v pereanecen sin diferenciarse y Se
transforoan posterioraente en neuroblastos, Este esquera del crigen
neurcnal No eg ol =isan para tedo el si1steaa nervioso, as{ en la
nedcortera v en el cerebelo del hordbre, se proponen - cuatrd zonas
primitivas a las que se denominan: rona  ventricular o ependimaria,
constituida per el epitelio Ppseudoestratificads o= células gerninales
gque corresponde  a la 20na germinal ae dis. Lta segunda zcna 83 la
marginal o externa formada por  una capa de celulas espaciadas cuyd
arreglo se debe a los novimientos tntercinéticos de los nicleos durante
la profase. La tercera Yona es la intercedia entre las dos priferas
zZonas que contiens 4 las celulas idvenes postmitoticas gue migran,
Finalmente, la cuarta ona subventricular © subependimaria, es una zona
de transicidn entre la ventricular v la intermedia GQue contiene a los
distintos tioos celularps pn zroliferazton. fas ceolulas aitoticas
localizadas en la tapa germinal ol lucen ependimaria pasan por
distintas westapas de ai1%0sis las cuales son: fase de sintes:s de DNA,
fase premitatica vy postmitstics qua ocurren dentr-a del lapso genoatnado
tiespo de genecac:dn., Cespuds de estas fases los neuroblastos se
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diferencian en 1a matriz celular durante la fase postaitotica y pasan
por ta fase § sin sintsis de DNA para migrar dentro de la capa del
mantcl. Por otro lado dentro del epitelio de la z2o0na qgerminal las células
se dividen de manera activa y despuds de varias mitosis las células
germinales plerden su capacidad para sequir dividiéndose y abandonan la
zona marginal para migrar a la positidn final que tendrén dentro del
Sistema Nervioso Central (Weiss, 1977; Diaz, en prensal.

El desarrolle tambien depende dal procesoc de diferenciacidn el cual
comprende tres estadioas 1) Proliferacidn, en la que ocurre la
generacicn de clases especi{ficas de neurcnas o linaje celular que darid
origen a subpoblaciones celulares., 2} Migracion neuronal, que es un
fepdmenc que compronde el desplazamiento de las neuronas en atapas
pogtmitoticas desde sue lugares de origen a Sitios definidos donde
estableceran conexiones espec{ficas con oOtras neuronas, las cuales
pueden permanecer estacionadas por largos pericdos antes de alcanzar su
posicidn  final dentro del Sistema Nervioso Central. La organizacidn
columnar del tubo neuronal en las etapas tempranas del desarrolilo
favorece la migracidn de las células, En muchos estadios de migracion
neuronal las cdlulas son guiadas por un tipo sspecial de glia, que es
conocida comno glia radial. Por otro lado las células Qeneragas
tardiamente migran y toman posiciones externas en relacidn a sus
pradecesoras. La wmigracidn se inicia en Ja médula espinal, para formar
la z2ona intermedia o del manto, ademds de esta migracion primaria, las
célul as miqgran bacia arriba y hacia abajo para originar a los distintos
centros nerviosos. El  tercer proceso dentro de la diferenciacidn es la
maduracidn neuronal que ipplica cuatro etapas: la primera de ellas se
rafiere al crecimipnto y elongacida de los axones que depends de los
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factores de crecimiento nervioso (factores trofices) o de factores
intrinsecos celulares., La segunda etapa se refiere a 1lo0s conos de
crecimiento localizados en los extremos de 1os axones. La tercera etapa
la integran la elongacidn de las dendritas, gque estid determinada por los
factores intrinsecos celulares, Sin embargo su forma final, asi como la
de las espinas dendriticas (sitios postsinipticos), dependerd de las
interacciones locales con las terminaciones presindpticas. Por Gltimo la
cuarta aetapa es la maduracidn neurcnal especi{fica la cual dependeri de
1a expresion de sus propiedades bioquimicas (Diaz, en prensal.

Al momento del nacimiente quedan terminados practicamente 1la
protiferacién vy la diferenciacion de las neuronas corticales, Durante la
ontogéneais postnatal no ocurren cambins fundamentales en la composicion
de la corteza cerebral sino que el desarrollos es continuade por
maduracion y crecimiento de las ramificaciones dendriticas y axonales de

las neuronas, as{ como de un aumento de las sinapsis

1.4 ELEMENTOS NEURONALES.

€l tejido nervioso esti formado por dos componentes principatess 1)
las neurpnas y 2) varios tipos de células de 1la glia o neuroglia gue,
ademds de servir de sostén a las neuronas, participan en la actividad
neuronat, en la nutricicn de 1las neuronas y en la defensa del tejido
nervioso, Las neuronas tienen la propliedad de responder a las
alteracic v del mpecdie en que se encuentran (estimulos excitatives o
inhibitorios) con modificaciones en la diferencia del potencial
eléctrico existente entre las superficies externa e interna de la
mesbrana celular. tas células nerviosas estan éormadas por un cuerpo
celular o pericarion, que contiene el nicleo, del cual parten diversas
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prolonpaciones o +fibras, poseenh una morfologia cotpleja pero casi todas
presentan cuatra componentes:

1} Cuerpo celular, soma o pericarioen. Esta porcida de la neurona
contiene o! ndclee y cierta cantidad de citoplasaa. Es principalmente
un centro  trdfico, pero también tiene funcion receptora. €l cuerpo de
la mayoria de las nauronas recibe numerosas terminaciones nerviosas que
transportan estimulos excitatorios o inhibitorios generados en ptras
células nerviosas.

2) Dendritas, Son prolongaciones especializadas en la funcion de
recibir estimulos del medio ambiente, de células epiteliales sensoriales
o de ntras neuronas. La mayoria de las células nervitsas posee NUmMErosas
dendritas que aumentan considerablemente la superficie celular para la
captacion de estimulos. Las dendritas de muchas clases de neuronas posee
ademids una gran cantidad de pequefias proyecciones sobre la superficie de
las dendritas, 1lamadas espinas dendriticas cuya  especializacicn
consiste en la recepcidn de contactos sindpticos,

3} Axdn o cilindroeje. Cada neurcna posee un Gnico axdn que es una
prolongacion, pspecializada en la conduccion de estimulos que transmite
informacidn de la neurona a ptras células, la porcidn final del axon, es
generalmente mads ramificada (telodendront y termina en la célula
siquiente en forma de botones terminales. esenciales para la transmisidn
de i{nformacidn a elementos sltuades a continuacidn. Generalmente el
seqmento inicial de un axédn nace de una estructura piramidal del cuerpo
calular denominada cono de implantacion y aunque es menos comin puede
nacer de una de lae dendritas. los axones pueden dar origen A
ramificaciones laterales en dngulec recto denominadas colateralesn, las
cuales son mds frecuentes en e) Sistema tlervioso Central. Los axones de
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Kayor gresoc transaiten . ispulsds mds rapidasente que los axones
delgados. pueden estar recubiertos o 0o  por una substancia lipidica

liasada

elina producida por los cligodendrocitos

4) Sinapsis. Lc3i 10gulsos nNerviosos se transmiten c@ una neurona a
otrz er s1tios de contagte eoorfoldgQicaments identificables, llamados
$1Naps1s  que s& encuentran en 1os fugares de contacto de un axdn con las
gendritas O pericaricn de otras neurccas. La maygs parte de eetas
transo:te lcs irepulsos en ferma directa y unidireccicnal, por la accign
de  ur> T eas  neurctranstissres guimicos gue S8 corccen Comd sinapsie
qui aicas. Exviste ©tro tipoc Ce siMapsis  Tenos  coadn: la sinapsis
electrica, la parte 2e ura Neurona Gue transaite 1os iapulsos se llaca
terminal zresinagtica vy la zarte Qque los recibe, terminal postsindptica.
La tersinal presinadtica Ze¢ una S1NAPS1S Dor 10 comdn es una terminacicn
axgnica en ta cue la rana terainal del aron se expaende en un bulba
terainal, el cual estd rodeans por axgciara ita regicn del tuldo
terminal  cue esta e~ apeEsifice intima Too la neurcna postaindptica en la

sinaps:s, +orea (s re25rana presinaptica. La regidn ce ia npabrana

colular de la rgurgna Hcstsinanti1ca qQue £SY4 en apssicion tiza cecn la

mEAhranad  PresicasIifA 8@ CONCSe COMC reebdrana postsinaptica. Entre las

tesSranat  Sres;nagticas o, oostarmapt:icas, "ay Ut eaganiT invercelulas
1lanags nergpocrs © 1-%e-valo sindptice. Cuando ios axones terminan en
denaritas fornas  sinscars awodendrit:cas, en  aljonos Je &#stos las
Jdegngrita, DnEge rezt.2™az orotusiones © essitay Zeadriticas score el
sitis 4] gue llsza e! “ul=s tarminal cel avcr, 2irededor oe dicha drea.
Las  te-minaciones asinmicas en el suerpo celulas de una neurona forean
sinapsis axOsomaticss, 103 a-oaes gue terainan en COtros axcnes foraan
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sinapsis anoandnicas. También hay sinapsis entre dendritas 1lamadas
dendodendriticas. Las sinapsis purden tener aspecto simétrico o

asimétrico. (Weiss, 1977; Cormarck, 1987).

1.5 CORTEZA VISUAL (AREA 17)

Durante el desarrolloy los hemisferios cerebrales e todos los
vertebrados, gon cilindros huecos de  tejide hervicoso cuya cavidad
conatituye un wventriculo. Se divide a los hemisferios en regiones
Horsales y ventrales, e 13 reqidn ventral se desarrollan estructuras
denominadas ganalios basales, mientras que en la dorsal o palio de los
reptiles y mamiferos aparecen capas superficiales separadas por la
sustancia blanca, del revestimiento ependimaric del ventr{culo, este
palio es la corteza cerebral. En los hemisferios las partes laterales y
mediales se dessarrollan dando lugar al allpcdriex, en tanto que de la
reqidn dorsal se farma el {socdrtex. La corteza cerebral forma una
limina ininterrumpida sobre e) cerebro, En  muchoes mam{ feros  su
superficie es lisa, pero en otros muchos y en todos los primates estd
muy gplegada y penetra profundamente en los surcos. Se halla cubierta por
una deigada membrana, la piamadre, sobre la cual corre una intrincada
serie de vasos sanquineos. Es un tejido atestado de neuronas de diversos
tamafos y que a menudo presentan prolongaciones ramificadas & través de
grandes distancias donde ademds se encuentran fibrasg que traen impul sos
de distintas fuentes.

En la jerarquia del Siastema Nervicso Central. la corteza cerebral
ccupa un  lugar prominente, ya que adopta funciones simbolicas do
importancia suprema gue regulan la mayoria de los patrones conductuales
que rrlaciocnan al organismo con el medio ambiente, la corteza cerebral
es la responsable de la percepcidn v entendimiento consciente de varias
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sensaciones aplicadas a la superficie corporal, asi como de l1a visidn y
de 1s auditidn. Tambieén es la responsable del procesamientn de
actividades motoras complejas. La corteza cerebral de lpos vertebrados
superiores €8 la estructura responsable de la reflexidn subjetiva del
mundo externo, de la regulacion de todos los tipos de conducta, esto es
de todas tas formas de adaptacidn a las condiciones del medio ambiente
(Beritofé, 196%). D ahi que sera importante el estudio anatdmico de los
alementos finos que processn la informacion gue llega del exterior. Se
sabe que la corteza cerebral posee dreas dentro de las cuales es posible
reconocer caracteristicas morfoldgicas del sustrato neuronal, una de
@llas en Ja rata se ha identificado como area 17 O corteza visual
primaria (Krieq, 1946).

