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Resumen

Ern los mamiferos terrestres el oido esta formado por tres
porcicnes: oido externo, el cual consts de la oreja v el conducto
auditivo externo; oido medico formado por una cavidad que contiene
a los huesecillos gue conducen las vibraciones de los sonidos &
la céclea, porcidn auditiva ubicada en el oide interno., la cual
se comunica con el vestibulo, drganc gua suministra parte de la
informacidén necesaria que llega al SNC para el control del
equilibrio v la postura.

En este trabajo se investigaron algunos pardmetros
fisioldgicos relacionados con los efectos de la  estreptomicina
en el desarrollo postnatal del oido interno del cuy pigmentado

(Cabia cobaya).

Fara determinar 21 drgano blanco de la estreptomicina en el
eido internn se evalué sistemdticamente la integridad de la

funcidn vestibular vy  la funcion auwditiva de cuyes tratados

durante diferentes periodos (18, 22, 2GS,

40, 4%, 57 y 93
dias). La estreptomicina =& aplicd ot via intramuscular
diariamente a una concentracidn de Z00.0 mg de estreptomicina

disueltos en solucidn salina por kg de peso.

Se encontréd gue, concomitante a1  tratamiente el reflejo

vestibulo-ocular post-rotatorio (nistagmus) disminuyd
paulatinamente y desaparecid generalmente entre los 20 y los 30
diag de tratamiento, oientras que la funcidn auditiva no se

alterd a los periodos de tratamiento mencionados.

Fara estudiar la reversibilidad del tratamienta, éste se

suspendid cuando la respuesta nistagmica desaparecid vy se

continud evaluando la funcidn vestibular. Se  encontrd que



deperndiends de la duracidn del tratamisnto =l reflejio nd
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INTRODUCCION

gque martiens vy controls la pozicidn del cusrps an

multimodal. En 21 participan recepbores vizualas,

i importarnte loz recephorss vestibulares,

rermi bl snda v Fija 2r algun obeto Gslanbeaz El

cabezrs o btodo 2l cusrpo estdn e&n movimien (1,2.32) (Fig.1 ).
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Er  todoz Loz mamiferozs terrestres 2l oido 2szta formado por

aido medic. v cido irterno

treze partes deronivadas

&,7) (fig, 2.

El mido conprende 2l neato auditive

tiarde
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=3

orducto auditivao

Frofuncds 2]l busso bemporal, v o2l bipparo, dshe limita la
rarte interna del conduc auditivo oo, Enoel humareo @l addo

medic 23 una  cavidad de forma bicomcava ¢ 2.7 ). ouya  pared

exterma e la memnbrana del timparae vy la pared  interrna g2z la

o imbearno. La mepbrace timpanica

atrna de=l o

ot

canutica &l oido ipterns por medio una  Cadena
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El  od

jrhizrno comprends al laberinto membranosc wubicado

dertira  dzl laberimtao



Qido Exterro.

Conducts auditivao £z i fubo 2S.E mam de longitud
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Fig. 1. Diagrama que esquematiza las partes periféricas vy
centrales que intervienen en el control de la orientacién y el
equilibrio. Las lineas punteadas representan vias que
probablemete también intervengan en