lLae primeras evidencias de la organizacion estructural de la corteza
cerebral fusron dadas por Francesco Gennari, un oestudiante de medicina
que, en 1776, encontrd dentro de 1a substancia cortical y mds obvia en
a1 1dbuln occipital del cersbro humano wuna linea blanca: "linea de
Gennari". En 1B40 Baillarger demostrd que la subtancia blanca estd
compupsta de doz bandas separadas por una oscurat la extarna v la
interna. Asi la i{nea de Gennari corresponde a la externa de Baillarger
en la cortezs visual, Un gran avance sucedid en 1891 con los estudios de
Santiago Ramén y Cajal, En 1886 Camilo Golgi un neurohistdlogo ftaliano
describié 3a morfologia exacta de las células piramidales y descubrio
que las células de axdn corto que llevan su nombre (Golgi tipo 1I) se
ramifican dentra de la corteza, Cajal adicionsd mds informacicn de estos
awones que sequian un curse horizontal y mds tarde Retzius las 1lamd
células horizontales de Cajal y Kolliker en 1846 las designd fibras
eferentes, Al principioc del presente sigleo se Jpgro un gran avance en la
neuroanatomia, al dividir & !a corteza en regiones do estructura
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especifica de acuerdo a su.citoarquitectura. Campball an 1903, demostrd
que el cerebra humang as{ cemo el de otros mamifaros contiene rogiones
coh estructuras especificas, reconociendo 20 regiones en el cerebro
humano y describid la estructra celular fcitoarquitectural) y estructura
fibrilar (mieloarquitectura) de cada regidn del cerebro. (Referido por
Lorente de Nd, 1936},

En 1919 la eacuela germana pone énfasin en el plan de
estratificacidn o parcelacidn de la corteza cerebral del cerebro humano
y de varios mamiferpgs, En 1938 Lorsnte de N&, sugirid que e! plan de
estratificacidn para el i socdrtex frontal y perifrontal aera
completaments hipotdtico mientras que para el {isocdrtex parietal,
temporal y occipital era posible indicar un plan de estratjficacidn, de
acuerdo al patrdn de )a organizacidn elemcntaria divididndose ésta en
1amina intarna que consta dat la capa I o plexiforme, caps il o capa de
pirdmides peguesfias, capa l1] o capa de las piramides medianas, capa [Va
0 capa de Vp!rimidnu estralladag y capa IVh d capa de las calulas
wstrelladas. Mientras que la ldmina interna contiene ta capa V o capa de
la grandes pirimides y profundas y 1a capa VI o capa de las F&lulan
grandes con pocas espinas.

uUn nlimera considerable de animales presenta una astratificacidn
cortical simtlar a 1la del humang, como son el gato, la rata, el mono y
el raton. En ellos ol drea estriada © visual primeria, recibe la
radtacion wptica del cuarpo geniculado lateral. Cuando ss estucdtia la
cortexa de estos mami feros, [ 1.4 encuentra que muchos dotallen
mor fol 89 cO8  perminecen  constantes, con excepcidn del numero de células
de su forma y tamafio mientras que el arregio de las dendritas y de los
axonas permanecan constantes, as{ cono las sinapsis, asta semejanza

12



permite hacer estudios comparativos de anatomia y 'ﬁlsiolcqia do la.
corteza visual, La corteza wvisual estd situada dentro de la regidn
occipital de el hemisferio cerebral y consta de tres dreas corticales
17, 19 vy i8a, las cualeg pueden ser distinguidas en preparaciones
tefidas con el método de Nissl, en base al tamaho, forma y densidad de
paquetes de las neuronas Que contienen. (Peters , 19B1). El drea 17 de
1a cortezs cerebral {fue jdentificada por Sholl en 1953, como el drec
visual primaria. La oprimera dascripcidn ciara ¢e estas tres areas fuo
proporcionada por Krieg (1944) quien definid el drea 17 cracterizada por
presentar paquetes compactados dentro de la cape 1V, la cual =3 una
caracter{stica comin con otras areas sensoriales de la corteza.

El area 17 es piriforme, y ocupa una gran parte del tercio posterior
de la reqidn dorsal de! hemisferio (Feters, 17812, Esencialmente el area
17 coincide con la porcion de la corteza occipital, la cual recibe
proyecciones aferentes directas del nicleo geniculado dorsal lateral del
tdlamo, estsd limitada medialmente per el d4rea 16, mientras qus
lateralmente esta limitada por el 4rea 18a y ambas dreas limitantes
marcan la cortera periaestriada (Peters 1981).

La arguitectura del area visual es similar en varios mamiferos vy
posee caracteristicas anatdmicas que la hacen un aodelo ideal pare
estudios experimentales. ya que no presenta circunvolucione: y es
relativamente dealgada. La cortera del drez 17 de el cernbro de reta mide
entre 1.7 v 1.5 mn de grosor Yy en comun Con la nepcorteze de otros
mami feron  muestra toner ceis capas. Fara la clasificacidn de estas seis
capas se gonsidera la disposicion de las neuronas, el destino de sus
axones y al migmn  tiemno, ia ubicacion y la f{forna do las ¥ibras
aferentes gque traen impulsos A la regisn  considerada.

13



Figura i,

del  drea 17 dentro de 1a corteza
taabaes los dos
{rontal (F). GSe
obgerva el dres 17 radeada por law dreas 1802 y 16D,
(Esquema modificado de Frieg, 1944 y Diaz. 1963}

Lecal{zacidn
cerehral de la rata. se mupstran
planos de corte, sagital (5 y




La clasificacion de las neuronss es necesaria dado su papel en Ya
.c:rqanh-:idn estructursi de la corteza cerebral, tal clasificagidn ha
sido becha en base a las ohservaciones en material tefisdo con la técnita
dw Niss) que tihe el cusrpo celular y a tas impregnaciones ton el método
de Golgi gque evidencia 8) cuerpp neurond)l y la integridad de ios
mlementns neuronales. Dependiendc del origen dgel axdn en las neuronas
corticales se les divide en custro tipos principales: 1) Células con
axonsk descendentes que con frecuencis alcanzan la substancia blanca y
se continGan por las fibras de proyeccitn y de asociacidn, (Golgi tipo
1 1. 2) Ceélulas con axdn corto y ramtificado cerca del guerpo celular
{Golgi tipo 1), 33 Celulas con axon descendente ramificado en una o
di fersantes capas corticales (células candil). 4} Cdlulas con awones
horizontalea (células amacrinas )} (Parnavelas, 1977),

Sequn s forms de las nauronas corticales la organizacion gendritica
{dendroarquitectural y la dei axones (miploarquitectura) (Mitra 1955 se
Jes clasifica a las neuronas 2n general enh picamidsles y no piramidales
las cuales a su vez abarcan varios subgrupos.

En general, 1las células piramidales son aquellas Que paseen un soma
0 pericarion triangular, aunque asigqunas presentan un cuerpo ovoide,
presentan ademis dendritas apicales y basasles, la dendrita mis larga es
ls dendrita apical! Qque asciende dirigidndose haciz la superficie de la
pla vy pueden altanzar o NS la tapa 1 ¢ molecular donde sp ramifica en un
popacho  terminal, de la dendrita apical emergen dondritaes oblicues. Las
otras dendritas primarias o basales se extienden de ja basy del cusrpo
colular, extendidndose hacis arriba y hacia abajo para formar un §aldde
basal. Existen wvarios tipos de cdlulas piramidales en ta cortazs visuasl
de la rata, éstas differen no solo en su apariencia  total sino en la
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citologia de sux cusrpos celulares. Las células pfrlm;idaias prevoentan
pumerosas eapinas dendriticas.

En 1891, SGantiago Ramdn y Cajal describis por primera vez, en
preparacionss impregradas con 8l métedo de Golgi, la presencia de
pequefios  sbultamientos en  las dendritas de varias neuronas piramidales
de la cortera cecrebral de las mamlferss, & 13a que ilamd espinas
dendr{iticss proponiendo que la principal funcidn de €stas era aumantar
ta woperficie receptora de 1a dendrila para facilitar lou contactns
con 1o® axphes para formar de esta manera sinapsis axodendriticas
{Refersdo por  Marin-Pagiita, 1947)., Actualmente las espinas denriticas
son  reconbcidas  como  estructuras especificas en las que se establecen
1os contactos axorspinodendriticos. Las espinas son  crecimientos
aApemiicunlaras  formados de una parte distal globosa o cabeze de La espina
y da un tallo nue conecte Ja cabeza con el origen de la dendrita,
presentan  ademds un  aparato expinal localirado en ol citoplasma de las
espinas, este organclo especial esta farmado por sacos mombranosas, los
cuales mon coptinuacidn del reticulo endpplismico 1iso, que alterna con
placas de matertal electrodenso y risrctubdlos, Aunque la funzidn del
aparato espinal npo e bhien conocida, s asocia A una afinidad por el
caleio, 21 cual es gecuestrado en sl mismo (Peters y Kajiserman-Abramof,
19701, Se ha observado que las espinas dendriticas tienen una
organizacidn muy especial de filamentos de actina, no encontrados en ol
restd de la neurona. Estos filamontos de actina, cstdn distribuidos de
dos maneras diferentes: en  forma de +filamentos on pl tallo de la
eEpinA y a maneta de red &n la cabeia de Jsa misma. Potera oy
Kaiserman-Abramof, t1970} identt ficaron en preparacionns arqénttcag de
neuronas piramdales de la cortexa parsetal de la rata tees  formas
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di ferentes de espinas: romas, fungiformes y filiformes.

En las neuronas con gran cantidad de espinas, el tipo do sinapsis
que predomina es el del tipo axocespinodendritico o también 1llamado
axcespinoso. por 1o que funcionalmente se les relaciona con un tipo de
impulsocs eferentes importante (Marin-Padilla, 1968), La porcidén inicial
de la dendrita apical esta libre de espinas, pero a medida que aurenta
1a distancia desde el cuerpo neurpnal esta adquiere un Mmayor pumercs de
espinas dendriticas,

For otro lado existen células piramdales de la capa 11 que
presentan dendritas apicalea pequaofas © carecen de estas, y en su lugar
precentan un penacho terminal de dendritas, las cuales emergen de varios
puntos Sobre la superficie superior del cuerpo celular, 5in embargo
tales neuronas son consideradas comp cédlulas piramidales y para indicar
fque estas ho son las t{ipicas, tales neurcnas son frecuntemente referidas
como “piramides modificadas®.

Cot respecto a su estructura fina, la mayoria de los investigadores
que han examinado preparaciones con el microscopio electirdnico de
neuronas de diferentes mamiferos, opstdn de acuerdo en que las células
piramidales tienen sclamente sinapsis simétricas axosomdticas sobre sus
cuerpos celulares. Las células piramidales se encuentran en tcdas las
capas a excepcidn de la ¥ y de la Vib., tPeters, 1985a,

Las celulas no piramidales se local:zan en las sei% Capas corticales
y su pry--ipal caracteoristica vs gue el axdn se distribuye totalmente
dentro do la cortera vy puede ramificarse s5lc en las cercanias del
cuerpo zelular. Las sinapsis axosomaticas de las celulas no piranmidalos
pueder ser  tanto simétricas como asimétricas. Ue acuerdo a2 suf Ratrongs
dendriticos, existen tres tipos de células no piramiZales: 1) Células
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bipolares, 2} Células multipolares vy télulas birramificadas. 3) Células
en candil., De acuerdc a la presencia o no dp espinas en espincsas,
eepinosss espaciadas y sin espinas. (Feldman y Peters, 1978).

Células bipolares: existen dos tipos de cdélulas bipolares, pequefas

© grandes. 10s cuerpos celulares de las células bipolares pueden ser
elongados o en forma de huso, con PeCAS Sinapsis axpsomiticas. Presentan
largos axones orientados en angulo recto a la superficie pial. {(Feldman
y Peters, 1978). Generalmente el polo superior e inferior del cuerpo
celular rematan en una dendrita primaria ascendente o descendente,
ocasionalmente otra dendrita primaria puede extenderse lateralwente del
cuerpo celular y algunas wveces la dendrita primaria emserqge del polo
basal. Otra caracteristica es que el axdn usualmente e origina de la
dendrita primaria. La mayoria de las células bipolares tienen cuerpos
celulares pequedos. Las neuronas wmultipolares y bifurcadas muestran
dendritas espinosas cspaciadas o sin gspinas. En el casp de las neuronas
multipolares, el cuerpo celular @s frecuentemente esférica, y las
dendritas radian de un npumerc de sitipe para producir un  drbol
dendr{tico esférico, en otros casos el cuerpo celular es pvalado y las
dendritas usualmente forman un drbol dendritico mds elonpado. Las
neuronas  bhifurcadas también tienen cuerpos celulares ovales, pero estos
son .m'\s angulosos Yy la mayoria de sus dendritas se extienden del polo
superior e inferior del cuerpo celular para producir un gran drbol
compuesto de penachos de dendritas ascendentes y descendentes.
Celulas candil: las células en candil fueron descritas por S:entagothai
y Arbid (1?74 y se 'es jocaliza en las capas II/1I1 y V] de 1a corteza
visual, 1a mayoria de las células candil son neuronas bifurcadas, con
grupos de dendritas extendiéndose de los polos superior e inferior del
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cuerpo celular elongago pero algunas tiens una configuracicdn mas
multipolar, El citopl asma del pericarion es rico en reticulo
endopl 4smico rugeso y 1as espinas tanto del cuerpo como de las dendritas
son - del tipo espinosas espaciadas, El axdn de estas neuronas emerqe daol
polo inferior del cuerpo celular o de la bage de una de las dendritas
inferiores, la caracteri{stica principal es que al ascender los axones se
ramifican colateralmente y $orman un candil el cual establece sinapsis
axoaxonicas a 1o largo del segmento iniclal del axdn de las células
piramidales de las capas 1I/I[11 (Referido por Peters, 1982),

La Cortera Visual esti formada por sels capas que son, comenzando
pdr 1a superficie de 1a Corteza y yendo hacia dentro en primer lugar la
capa I, molecular ¢ plexiforme, ta cual eatd relativamente libra de
neuronas. Un rasgo caracter{stico de esta capa es la presencia de
dentritas tarminales de las cédlulas piramidales de todas las capas
inferiores, Basicamente la capa 1 contiene dos tipos de neuronas:
neuronas gqrandea con ramificacionesn horizontales, células da
Cajaj-Retzjus y neuronas no piramidales pequefas (Marin-Fadilla, 1984).

Capa 111/11I. Debajo de la capa | se encuentra la capa Il y los
1{mites entre estas dos= capas estin bien definidos, ya gque la capa 11
contiene muchas neuronas pequefias con cuerpos celulares redondos o en
forma de huso. Neuronas con cuerpo celulares ide forma similar, tamaho y
densidad de paguates se encuentran también en la capa II@ vy esta
similitud hace que virtualmente sea imposible determinar el l{mite entre
pstas. Presenta cdlulas piranidales tipicas en las partes profundas do
tamafo medic las cuales tiene un cuerpo celular piramidal da 12 « 10
micras, del édpice del cuerpo calular surge una dendrita apical gruesa
que asciende a travis de la corteza emitiendo numerosas ramas laterales
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antes de alcanzar e) limite superior de la capa II/1IY y terminar en un
penacha apical an la capa I, se& ha visto que fracuentewsente alcanzan la
superficie pial de la corteza. La mayor parte de las dendritas de este
tipo de cdlulas pertenece a un bien desarrollado falddn basal y la
mayoria de las dendritas basales pasan horizontalmente © siguen un curso
descendente ligero antes de ramificarss an ramas © gprolongaciones
secundarias y terciarias, dstas tienden a extenderse horizontalmente y
descender O penetrar hasta la capa V. Frecusntecente las ramas
colaterales que salen del axén terminal producen un plexo prol{fico .
Otras cdlulas piramidales en esta capa tiene cuerpos celulares pequefios
y ovalaes, con dendritas apicales y basales delgadas con pocas espinas.
Tamhidn hay aqul ceélulas piramidales superficiales sodificadas (Peters,
19685a), l.a capa II/II1 contiene algunas células piramidales inclinadas
horizontalmante, las cuales estin orientadas de modo que descansan scbre
uno de sus lados, con la dendrita apical prominente extendiéndose mias o
menos horirontalmente paralelamente al Hmté entre la capa I y la capa
117111, En exdmenes de la corteza visual con el microscopio electrdnico
ss ovidencia que la gran mayor{a de neurocnas en la capa 11/1lI son
células piramidales y que sus nicleos son pdlidos y la cromatina esta
distribuida uniformemente excepto para las células piramidales pequefas
dohde !a condensacion puede encontrarse debajo de la mesmbrana nuclear.
Los microtubulos del citoplasma del pericarion son pocos y  estdn
grientados paralelamente a la superficie de e! cuerpo ctlular pero se
encuentran en el amplio enbudo de Ia base de las dendraitas apicales y
basales hasta convertirse en el organelo ais prominente dentro de las
dendritas primarias, Ssta capa contiene un namero significative de
ediulas bipolares que pueden ser de tamafioc medianto O pequefio, de laa
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cuales  dos terceras partes son celulas bipainrei pequefas. En general
las células no piramidales en esta capa se encuentran formando sl 13%
del total neuranal (Peters, 1961),

Capa IV. En contraste a estas capas superiores, las neuronas chicas
de la capa IV se encuentran en paguetes compactos y pequefos, y por la
apariencia de sus cuerpos celulares esta capa es frecuentemente referida
como la capa celular granulosa. EI borde superior e inferior asatin
localizados entre el 3I5% y el soi respectivamente de la profundidad
total de la corteza, la mitad inferior de la profundidad estd ocupada
por las capas V y VI, las cuales son iguales en espesor. Las células
piramigales son de dos tipos, uno de elios 1o forman 1as células
piramidales de tamahoc medio semejantes s las descritas en la capa
11/111,El otro tipo de neurnnas son la células piramidales pequenas con
un cuerpo celular esfeérico u ovoide aproximadamente de 1! x 8 micras, vy
una dendrita apical delgada de 1-2 micras de didmetro que presenta pocas
espinas. Algunas ramas secundarias surgen de la dendrita apical y dsta
se extiende dentro de la parte inferior de la capa Il! y IV, Algunas
ramas adicionales pueden surgir tambien de la dendrita apical y ascender
a través de la capa I1/111. Las dendritas primarias de las celulas
piramidales pequeflas de la capa IV son pocas y surgen de varios sitios
del cuerpa celular, las dendritas son todas delgadas. Las células no
piramidales bipolares son menos comunes, de igual manera se presentan
aqui nevrounas no piramlidales de tipo multipolar y bhifurcadas en menor
nimero comparada con la capa I1/111. Esta capa tontiene también células
candil, La capa IV también so caracteriza por presentar un denso plexo
axonal formado prohablemente por fibras de radiscidn aferente
(Parnavelas, 1977).
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Capa V. La capa YV contiene bastantes cuerpos celulares grandes
arreglades de manera compacts, 1os cuales son de forma piramidal.
Eonucuentemante exiate un cambio abrupto entre la densidad de paguetes
y la apariencia de las celulas en los l{imites entre la capa IV y V. Las
cneuronas  piramidales son do dos  tamabnsgy grandes y wmedianas. Las
diferencias de tamaho son evidantes en cuanto a las dimensiones deil
cusrpo celular ¥ al grosor de ja dendrita apical. Las celulas
piramidales grandes tienden a saer comines en la oitad inferior de la
caps V, fracueptements tienen cuerpos piriformes, del dpice del cuerpo
surge una dendrita apical bastante grussa de 4-5 micras de grosor que
ascisnde a través de la corteza hasta alcanzar la capa 11/711
ramificdndose para formar un penacho terwinal. De las dendritas apicales
ealen ramificaciones Jaterales que pasan horizontaisente u oblicuamente
a través de la capa V y la caps Vi.Los axones de sstas células son
probablemente mielintzados, Las células piramidalies de tamabo sedio de
osta capa pueden tener un cuerpo ceiular piramidal u ovoide, las cuales
e asencian a  las descritas para la capa I1/111, la dendrita apical de
estas neuronas es mis delgada que las que presectan fas células
piramidales de tamahn grande y tienen menor bamero de espinas gque estas,
Algunas celulas invertidas también se encuentran en esta capa. Vistas al
microscapio electronico los cuprpos telulares de las celulas piramSdales
grandes gpresentan un nacleo padlida. El citoplasma de tas dendritas
apicales esta  dominade por  aicrotubul os orientados paralelemente a lo
laryo de la denarita. El citoplasma de la dendrita apical aparece mds
pdlido que el del pericarion. €sta capa contiene un nteero significativo
de células bipnlares. Tambidn on esta capa se encuertran cusrpos
colulares de  hewronas nmultipoblares v bifurcadas, sus cuerpos son
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radondos U ovales y el nicleo frecuentemsnte s encuentra en ia mitad
del pericarion. €< en esta capa juntp :Qf; 1a capa II/111 donde este tigo
de célulam e mis frecuente.

Cana Vi. Las neuronas piramidales en la capa V1 estén confinadas &
12 mitad superior dn <@sta, conocida como la capa Via. Estas células
piramidates soc pe  tamafic pequeflo o mediaro y presentan cuerpos
calulares ovoides, elongados horizontalmente o en forma de piramide con
dengrita apical de 2 micras de didmetro, Algunas dendritas apicales
alcanzan ta capa 1, pero la mayoria no va mas alld de la capa IV antes
de {orsmar su ‘pu\m:ho terminal., Los axones de estas celulas pueden
sncontrarse en la capa VIb o atentrarse en ja sustancias blanca, los
cuerpos celulares dr las neuronas en esta capa se encuentran foroando
paguetne  sompactos, 1o cual s uns semejanza con la capa IV, E£% evidente
que las célulaws piramidales dominan la subcapa Via. Por 1o menos e} 957
de las neuronas de la capa Via son cdlulas piramidales y aproximadamente
‘ tres cuartas partes de dfstas son neurpnas piramidales pegquehas., Las
chlulas bipolares en dsta caps representsn el 2% dal totsl newronat. La
capa VIb eg la mis profunda de el irea {7 y presenta sclamente neuronas
no piramidales, las cuales pueden ser elongadss horizontalmmin, sus
cuerpos  son fusiformes u ovoides y 1a maypria de las dendritas, gue
pueden ser espinosas espactadas o %in  espihas  emergen del cusrpo vy
farman penachos en una arientacion torizontal (Peters, 19810,
Recientemente Reepn vy Goodem (1988 han sugerido gua esta capa dshe

tomarse tomo un estrato independiente.
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1.6 CONEXIONES NEURONALES Y NEURODMODULADORES CORTICALES.

Existen tres tipos de fibras aferentes que llegan a la corteza visual
unt de cllos 1o conforman las provecciones especificas como las §ibras
aferentes especi{ficas provenientes del tilamo y del cuerpo geniculado
externot laz del cuerpo geniculado interno llegan a la corteza acistica vy
las {fibras de relevo del tdlamo al drea corticsl somato sensorial, entre
otras, Entas fibras especifices ascienden’'a las capas VI y V v a la altura
de 1la capa IV se ramifican y forman plexos. Algunas ramificaciones
ascienden hasta alcanzar la capa 111 donde {orman plexos menos densos, @3
evidente que, i bien, muchazs células de la capa IV tienen un gran nimero
de einapsis con aferencias espec{ficas, muchas cedlulas de otras capas
tienen también tales sipapsizs comn las neuronas qrandes en su dendrita
apical, El sequndo tipo de aterencias corticales estd representado por las
fibras de proyeccidn inespecifica que se encuentran en todas las capas
corticales, el destino {inal de eetas fibras no es conocido pero se sabe
que presentan colaterales dentro de ta corteza vy se extienden hasta la
capa 1. Durante su trayectoria las fibras colaterales ascienden
ramificdndose en todas las capas de la corteza, principalmente en la capa
VI. El tercer tipo de +4ibras aferentes 1o constituyen las fibras de
asociacidn, estas viepnen de otras dreas corticales o de los hemisferios
ocpuestos, a través del bha: de Jibras denominado cuerpo calloso, estas
fibras tiannon colateralea an todas las capas corticales pero
principalmente en la capa 11 vy I1I, €1 drea 17 estd interconectada por
viae reci{praocaa con 1las otras aresc visuales: 18a y iBb, las cuales se
originan et las capas 1I, IIl y V., Existen proyecciones de otras regipnes
de la corteza como la senso-motors y de asnciacidn a la carteza visual que
s? oriqinan principalmente de nouronas de la capa V (Miller, 1984y,
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Dentro de las fibras aferentes se encuentran las de proyeccicn o de
asoctacidn, que tienen una arborizacidn intracortical extensa. Los
axbnes de las celulas piramidales de las capas 117111 y V se ramifican
dentro de la sustancia gris, aunque algunos axones alcanzan la sustancia
blanca. Duranmte su trayectcria descendente presentan colaterales, las
fibras recurrentes se distribuyen entre las células piramidaies y se
localizan en nivelsas altos, La capa 1V recibe pocos colaterales de los
axones de las células piramidales de las capas 1I/111. Una vez que
lleqan a la capa V todos los axones de las células piramidales presentan
un Qran namera de ramas horizontales, distribuidas en la capa V y VI,
Loa axones de 188 celulas piramidales de 1a capa V contindan su camino
por proyectiones aferentes o de asociacidn (Lorente de No, 1938), Las
células piramidales son afectadas por i1mpul s0% propagados por Qrupos de
fibras distales, unp de los cuales so distribuye alrededgoer dol
pericarion y de las dendritas basales, mientras que el otro se divide
cerca de las ramas terminales de la dendrita apical, por el contrario,
las celulas no piramidales, estdn sdlo bajo la influencia de un grupo
comparativamente local de fibras aferentes.

€n el cerebrv Las monoaminas, dopamina (DAY, norepinetrina (NAY y
serotonina {S-HT), constituyen tres sistemas aferentes corticales
qufmica y anatomicamente distintos, las cuales se eoriginan de cuerpos
celulares localizados en ndclees discretos dentro del tallo cerebral,

cada uno ¢+ los cuales suninistran poyecciones extensas 8 Ja neocorteza,

Se ha demostrado mediante cstudios anatdmicos que las proyecciones
noradrenergicas provienen del Locus Coeruleus Qque provee una extensa
inervaclidn a la cortezs, Esta proyeccidn ha sido la mneior caracterizada
en su trayectoria, en 1a rata ocupa gran parte de las regiones dorsal y
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lateral de Ja corteza y aparecen estas fibras noradrengrgicas como un
campo denso terminal en las capas V y VI, mientras que en las capas 11 y
111 aparecen fibras noradrenergicas radiales y en las capas I y IV son
fibras tangenciales. Las proyerciones serotondrgicas del MNicleo Rafe
dorsal . ocupan la IV capa de una manera densa (dsta recibe las
proyecciones talimicas especificas, gue forman un denso plexo arhorizante
en todas las capas de la neocorteza) y proyectan también a las capas V y
Vi de una manera difusa. En ratas, estudios histofluorumdiricos e
inmunohistoquimicos han demostrado que asbas fibras de NR y S5-HT proyectan
difusamente a todas las reqiones de la corteza cerstral, Sin embarqo las
¢ibras noradrenergicas tienen un patron lasinar de inervacion diferente
que tae fibras S-HT que se arborizan densamente a traves de todas las
capas corticales, En cuanto a 3las proyecciones dopamindrgicas estas
provienen de 1a substancia nigra, se sabe que las proyeciones
dopaminérajicas a la corteza parietal y occipital son pocas. En cuanto a
las proyecciones colinergicas estas vienen del complejo :\uclear del
telenccéfalo basal., y lateral. Esti bien establecido que la corteza
cerebral en 1a rata adulta, recibe una inervacion extensa de neuronas
contenindo acetileolina, localizadas en 81 cerebro anterior basal, Por
otra lado, 1a densidad de las neuronas gabadrgicas inmunorreactivas es
superior en las celulas de las capas 11/3111 y VI, coeparadas con las demds
capas. En la corteza visual existen circuitos de proyeccion y locales
gabaérgicos (Miller , 1985). Andlisis sistemdticos de secciones sisples
revelan que mis de la aitad de las terminales awdnica=s marcadas con NA
tritiada o S~HT forman contactos sindpticos tipicos (la mayoria de tipo 1)
con dendritas apicales o espinas. (Parnavelas, 1985)., Por otro lado
Cajal=-Aqueras (1985), mostrd que la somatostatina tiene accidn exitatoria
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en la corteza cerebral vy de las células de la corteza visual, un 2% a
3%y son inmunoreactivas & esta. Niveles altos del polipéptido vasoactivo
intestinal el cual ejerce una accidn vasoldilatadora y una funcién
exitatoria (VIP) se destectaron en la neocorteza especlalmente en la
corteza visual de la rata.

€n 1983 Jonsson, sebhald que las terninales de noradrenalina y S-HT
[ 1] desarrollan independientenente de sus receptores sindpticos
probablesente debido a las diferencias de programa de desarrollo que
requlian su expresidn. E£1 desarrolilo de recsptores moncaminergicos parece
ser pracedido por las terminaciones nerviosas. Las neuronas
wonoaminérgices aparecen muy tempranc en la gestacidn y son las primeras
an diferenciarse en #l cerebro, pusden sintetizar, almacenar y utilizar
sus sustancias transmisoras antes de la maduracidn de la regidn cerchral
que inervan. El suainistro monoaminérgico as una de las aferencias
tempranat que inervan la neocorteza durante el estado avanzado de la
embriocaénesis. Las fibras monoaminergicas, tiene una organizacicn
pionara neural an las distintas rogjiones dal cerebro, las cuales
eventualmente pusden ®jarcer influencias neurotraficas  sebre el

desarrolio de estas regiones durante 1a cntogenssis,

1.7 MADURACION DE LAS NEURONAS PIRAMIDALES.

La maduracidn de las células piramidales es el resultado de uns gran
cantidad de cambios masivos, que ocurren dentro de un perfodo corto de
tiempo en la corteza durante su desarrollo, esta maduracion no sx un
avento aislade sino Que sucede en forma concomitante con el desarrollo
de 1los demds wslementos del neuropilo, asi la mor fologia compiota y las
conexiones de las neuronas piramidales de la corteza visual son
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reforzadas y modificadas continuamente es por esto que cuando se
interviene de alqgin modo con esta serie de eventos, las neurcnas se van
alteradas, particularmente 1a densivad de sus ramificaciones y de lam
espinas dendriticas as{ como del cracimiento del axdn (Miller y Poters,
1981). El estrato profundo de la placa cortical contiene un tipo de
nuuronas que oaventualmente se situardn en la V capa de la corteza
madura., Al dia & postnatal asta migracidn ha sido completada y todas las
cepas prasentes en la corteza madura son evidentes. Pol jaKaw (1979)
sehalo que el tipo de ranificacidn de la dendrita se §ija
ontegendticanente muy tempranc y que se determina con toda probabilidad
gendticamente, pero que el espesor y la loagitud de las ramas da las
dandritas de muchas células todavia son muy hajas en las fases
prenatales al igual que el mumero de conexiones sindpticas (Referido por
fhonheit, 1982)., Miller (19Bia) analizd la citosrquitectura del drea 17,
encontrando que la secuencia de maduracicdn de la misma se inicia con las
capas [ y V, mequidap de las capas VI, IIl v IV y finalmente 1a 11, Se
sabe cque la diferenciacion y crecimiento de las neuronas corticales
ocurre en diferentes tiempos, as{ el desarrollo de lax cdhlulas
piramidales es méw temprano comparado con ®1 de las células no
piramidales. La aparisncia madura de las neuronas es alcanzada =l dia 21
postnatal, la cual estd {ndiceda por la presencia de las dendritas
basal as extensas y la ultraestructura del cuesrpo celular, DOtra
caracteristica de la maduracidn de las cdlulas piramidales de la
noocortoza de la rata es la éormacidn de espinas dendriticas a lo largo
de la dendrita apical, es asi como se cbserva un incremento en la
distribucién de espinas con la edad. Durante la primera semana ppcas
espinas  estin presentes & lo largo de la denr{ta apical, y' wl primer
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incremento significativo ocurre entre los dias 6~9 y el segundo entre
los dias 12 y 15, estos incrementos pusden carrelacionarses con &) arribn
de fibras aferwntes del! nicleo geniculado y con la epertura de tos ojos
respectivanente. El dfa 21, la dendrita apicsl presanta otro aumento en
Ja dencidad de “espinas dendriticss la cual puede relacionarse con el
deatsta (Valverde y Ruiz-Harzos, 1958). E1 volumen promsdio de las
neurcnas piramidales se dobla entre @1 dia &6 y 12 v al dia 1% dute
crecimianto ea virtualmente EDMlItI’dG. Estos canbics en la morfolagia
neural grussa ven acompahados de cambios uitraestructurales durante las
tras  uesanas postnataies como el aumente del volusen nuclear, at afa 1%
uxiste un plwgamiento de ta eembrana nuclesr la cuasl es inducida
probablesente por la apertura do lox ojos, ademds se ohsocva un aumento
del raticula  endoplésmico rugpso y las dendritas forsan  sinapsis

asimétericen ol dia treas y simétricas o dia 9 (Mtller, 19814H).

1.8 TRABAJDS EXPERIMENTALES REALEZADDS EN LA CORTEIA VISUAL.

Varios estudios han demostradoc gus @t medio ambiente msodifica el
patrdn de wmadurazicsn neuronal, particularmente el de las neuronas
piramtdales de 1a cortsza visual primsria, ya que é#xta ms un drea da
plasticidas y wensibijdad a los estimulos del medio ambisnte. Es asi
como varios autcres han demostrado que cuando ar Llocremsnta L&
compleiidad del medio ashiente, se aumenta Bl ndmero de ramas y sspinas
dendriticas da las neuronas piramidalms de la cortezs visual (Rutiedge,
19743 Uylings, 19785 Coanor, 196823 Grespough, 1973 y 19795 Volkmar,
19?21 Schapiro, 19703, Datos semejantes son encentrados con {luminacidn
continua (Parnavelas 1978). Por otrp lado la deprivacidn de sstisulos
visuales (Rufz-Marcos, 19791 Valverde, 19473, as{ cono ol aislemtento
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social (Greencugh, 1979 Volkmar, 1972: Connor, 1982), parece conducir a
una disminucidén del patron dendritico y espinal, resultados parecidos
80N enconhtradox despuss de la enucleacidn (Valverde, 19568) O al estudiar
los efectos de 1a desnutricidn sobre estas neuronas, ( Corcdero, 1976,
Gal as, 19743 De 1a Roga, 1989). Tasbdién e) hipotiroidisap severo en
edades tesmpranas del desarrollo lleva a una dimsminucion de espinas dm la
dendrita apical de nsuronas piranidales de 1a corteza visusl en ratas
(Rui x~Marcos, 1979n). El alcoholismg tambidn ex un factor Que causas

disminucidn del nimero de espinas en humanos (Ferrer, 198&6).

1.9 ASPECTOS GENERALES DEL EBTRES.

Definicidn: De acuerdo a Selye (1980), el estrés bioldgico es la
raspunsta no awpec{fica del organismo a4 cualquier exigencia del! aedio.
Deste ®] punto de vista de los bidlogos, @1 esxtreés bioldgico es el
conjunto de reacciches eowprendidas por el organisses, para restaursar ls
{nteqridad bioldgica. (Stott, 1981). Lee (1963), expresc una definicion
da estrés que frecuentemente es usada por los fisidlogos: El estres
denota la magnitud de fuerzas suternas sobre e]l saistess corporal el
‘cual, tiende & desplazar al sistesa de su estado de repaso, basal o de
homesoctanis t(Referido por Stott, 1981). Cada fiziologo ssti consciente
da dos conceptos bidsicos de mecanismos deo respuesta al eatrés: §3 el
sindrome de emergencis de Cannon (19300 que fnvolucra el Sistees
Simpats-adrenal. Cannon enfatira dos tipos de estiasuion: a) la condicidn
de peligro y b) )a exposicidn a extresmas pedipvashientales. €1 desatio
animal por un medio axcbiente hostil o de peligro tiene una respuesta
répida y total, la cual es referida cono el sindrome de eaergencia.
2} El windrose general de adaptecidn de Selye (1933} =l
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cual . involucra @l eje hipotdl amo—hipdfisis—adrenales, éste se da cuando
ocurre una exposicidn gradual o prolongada al eedin ashiente o para
otros agentes estresantes. El sindrome es el mises para todos los
cambios no especificos incluidos en un sistena bicidgico. De acuerdo a
Gelye el estrés es la respuesta no especi fica del cuerpo a cualquier
domanda Y los agentes estresantes son el conjunto de  fuerzas
medioambientales que inducen la respuesta no especifica o estrés
{Referido por Stott, 1981},

El cuerpo reaponde a las demandas {isicas o psicolggicas eediante 13
ltheracidn de adenocorticotropina (ACTH) de Ia hipdfisis anterior,
glucocorticoides de la méddula adrenal vy norepinefrina de los nervios
simpiticos, estas hormonas permiten alertar al ruerpo a agentes
estresantes gue van desde el medio ambiente psicoldgico hasta o1 fisico
sfoctando  entre otros al sistema cardiovascular e inmunologico. Diversos
agentes nocivos causan cracimiento de la corteza adrenal coso
consecuencia del estrés, durante las tres sigulentes ddcadas, suchos
inveatigadores observeron que uwna variedad de eventos estresantes,
tausan la liberacidn de ACTH de la hipofisis anterior, la cual estimula
1a sintesis de corticoides en la corteza adrenal. Los niveles elevados
de corticoides en el plasma, entonces, inhiben la liberacidn posteriors
de ACTH de la hipdfisis. ta liberacidn de AECTH de 1a hipotisis es
reguiada por el factor llherador de corticotropina (CF) desde el
hipotdlamo. El1 CRF sintetizade en el hipotdlamo alcanza 1a hipGfisis por
un aportr ganguineo privado, dsto estimula la secrecidn de ACTH de 12
hipdfisis. Se pensdé que e] CRF era e} 1nico wedio de liberacidn de ACTH
de la hipdfisis. Rectientes experimentos indicsen gque 13 ACTH de 1a
hipdfisis puede ser liberada y regulada por catecolaminas
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y otras hormonas (Axelrod, 19B4),

La magnitud del estrds ambiental sdlo es pnedible a través de la
respussta del animal sometido a ¢ate, 1a respuersta aguds puwede ser una
medida del estrés provocada por algun agente astresante en particular,
sin embarqo, daspués de’ grandes periodoe de estrés (erdnico) la
ruspuesta oedible es probablemente una adaptacidn, El mecanismo de
raspuesta descrito por Cannon vy Selye enfatizan la funcidn de drganos
endderinos relacionadaos al eatrée no especifico, es por esto que en la
medicidn del estrés, 1a evaluacion de secreciones hormonales, sobre todo
de catecolaminas por medios directos o indirectos es una prictica condn,
estas detorminaciones se itlevan a cabo por varios métodos, desda
$luprométricos hasta de radicinmunoensayo o de inhibicidn de captacidn
proteics por competieidn. Una gran cantidad de agantes estrosantos
causan un aumento en 1a octividad del Sistema Nervioso Simphtico vy
médula adrenal. Esta actividad resulta en descarga de apinefrina o
adrenalina vy norepinefrina o norradrenalina hacia el torrente sanquineo y
camhios en la actividad de las enzimas que sintestizan catecclaminas, an{
como en lan concentraciones tanto de epinefrina cemo de norepinzérina en
el corobro. Es muy diffcil dar un {ndice del westrés on cualquier
timmpo,y eaxisten incluso resultados contradictorics, ain esbargo el
andlisis de sueros tomadoa antes, durante y despuds del ostrés en
animales pumda provesr mucha informacion acerca d® la magnitud del
estrés agudo y cronico.

Dado que el estrés es un fendmenc aunado al progreso o civilizacidn
que afacta tanto a! hombre como a animales, e8 importamte caonocer 1os
eufectos psicoldgicos y fisiolduicos que tieng dste sobre el hombre vy
animales afectados. Es por eso que en Jos Jdltimos afos se han
incrementado notablemente los trabajos llevados a cabo sobre astrén o
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diferontes niveles metabdlicos, desarrollandose diferentes modelos
bioldgicos para producir estrds en animalet de laboratorio. El estrds
pueda ser causado por climas extremosos como intenso fric o calory puede
sar de tipo nutricional, debido s la falta de ingQuata de alimento o a la
falta de aguaj puede wser de tipo socialy debido a alteraciones
fisioldgicas, patdgenos, toxinas o de tipo f{sico comc inmovilizacidn.
La mayorf{a de las investigaciones para analizar los efectos del
agtrds han aido llevadas a cabo ®n animales de laboratorio y, en
particular, en la rata. Entre las tdcnicas usadas para inducir
euparimentalnente estrds psicoldgico o emocional {rmaccidn de oscapel y
f{sico {trabajo ouscular), la ipmovilizacidn forzada de los animales
parece aer una de las mds efectivas ya gque provoca intensas reacciones
fisioldnicas (Darlington, 1981 y Kvetnansky, 1972, }.
Estudios llevados a cabo por varios autores demuestran que =l estrés por
inmovilizacidn afecta las gldndulas adrenalen y testiculos en direccicn
da una hipertrofia, proporcionands por tanto un aumento en en el peso de
estos drgenon  {(Kvetnansky, 1972; Darlington 1981), rstos datos sugieren
incremento en la actividad de la mdduls adrenal. Estudios llevados a
caho por Kvetnanaky (19723, demostraron que ratas sujetas &
ftnmovilizacidn forzada durante 150 min, presentaran aumento de la
corticosterens plasmdtica, la zual #8 un buen indirador de la activacidn
dal aistema hipotdlamo-hipdfisis—adrenales. En otro estudio Kvetnansky
(1972) encontrd descenso en la concantracidn de epinefrina  animal
despuds de 90 minutos de inmovilizacidn, mientras que la epinefrina
urinaria aumentaba por cada inetervalo de inmovilizacidn de 15 a 230
min, en otro experimento aplicando un intervalo de {nmovilizacidn diaria
de 2.5 horas se encontrd disminucidn de epinefrina adrenal.
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Experimentos llevados & cabo por Kventnansky (1971) en ratas macho
Wistar adultos demuestran que la inmovilizacidn forzada de ratas
provoca aumento en la concentracidn de enzimas sintetiradoras de
catecolaminas, tales coma la tirosina hidroxilasa, la
dopamina~B-hidroxilasa y la feniletanolamina-MN-metiltransferasa (quo
cataliza la conversidn de norepinefrina a epinefrina). Este tipo de
astrés asociado a chapuzones, chogues eldctricos e inyecciones de
solucidn salina, también wlevan ‘estas enzimac biosintdticas, La
inmoviitzacicon forzada de ratas causa incremento en las concentraciones
de epinafrina y norepinefrina plasmitica. Ratas sujetas a agentes
estresantes muestran concentraciones considerablemente reducidas de
norepinefrina cerebral (Referido por Axercld, 1984), Por medic d=
técnicas para la diseccidn precisa de pequehas dreas dal cerebro se
observd que 21 ewstrés produce disminucidn de norepinefrine en ndcloos
cerebrales especificos, tales como el nucleo del tractus solitariug,
arcuato, periventricular y ventromedial de! hipotdlamo. El estrés por
inmovilizacidn causa disminucidn selectiva en el nlclec del tractus
solitaric, locus coeruleus, hicleo arcuato y paraventricular (Roferido
por Axelrod, 1984). Fuxe (1983) reportd gue el estrés por inmovilizacidn
aplicado durante una hora a ratas Sprague-Dawley adultas, Inducae
reducciones en los niveles de noradrenalina en los nlcleos
periventriculares posterior y paraventricular del hipotdlamo, asi como
decrementc en el recambio de dopamina en la zona de polizada medial de
l1a eminencia media., También se incrementd la secrecidn de ACTH,
corticosterona, prolactina y vasopresina. #Antelman (1988}, observo el
afecto de un poricdo de restriccicn de 45 min. en la dopamina y el acido
dihidroxifenil~acdtico {DOPAC), en la corteza frontal v an el nicleo
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agusbens, ademds de cuantificar la corticosterona plasmdtica. Estos
autores reportan un  aumento del 30%, de incremento en la concentracicn
de DOPAC en 1la corteza frontal. No se encontraron cambios wn la
depamina., Por otro lado l1a inmovilizacidn indujo incremento de nueve
veces mas la corticosterona plasmitica.

De Souza (1984) raporto que el estrds por inmovilizacidn, aplicado a
ratas macho Spraw Dawley adultas durante dos minutos, en una o Variss
ocasiones, induce incremento del dcido S-hidroxindolacético (S-HIAA)
detectador por métodos fluorumétricos en el hipotdlamp y cortera
cerebral. Despugs de periodos de {nmovilizacidn de 90 min. se encontré
que las concentraciones analizadas antericrmente no se alteraban, pero
Bn  un  sequnde esatimulo aplicade 30 o 40 minutos después del pricero
incrementaban la concentracidn de S-HIRA en vi hipotdlamo, corteza y
talle cersbral, Por otra lado despues de la aplicacidn de 2 min da
estrés s= observo que la norepinefrina disminuia, gue la dopamina so

incrementaba y que la concentracidn de epinefrina no cambiaba.

1.10 TRABAJOS REAL!ZADGS SOBRE ESTRES PRENATAL,

Estudios llevados a cabo en varios laboratorios indican que clertas
formas de estrds aplicados en animales en la etapa de gestacidn producen
alteraciones fisioldgicas y conductuales entre otros en la descendencia.

Es asi como Rojo-Fernindez (1985} al estudiar los efectos del estreés
por inmovilizacidn durante la gestacidn sobre los neonatos, en ratas
Wistar reporta una reduccidén en la ingesta de alimento de las madres
sometidas & estres respecto de sus controles. Se ubservo urn incremento
en el peso corporal y en los pesos del nhigoade y rificn en fetos de @1
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dias. En cuantc al porcentaje de mortandad al nacimicoto wna obuoerud
mayor mortandad estadisticament® significativa en el namero de machox
experimentales. Kinsley (19Bé), reportd una reduccidn en lz ingeata de
alimanto y agua, asi como del peso corporal de ratones hembras gestantes
sometidas a ostrés durante ta gestacidn, Por otro 1ado
Manéndez -Patterson (1982) analizg los sfactos det estrds por
inmovilizacidn in utero sobre el desarrollo conductua! y madurez =n
crias de ratas Wistar demostrandoc que las hembras descendientes de
madres sometidas a estrés por dinmovalizacion durante la gestacidn
presentan apertura vaginal temprana, ademas de acortamiento del ciclo
estral como un resultado del acortamiento de 1a fase diestro. Al momento
del sacrificio (4 meses de edad), el peso corpcral de les machos bi jos
de madres experimentales, fué menor, sSin embargo el peso de las
vas{culas seminales, glédndulas adronales y testiculos, ¢us mayor.
Tambien se observd una disminucidn en la latencia de eyaculacidn en
estos animales, Hard, (19727 al estudiar la conducta sexual de g
descendientes de ratas expuestas & estris obscrvd alteracion en la
canducta sexual de 1os machos, 1ns cuales presentan {emin{zacidn y
dasmascul inizacidn, acompalado deg wurn descenso significativo ar low
niveles dr  testosterona. Pollar (1983), reporta donrsosnto oo 1A
actividad de 3IB-hidroestcroide desidrogenasa (3B-HSD) on  testiculoe

ndi entes da

fetales de 16 a 20 dias de gestacttn, de machos Wistar de
madres sometidas & estrés. Este decrementc también w2 obuervé a los 90
dias de edac de los machos, con descenso @0 loi niveles de testoctercna
enr test{iculos de machos aduitos, Rhees  t1980), bamhien estudio los
efoctos del estréds materns sobre la conducte de los descendientes,
encontrando priseramente que el periodc de gestacidn wo incramentd en
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?e: AAUrEs vrperimentalas, y Que @) peso corporal disainuyd en los
an;m;les gescendientes de estas. Los machos descendientes también
moetraron dieminucion en el porcentaje de eyacul aciones. Por otro lado
Petropououlos (1972}, al analizar 1os cambios neuroguimicos en 1la
descendencia de ratas Long-Evansg sujetas a3 varias condicionaes
wsatresantes desde e! dia 10 al 20 de gestacién, los cuales fueron
sacrificacsos a diferentes edades, mostraron decremento de DNA asi como
4o la conceatraeidn de gproteinas en la cortRza cerebral, hipotdlamo vy
zerchelo.  Peters  (1986), analizd 1los cambios postnatales de crios de
ratas sometides a eutres por manipulacidn a inyeccionss de solucicn
salina, reportando aumento significativo de corticosterona en el plasma
de 1oz animales experimentales, se presentd también incremento en la
concentracién de recoptores en la corteza cerebral para 5-HT a los 40 vy
&0 dias de vida pouatnatal de los descendientes de madres sometidas a
estres, S¢ observd cumbren aumento en la actividad motriz a tos 23 y &0
dias de vida posénatal de hijos de madres someticae a estrés, medida la
actividad por canmblios de capacitancia entre dos placas aetdlicas. Este
eatudio aporta evidencias de gque el estres prenatal insduce cambios
martadoz en 1o disiribucide de receptores serotonérgicos en el Sistema

Nerviozo Central, afesraras arocaestg ronuuttusles v fizioldgicos

obzervables en periogos  pastnakales, atn tuspdo gl estimulo ostr
ha dejaan de existir. Los resuitados doe Wood vy cois (1984) desuosstran que
las inyecciones de cortisol o ovejas de 120-130 dias de gestacidn,
aumentan =l cortisol  materno-fetal par paso transglacentarin, @1 cual
digminuye la adenocorticotropina en je hembra o iopide 1. respussta de
cortissl y adrencco-ticotroping en los ‘eton cuando fueror tratacos oon
nitroprussato de sodic como agente hipotensor.
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11, OBJETIVD,

€l objetivo del presente trabajo es conocer si el estrés por
inmovilizacidn aplicado en ratas hembras Wistar gestantes, tiene efecto
Gobre el desarrollo neuronal de 105 descendientes, sedido éste en etapas
pestnatales, mediante el andlisis de casmhios morfologicos en los
patrones de ramificacidn dendritico y de espinas dendriticas, asi como
del tamafio celular de las neuronas pirasidales de la capa V de la

corteza visual.

111. HIPOTESIS.

Dado que el estrés materno ap)icado en 1a etapa de gestacidn,
praduce alteraciones en la deascendencia a diferentes npiveles
finioldgicos, la hipdtesis de trabajo es que gl estrés por
inmovilizacidn aplicado en ratas hembras Wistar durante la gestacitn

disminuird el grado de complejidad neuronal de los descendientes.



V. MATERIAL Y METODO,

El.  material bioldgico utilizado en el presente trabajo cons:stid de
10 ratas hembras Wistar de S a 4 meses de edad con peso corporal de 200
a 300 gr, obtenidas del bioterio del Instituto Nacional de Ciencia y
Tecnologfas DEp-ndient.e del Sistema Nacional para el Desarrolo Integral
de la Familia (INCYTAS5-DIF), las cuales se mantuvieron bajo idénticas
condiciones de luz-ohscuridad (12:12), temperatura vy humedad y con libro
acCedsd a la comida y agua. Se mantuviéron en cajas individuales hasta el
momante del apargamiento, en Que s¢ colocaron tres hembras con un macho
en una caja de acrilico familiar, El inicio de la gestacidn se verifico
en base a la presencia de espermatozoides en frotis vaginales.

Las hembras prefadas fueron distribuidas al axar en dos grupos:
control {cinco ratas}) y experimental (gingo ratas), Lus animales del
grupo control fueron trasladados a cajas individuales dondo se
mantuv;uron a 10 largo del experimento. Por otro lado los animaies
oxperimentales +ueron sometidos & ostrés por inmovilizecion durante la
gestacidn. Para esto se colocd a cada rata en un dispositivo especial,
que consistid en una caja de aluminio de 20 » 8 x 7 ¢ y una lamina dov
metal que podia correrse libremente y adaptarse al tamahu del animal., El
estres se aplico diariamente durante la gestacién en periodos gue
variaroh dentro de un rango de I a ? horas, asignadoa de scuertdo a una
tabla de nameros  aleatorios, con 21 {in do evitar una posible
adaptacidn. Al nacimiento se registro ol peso de las crias asi camo a
los 14 dias y a los 21 dias da vida postnatal mismas edades en las qua
se sacrificaron.

Se enmplearon un teotal de 46 ngonatos del grupo control y G4 del
grupo expArimental, de estos 11 animales control sg sacrificeron a los O
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dfasy t6& a los 18 dias y 19 a 1los 21 dias, En cuanto al grupo
exparlmnntal 20 se sacrificaron a los O dias, 17 crias a los 14 dlaa y
17. ¢erfas a los 2t dias. Al término de las edades lou animales fueron
anestesiados con pentobarbital sddico (S5 wmg/kg de gpeso)l y se
perfundiercn por via intracardiaca, con formol fosfatos al 10X, O.1 M,
pH 7.2, Inmediatamente después se procedid a extraer el cerebro del cual
s¢ Obtuvieron blogques del drea visual de 2 ma de grosor, estos se
mantuvieron en formol fosfatos durante tres dias. Después se trasladaron
a una solucidn de dicromato de potasioc al 2.4% y tetroxido de osmip al
0,2% durante siete dias, FPosteriormente se impregnaron en nitrato de
plata al 0.75% durante 24 horas, adis tarde se deshidrataron en alcoholes
graduales desde 50%, &0%, 70%, 80%, 90X hasta 96%, luegoD se pasaron a
una mezcla de alcchol etilico y éter 1:l, cada cambio de una hora.
Ensequida (-1 colozéron en nitrocelulosa de baja viscosidad en
porcentases graduales (2%, 5X, 10%, 15% y 30X, Se incluyeron en
nitrocelulosa al 30% logrando <su pplizerizacidn con vapores de
cloroforap  por 24 noras. Se obtuvieron cortes c¢on el microtoeo de
desliramientt de §¢ micras de grosor, estos se deshidrataron en alcholes
gradualez de 70Y%, 80% y 0%, despuds s& pasaron a una solucidn de
propanecl -alcohol absoluto, mds tarde a propanol (2 cambios), se
aclararon en  terpineol y xilol, ¢inalmente sg montaron en portachjetos
con resina sintética,

fas laminillas obtenidag se observaron al wemicroscopio para
fdentificar la corteta visual ton la ayuda del atlas de Paxinos v Katson
(1982)., tna wve: selecrionadas las laminillas que contuvieron la corteza
wisual 3 Que presertaron ispregnacidn, sc les asignd un nasero al azar
para gue rl esxperimentador no conociera la condicion n1 la edad a la que
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corraspondian, se leyercon todas las nauronas piramidales posibles de ta
;Spa V de la corteza visual por un cbservador previawmente estandarizado,
Se analizaron las neuronas de la capa V de la cortera visual por
presentar gsta una gran plasticidad a los casbios del sedio, ademis de
ls experiencia adquirida con este tipo de newrpnas. Los parametros
apalizados fueroni

1) La profundidad de las neuronas, la cual se deteraind midtendo la
distancia de la superficie de la corteza a la base del cuerpo neuronal.

2) E} eje menor del cuerpoc neuronal,

3) El eja nayor del cuerpo neurcnal.

4) El nimero de espinas de la dendrita apical en segaentos de SO
micras.

5) El numero de intersecciones dendriticas cm‘ 8 circulos
concéntricos de 25 mnicras cez diferencia entre si, de acuerdo al abttodo
de Sholl, 1933 (Ver figura 3),

Las cuantificaciones se llevarpn a cabo uvtilizando reglillas
oculares, previamente calitradas bajo el rmicroscopio de campo claro
marca Zeise con el objetivo 100x de inmersidn, para los pardmetros 2, 3
y 4. A 40x ton un objetiva planapocromédtico,para la cuantificacion de
las interseccicnes dendriticas con ozho circulos comcéntricos, y a 10x
para 1a profundiasd de las neursnas.

En el estudio de la cuantificacidn de las intersecciones dendr{ticas
se colocd la preparacien bajo el microscoplo de campc clare y con la
ayuda de la camara ldcida, sae enfocd 1a célula seleccionada, y @ le
hizo coincidir con un  esquema  transparente en ©! cusi =e encontraban
dibujados y calibrados oche circulot concent-icos swesjivor con 2S5
micras de diferencia.

tHochas 1as mediciones en las células piramidales ¢e la V capa de la
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b

e T3 micras.

Figura 3. Dibujo realizado con camara Jucida de una neurcna
piramidal de la capa V de la cortexa visual de la
rata, sobrepuesta con ocho anillos concéntricos
para ssquematizar el método de medicidn llevado a
cabo para la cuantificacidn del nimero de
intersecciones dendriticas (40x).



corteza visual, se procedid a identificar cada preparacidn para conocer
4 gue condicidn y edad correspondian., Los datos fueron analizados
estad{eticamente aplicando las siguientes pruebas:t la prueba t de
Student a las siguientes mediciones: el eje mayor y menor del soma, as{
como para la profundidad de Jas ne‘uronas- Para la cuantificacicn del
espinas en

nimero de intersecciones dendriticas y densidad de las

segmentos de 50 micras de Ja dendrita apical, 1a prueba estadistica »° de

Pearson,

a1



V. RESULTADDS.
En las preparaciones de O dias, no hubo impregnacién por lo cual no

pudieron medirse las estructuras neuronales propuestas.

V.1. Feso corporal de los neonatos,

El cuadro 1 y grdfica 1, ilustran los valores obtenidos del tamaho
de la muestra, media, desviacién estandard, error eatandarg y porcentaje
do cambio del grupo experimental, respecto del grupo control, para el
pesa corporal de las crias a los 0, 14 y 21 dfas de edad. De acuerdo a
estos datos se observa que el peso corporal fud ligeramente menor en {05
animales experimentales respecto de loc controles a los O dias (-1.& %),
ain encontrarse diferencias estadisticamente significativas (t=1.0;
P < 0.20), A lea 14 dias am observa un decremento an el peso corporal de
los animales experimentales respecto de los controies de un 3.5 %, al
comparar las dos muestras con la prueba estad{stica t de Student, no so
encontraron diferencias significativas, (t = 1.6] p o8 < 0.10). Para la
edad de 21! df{as el promedio del peao corporal en ambos grupos fue

seme jante, (t= 0.2; p < 0.20,

V.2. Profundidad dé las neuronas.

En cuanto a la profundidad de las neuronas que indica la ublicacidn
de estas en la V capa de la corteza visual, el cuadro y qrafica 2
muestran log valores obtenidos para este pardmetro, a los 14 dias el
grupoc experimetal muestra una profundidad menor respecto del grupo
gontrol, sip epmbargo no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas al comparar ambas muestras con la prueba estad{stica t do
student (t = 0,61 § p ¢ 0.10 ). Por otro lado para la edad de 21 dias ol
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CUADRO 1. Peso corporal de lns neonatos a los O, 14 vy 28
dias de edad

EDAD CONDICION n x d.s. e.o % P
(diasy cambic
[ 54 5.0 0.6 0. 08
o] N.S.
E 64 5.9 0.3 0.03 1.6
o 35 22.3 1.8 0.30

€ 33 21.5 2.3 0. 40 -3.5
c 19 36.7 3.5 0.81

21 N.86.
E 17 36.6 2.6 0.63 ~0.2

n = Mimerc de crios.

¥ = Promedio del peso corporal

d.s = Desviacidn estandard

e.e = frror estandard

C = Control.

E = Experimental

N.8. = No significativpo al nivel de p < 0.05.

CUADRO 2. Profundidad de las neuronas piramidales de la V
capa de la corteza visual de loas neonatos a los
14 v 21 dias de edad.

EDAD CONDICION n = d.s. e.e kA P
{dias) cambip
¥ 30 802.3 98.85 18.30
14 .S
& a7 787.9 101.1 14.87 -1.7
o4 80 av2.5 T3.5 8.48

21 < 0.005
74 858.7 2.3 10.40 -3.7

m

n = Numero de neurohas.



40 -17

30
o 20—~
é e
10,
0 . )
0 21 EDAD (dias)
D Control Experimentot

Grafica Nol PESO CORPORAL DE LOS NEONATQOS A LOS 0.4 Y 2i DIAS
POSTNATALES



900~ -

700

500

Longitud {micras}

300

100+,

4
Y

21 EDAD { Dias)
D Contro! Experimental

Gralico No. 2 PROFUNDIDAD DE LAS NEURONAS PIRAMIDALES DE
LA V CAPA DE LA CORTEZA VISUAL DE RATAS
WISTAR A LOS 14 ¥ 21 DIAS DE VIDA POSTNATAL



valor promedio de la profundidad de! grupt experimental fue menor en un
3.7 X respecto del grupo control, en este caso =i oe encontraron
diferencias estadi{sticamente significativas, reportdndose para mste caso
una t = 2.3%50 cuyo valor de p respectivo et < 0.005. Lo cual indica quo
un nlGeere mayor de neuronas en ®l grupo pkperimental se ehcontrd en la

parte inferior de la capa V de la corteza visual,

V.3, Eje menor del spoma,

El cuadro 3 y la grafica 3 indican jos valores obtenicos para lag
mediciones del eje menor del pericsrion tanto del grupo mxperimetal come
del gQrupo control a los 14 y 2! dias. Ge chservavqua el valor reportado
para el promedio del ®=j)e menor en ol grupo experimontal es mayor en el
grupo experimental respecto del control en un 7.1 % a los 14 dias, sin
embargo no existen diferencias estadisticamentes significativas al
comparar ambos grupos con la prueba estadistica t de Student (¢ = 1,95
p € 0,i0). En cuante a! valor sncontrado para la sdad de 21 dias, el
grupo experimental y grupo control presentan valores semajantos, tampoco
s encontraran diferencias estad{sticamente significativas, an este raso
t =0.233 p ¢ 0.10. Ninguna de las edades ecstudiadas se vid alterada an

el eie menor del cuerpo celular.

V.4, Eje mayor del cuBrpo neuronal,

€1 cuadro 4 y grdfica 4 i1justran loe resu)ltados obtenidos para la
medicidn del eje mayor del cuerpo neuronal a ios 14 y 2t di{as, tanto del
grupn contrel comn experimentals Se observa que a los 14 dias ambos
grupos prescntan un valor promedio para este pardmetro semsjante por lo
que a) comparar ambhas mugstras con la prueba estadisticz t de Student no
se entuentran diferencios significativas, on este cass =l valor de
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Cuadro 3. Eje menar del soma de neuronas piramidales de
la ¥ capa de la corteza visual de ratas Wistar

neonatas a los 14 y 2t dias.

FDAD CONDICION n ® d.s. 2.8 % -]
tgfasy ) cambio
c 30 156.35 1.07 0.74
14 N.S.
E 45 17,52  2.85% 0.42  +7.1
a4 75 17.86 4.07 0. 47
21 N.S5.
E 55 17.88 2.748 0.37 +0. 5

n = Némero de neuronas

Cuadra 4. Eje mayor del cuerpo de neuronas piraaidales
de la V capa de 13 corteza visual de ratas

Uhrgtar nepnatas.

EDAD COMDICION o x d.5. e.a % B
tod an? cambio
c 30 25, bbb 4.94 0.%0
4 N. 8.
E 4y 23. 45 3.97 9.52 ~0.8
£ 7% 25. 465 4,78 0.5%
21 N.§.
£ 53 26.09 S5.26 ¢.70 +1.7

n = Nimero de neuronas.
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t = 0.19 mientras que el de p < 0.10), A los 21 dias 61 grupe
experimental muestra un valor promedio para el -eie 'ﬁAyﬁ;’unrtaﬁin
superior que el grupc control, en este caso- no- sa nncéntrabnh

di ferencias estadisticamente significativas (t = 0.5% 3 p < O.IOf.'

V.%. Espinas Dendriticas,

Los resultados del cuadro y gréfica S muestran 1ps valores en la
ruantificacidn de las espinas dendriticas a 1o largo de la dendrita
apical wn segm#ntos de 50 micras, del grupe control y mxperimental a los
14 y 2! dias de mdad. En @1 se reporta el nimero de neuronas madidas, el
valor del promedio de las espinas dendriticas en cada segmento de SO
micras, =l valor da la desviacidn y error sstandard, porcentajec de
cambio dwl grupo experimental respecto del grupo control y el valer de p
an  cada casa. Se observa qus a los 14 dias, =] valor promedic del nimerc
de cspinas en el primer segmento {(0-50 aicras) es semejante en ambos
Qrupos, mientras nque en el resto de los segmentos (50-100, 100-159,
150-200, 200~250, 250-300, 300-3%0 micras), los valores encontrados para
&)l gQrupo experimental son oenores reaspecto de los valores del grupo
control. Al comparar cada intervalo con la prueba eatad{stica x' da
Poaraon, no se& encontraron diferencias significativas en el primer
segmento  (x* = 0,074 p < 0,8). En el segmento de S0-100 micras s{ se
encontraron diferencias x' = 4,12 y p < 0.0S, en uste caso #l grupo
experimental presentd un nlimero de espinas significativamente menor de
un 13.4 % respocto del control. Los velores da x' para e! resto de los
intervalos son de 2,75, 0.2%, 2.9, 1.? y 0.3 sucesivamente, mientras que
los valores de p son de 0,1, 0.7, 0.1, 0.2 vy 0.5 ruspectivaments. Los
valores obtenidos para fos 21 ogias amuestran que en el primer segmento
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CUADRD 5. Nimero de espinhas de la dendrita apical en
sagmentos de 50 micras de neuronas piramidales
de la V capa de la cortera visual de crias de
14 dias,
DISTANCIA CONDICION n x d.s Q.0 %
tmicras} canbio
c 3 8 5 0.92
0 - S0 N.S.

E 36 8 k] 0.83 [+]
c 30 22 :] 1.48

50 - 100 < 0.05
E 36 19 10 1.66 =13.6
[+4 30 27 i1 2.03

100 - 130 N.S.
E 3& 23 10 1.66 -i4.8
o 30 . 29 ] 1.48

1850 - 200 N. 5.
E 36 26 11 1.83 -1C.3
o4 30 30 L4 1.66

200 - 230 N. 8.
E 36 24 13 2.16 -13.3
[ 2% 26 10 1.88

250 ~ 303 N, &.
E 35 22 11 1.84 -13.3
c 1t 22 9 2.72

300 ~ 380 N.8.

£ 23 ie a8 1.40 -ie.1

Numero de neuronas.



CUADRO &. Nimero de espinas de la dendrita apical de

neuronas piramidales de la V capa,

de 1a

corteza visual de ratas Wistar de 21 dias.

DISTANCIA CONDICION n X d.s. a.e %

imicras) cambio
Cc S4 i1 [} 0.82

0o - 50 : N.S.

N 51 10° 10 1.40 -9.0
c 54 33 11 1.50

S0 - 100 N.8.,
€ 51 33 17 2.39 0.0
o] S4 42 12 1.40

100 - 150 N. S,
E 54 42 24 3.38 0.0
c 54 44 il 1.50

150 - 200 N.S.
E S5t 46 23 3.23 +4.5
c 54 42 10 1.3¢&

200 - 2%0 N.S.
E 51 a4 22 3.09 +4.7
c sS4 40 10 1.36

230 - 300 N.S.
E 51 40 22 3.09 0.0
c 456 40 1 1,65

300 - 3IB0 N. 8.
£ 42 33 18 2.61 -12.9
C 40 40 13 2,06

330 - 400 < 0.05
E 37 31 20 3.30 ~22.3

n = Nimero de neuronas.
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A0-%0 mi:f;s) de 1a dendrita apical el nlimerc de espinas del grupo
axperimental fus ligeramente menor respecto del control, sin esbargo no
%g  encontraron diferencias estad{sticamente significativas, en este caso
el valor de »' es de 0.008 y el valor de p correspondieate es menor de
0.90. En los dos siguientes segmentos (S0-100 y 100-150 mjcras ) los
valores promedio del nimere de espinaz son sesejante por lo que no
existen diferencias estadisticamente significativas, los valores de x'
para cada casoc respectivamente sont 0.094 y 0.77 y los valores
correspondientes de p son:<0,.90 y 0.50. En los siguientes dos segmentos
(150-200 y 200-250) el nimero de espinas del grupo sxperimental es mayor
que la reportada para el grupo control, sin enbargo tampococ se
encuentran deferencias aignificativas, al comparar cada suestra con la
! da Pearsen los valores de ' son 1.61 y 2.1, los valores de p son <
0.20 y ©0.10 respactivamente. En el sogmento de 230-300 micras las
valores d2  aphos grupos se hacen senejantes y no presentan diferencias
estadisticas ( 3 = 0.43 p < 0.5). En sl segmento de 300-350 el valor
del nmimaroc do espinas 9@l grupo experimental  es menor respecto del
control sin sor diferentes estadisticamente (x' = 0.2; p < C.7). En el
Ultimo segmento {(350-400 micras? L.} obuerva una di sminucicn
significativa del 22,9 % on el grupo experimantal respecto del control

= 3,74y p ¢ 0,09

V.6 Intersecciones dendritices con B circulos cencéntricos.

€1 cuwadro 7 vy la gridfica 6 presgotan los valores obienidos para la
cuantificeciodn de lae intersecciones dendriticas con oche cfrculoc
concelntricoa tanto del grupo experimenta! coms del grupe controi a los
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CUADRD 7. Intersecciones de las ramificaciones
dendriticas con oche circulos concéntricos en
neuronas piramidales de la V capa de la corteza
visual de crias de 14 dias.

NQ. DE CONDICION n * 4.3, a.o % ]
CIRCULO, cambio
c 27 10 3 0.5a
i . < 0,01
E 39 9 2 0.32  -10.0 :
) c 27 14 4 0.78
2 N.S.
£ 39 12 3 0,66  -14.2 7 .
438 0.98 e
. . } N.8.
T AT 0,880 i
L 0,98
R 0,68 79,0
7004 0,78 e
R ) o N. 8.
7 4 0.4 0.0
270’8 s 0,88
" : N.S.
R 39 s 2 0.32 0.0 .
B e 27 3 L ©,19
7 L
[ 39 3 1 0,16 0,07 -
c 27 2 1 0.1%
a .
E 39 2 1 0,16

n o= Namero de neuronas.




CUADRO 8. Intersecciones de las ramificacicnes
dendriticas de neuronas piramidales de la V
capa de la corteza visual de ratas Wistar de

21 dias.
NO. DE  CONDICION n x d.s e.e %
CIRCULD cambioc
c 38 12 2 0.33 .
1 < 0,001
E 51 7 2 0.28 -25.0
[ 36 19 3 0.50
2 < 0.001
E 54 13 4 0.5  -31.5%
c 36 20 & .66
3 . < 0,001
e 51 12 a 0.%6  -40.0
c 36 17 S5 0.83
4 ' < 0.00t
E s 10 4 0.%  -41,1
s c 35 13 4 0. 66
s < 0.001
. E LT 7 03 0.42  -46.1
P c 38 9 3 0.%0
& < 0.00t
o E EH 5 2 0.2  -44,3
c 36 5 2 0.33
7 < 0.001
E L1 3 2 0.28 ~50.0
[ 36 a3 0.50
a < 0.02
€ s1 2z 1 0,14 -50,0

n = Nimero de neuronas.
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14 y 21 di{as de edad. Se observa el rimero de neuronas medidas, el valor
del promedio de intersecciones, desviacién estandard, error estandard,
porcentaje de cambio del qrupo experimeatal respecto del control y el
valor de p. A los 14 diss se ooserva gue los valores promedio de las
intercecciones dendriticas disminuye, en 1os c(r:u)osl 1, 2, 3y 4 en el
grupa experimental respecto del control, at comparar cada cirzulo con la
prueba estadistica wt de Pearson 52 encontraron diferencias
net sl sticamente significativas en el primer circulo donde 1a
digmnuciton fue de up 10,0 Y%, en este caso el valor de ¥ es de 7.0
mientras gue el valor de p correspondiente €5 { 0.0, para el resto de
1o8 circulos (2, 3 v 4 % 1os valores de »* correspondientes son de 3.74.
.07, 0.27 por otro lado, los valores de p respectivos son 0.10, 0.80,
.70, Sin embargo en loe Gltimes ci{rculobs (5, &, 7 ¥ B), Jog valores del
promedio de las intersecciones dondriticas son semejantes tanto en ol
arupo tontrol como experimental. Los valoree de x! para cada circuloe
respoctivamente son 0.79, G.15, 1.28, 0.02, los valores de p
correspondientes son 0,70, 0.70, 0.3I0, y 0,90,

Para 1a edad de 21 dias se phaerva en el cuadro B vy grifica & los
valores obbhtenidos de este pardmetro, se denota que en todoe loc circulos
el nmimero promedio de interasecciones dendriticas del grupo esperimental
fué menor significativamente respecto del control en tedos Ios circuloy,
s@ aprecian decrementos del 25%, 31.5%, 40%, 41.1%, 46.17%, 44.4%, SO% y
SO0% respectivamente en cada circulo concéntrico, Lot valores de <t para
cada circule wucesivamenteson 10.0, 20,14, 30.6, 20,72, 25,3, 32,4, 10.8
Yy 9.9, mientras que e) valor de p en todes 1oo casos fue @ 0,001 ezcepto
para 21 Gltimo donde se obtuvo un valer do p < Q.02
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- ¥1 DISCUSION
Los principales hallazgos del presente estudio son los siguientes.*
1) A 1os 14 dias,
a) Henor nimero de intersecciones dendriticas proximales al cuerpo

celutar (primer cirtulo).

b} Disminucicon del ndmero de espinas de la dendrita apical en
seqmentos cercanos al cuerpo neuranal {50-100 micras).
11} A los 2t dias

a) Menor ndmero de intersecciones dendriticas en toda el drea medida
ten todos 1os circulas).

b

bDecremento dei nimerc de espinas de la dendrita apical en
seganentos mediales (350-400).

Estos datos revelan qge el estrés materno por inmovilizacidn
aplicado en la etapa de gestacidn afecta de aanera selectiva los
procesos de maduracicn (patron de denarrollo dendritico y espinal) de
las neuronas piramidales de la V capa de la corteza visual de los
descendientes principalments a los 21 dias de cdad postnatal,

Por 1o que respecta al nimero de intersecciones dendriticas medidas
en B rirculos concéntrices, la tendencia general fue a reducirse en ol
primer circulo a los 14 dias y en todas a los 21 dias, mostrando una
curva de ramificacidn a esta edad en lpos animales cuperimentales que
puede interpretarse como un desfasamiento o retardo en esta respecto de
la dastrita para los animales controles, incluso comportdndose como las
curvas descritas para loc animales deo 14 dias.
Dado que el suministro monoamninérgico es una de la aferencias
tempranas gque inervan la neocorteza durante 13 ombriogénesis y cstaus
tienen una orgonizacidn pionera neural adends de gue pueden  ejercer
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busisad o NEUrotroficas

-gdbfe:'v el 'desarrcllo neural! (Felten, 193Z;

u‘unsi...-.;. ‘ 1983' y:'Pérﬁavél’as. xéam. estos’ rasultadas pueden relacionarse
:_C»ou‘ wie ;.:ué‘i:i"tyiry’ de .’es-tas af’greh:h\a moroaminBrgicas en general.

;r.'-,-,:lr,rcasial de laz disminuc:ones gendriticas con un dacromente en ta
e v-—;sh‘ ‘ﬂcr‘aﬂrenéruxcsv densa y de las aferencias especificae
calamgrorticales que se esparcen al nivel de la cepa YV de la cortera
vistal. ~ ya  gue "se na vistc que las neurocnas noradrenérgicas tienen un
papel  neurastrdfics en £! desarrollo postnatal de la corteza (Felten,
1562). Mientrac que una pesible explicacidn de la reguccidn del nlmero
. ae es.nana'a puur fa  ser 8l iguael que e el cass anterior & un decramenta
de las 1nervaiiones noradrpnérqic;'m y de las aferencias talamocorticsales
Que i1Nher.an la regidn on donde se encantro est: reduccion a los 14 dias
1\50=-100 micras:), For otro ladg la disminucidn deo cspinas en seqRentos
distales (320-40¢ micras) al somd gque se presento A laos 2! dias pueas
@etar relacionada con un decremento de las inervaciones  tanhidn
noradrensergicas radiales provenientes del woccus Coeruleus gque llegan 2
la capa 11/11]1 que ve= dende se encuentra oste seamente de la dendrita
apical © & la disminucida dr las inervecianes gabaérgicas.

Las dendritas agquiercn su ratron de maduracion durante las primeras
tres semanas de vida postnatal y sufren modificaciones y cambios a
través de la wvida del animal o por alteraciones del medio, que pucden
afectar a las neuronas p:ramidales de desarrello tenprano come son las
neuronas Miramidales de la V capa de ia corteza «visual, El retarco en 12
maduracidn de 1log sitemas aferenteus esrzecificos, que llegan a 1a
corteza, iniluyen an la maduracidh duo las estructiuras postsindpticas por
12 ausengia de una i1nfluencia inductora.

Aungiue PO Se contarcn las espinas dentdriticas e la dendritas
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basales  tal vez en el coso de la edad de 21 dias detas hayan aumentado
para contrarrestar la disminucidn de las ramificaciones basales.

_La disminucidn en 1a ramificacion dendritica disminuye 12 superficie
de -contacto nourecnal, aunado al decremento de espinas, esto se traduce
en  una reduccidn dei potancial de interaccién neurpnal, cuyo resultado
funcional es diticil predecir.

v €0 un intento de relacionar todos estos datos, se debe partir de una
marcada relacidn madre-feto y de un metabolismo especial durante la
prenez, dado que el feto vive dentro de un medio controlado
fisioldgicamente por la madre, es de_ suponerse que los cambiog
hormonales sustentados en la madre y provocados por el estrés, influyan
de  alguna manera sobre el fetO provocando una respuesta fisiologica en
gste también, a traveés de la barrera placentaria (Wood, 1984), y alterar
13 maduracicn de las ipnervaciones monnamindrgicas y #£5tas a su vez
alterar el desarrpnllo neuronal de las neuronas piramidales de la V capa
de la corteza vigusl, vya que se ha wvisto que ef weustres por
{nmovilizacidn materno tiene efectos sobre la descendencia (Peters.
198463 Wood, 19845 Petropoulos, 1972 Ward, 1972). Sin cmkargo estos
datos anatdmicos obtenidos es necesario apoyarlos con datos de tipo
fisioldgicos y bioquimicos, para conocer el significada funcional de
petog cambios =2n  esta poblacidn de neurocnas estudiadas, el cual no es
clarc y reguiere de futuras investigaciones.

LLa rpspuecsta oncontrada en este estudio es inespecifica ya que datos
semejantes se han ancontrado @n animales sometidos a varias condiciones
experimentales, en el casc de la disminucidn deo espinas dendritices
datos semejantos son reportados ©on animalos sometidos a desnutricidn
(Splas, 19743 Cordero, 1975), a restriccidn motora (Ruiz-marcos, 19791,
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Yy en animales mantenidos on un medio aislado (Yolkmar, 1972), asi coma
en anigales descendientes sometidos a vapores de toluenc (datos n=
publicados, Martine: y col.). En cuanto a la disminucion del numere de
ramificaciones dondriticas semejantes resultados fueron cbservados por
desputricién (Gaias, 1974}y Cordero, 1976 y en animales aislados
(Valkmar, 19721 Greenough, 19792, reflefjando con catoc la g-an
plasticidad de esta dreo a 1os cambios del medio.

El comportamiento del p{trdn de 12 densidad de las eapinas
dendriticas sobre 1la denaorita apical de las nouronas estudiadas en oo
animales controles, tantu 8 los 14 como a 1ot 21 d{as siquen =l patrdn
descritc por previos autores (Peters, 1985s: Valverde, {947} en el
sentido de gque en las porciones proximales al cuerpn celular el ndes=ro o
la densidad de espinas dendriticas es minima el cual avmenta conforme l2
diatancia desde el cuerps celular avanza, y dota alcenza un pico en la
porcitn medial de la dendrita apical, la cual 4 hace wmds O wenbs
conttante en lasz porciongs distales, Por otro lodo tambidn ae cboarve
que €l ndmero de espinss dendriticas a los 14 dias coincidid con te
apertura de 103 ojbs, 10 tual marca el segunds aumento abrupto do la
densidad de espinas sobre 12 dendrita apical dentro de! patron de
maduracicn de estas (Miller, 198laj Parnavelas, 1977)

Por otro lado en cuanto al comportamiento del patron de desarrolio
dendritico de los animales adel grupo control eéste coincide con 1os datos
de previos autores ya nueg se observo que las dendritas basales, aurentan
an tanto se alejan del cuerpo celular aicndo mda obundantes en eute caso
en la segunda cuarta parte de la longitud medida (Parnavelas, 19773

Miller, 19B81a; Peters, 198¢ ).



En nuestro estudic el tamafo del cuerpo celular no se vid afectado,
¥a gie 0D se encontraraon cambios significativos en el eje mayor y menor
de! soma de las neuronas piramidales de la capa V de la corteza visual
en las adades costudiadas Io cual indica clerta refraccion por parte del
soma al cstres. i

No se consfdera que estos cambios citoarquitectdnicos sean debidos a
a desnutricidn, ya gue no se encontraron diferencias em =1 peso de las
criss al nacimiento, lo cual coincide con los datos cbservados por
Rojo-Ferndndex  (1984) quien tampoco encontrd diferencias significativas
al nacimpiento de las crias de ratas somctidas a estrés por
inmovilizazidn, Adaends dee que tampoco se encontraron diferencias
significativas a lo3 14 y 21 dias de edad postnatal.

Ne oexistan trabajos previos acerca del efecto del estrds saterno por
inmovilizacion sobre la maduracidn y eatructuracidn del aparato cortical
en leos descendientes de eéstas, sih embargo si existen datos arerce de la
influencia del ostrés sobre otros pardmetros cerebrales, tales como
variaciones en Jlos niveles de catecolaminas , neuwrotrangaisores y de
pesDE cerabrales (Petropoulus, 19723 Peters, 1985), 1os ctuales indican
que el estrés puede alterar varios pardmetros cershrales.

Existen datos referentes an la modificacion del aparateo dendritico y
egpinal debido a la aplicacidn de estimulos que podrian )lasarse de tipo
positive o enriguecedores del medie ambiente (Schap: ro, 1270) qun
provotan un  aumento, en i nlmero de espinas, Jo cual es lo opuesto a
nuestroz datos, claro gue ests studio se Jlevd a capp en amimales
adultoa, Sin embargo,en nuestro caso el estimulo aplicado podria decirse
que es de tipo negativo.

Nuestros datos apoyan el hecho de gue &) estrés por inatvilization
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materna durante ia etapa de la gestacidn, que a@s agqualla en la cual se
desarrolla o1 Sistema Nervioso Central, produce alteraciones en la
descendencia suméndose a los efectos ya reportados por previos autores
(Rinsley, 198635 Menendez-Patteorsen, 19823 Petropoulus, 197271 Feters,
1906y Pollard, 1985; Rojo-fFerndndez, 1985; Ward, 1972; Wood, 1984).

El per{odo de desarrallo neuronal que en 1a rata so inicia cn la
etapa fctal y la cusl cuncluy: €n etapas postnatales representa una
etapa cririca en la cual el cerebro debe crocer y desarrollarse
adecuadamente por lo gue es evidente que la accidn de cualguier clase de
restriceidn o agentm nocivo, durante gste periodo pucda causar anomalios
estructurales como resultado de ello, ya que el desarrollo del Sintema
Nervioso Cantral se debe a una relacidn entre los factores intrinsecos

tgunéticos) y a influencias ambientalas (epigendticas).
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Yil., CONCLUSIDNES.

1. El estres mate(na por inmovilizacidn aplicado en ratas Wistar
gestantes es un factor nocive durante osta etapa, ya que produce
alteraciongs tanto en el patrdn de maduracidn dendritico comon en el de
las espinas dendriticas de las naurcnas piramiaales de la capa V de la

corteze visual de la rata.

2. ta densidad dendritica basal a los 2! dias resultd ser la mas
afectada, reflejando una desaceleracidén o desfagsamiento del patrdn de
maduracion oue purde ser debido a la reduccitn de las vias taldmicas

especi ficas v de las {nervaciones noradrenérgicas.

3. A los 14 dias la densidad dendritica sdlo se vid disminuida on

seqgmentos cercanos al cuerpo neuranal.

4. La densidad de espinas sobre la dendrita apical se vid menos
afectada, presentando decrementos .a 1os 141 dias en regiones proximales
al cuerpo celular y en segmentos terminales a los 21 dias, debidos
probablementn 3 una reduccidn de las inervaciones noradrendrgicas y de
lag vias taldmicas especificas as{ como & una disminucidn de las

inervaciones noradrenfrgicas y gaba@rgicas raspectivamente.

S. El tamafo dei cuerpo celular no se vié afectado indicondo cicrts

refractarjedad dgel soma neural al catrés.

4. Es necepzarioc  apoyar estoz  datos morfométricos con eatudics de
tipe fisioldgico bioquinies y conductual, con el fin de antender mejor
105 cambios encontrados en el presonte estudio.
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figura 4. Se muestra un grupo de neuronas  piracidales de la

VY capa de la cortora visual de 1o rata, impregnadas
con ol método Golgi roapida, donde se  observa como
sus dendritas apicales llegan hanta los  limites de
las capas 1I/111. Ge aprecia tambidn una niurona
piramidal de ;a copa II/IL1, Buperficie cortical (s)
(200 ®) .,



Figura 5. Neurona piramidal de la ¥ capa de la corteza, donde
se observany el cuerpo neuronal (c), del cual eaerge
1a denrite apical (d) ramificdndose en la porcidn
terminal, sobre eésta se observan las espinas
dendriticas v el 4alddn formado por las dsemdritas
basales (b). (t25 »)., (Tdcnica Golgi rapidal).
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Figura B, Fotografia que auesira a4 mayor ausento las
eapinas dendriticas sobre la deadrita apical
de una neurona piramidal (1750 x).
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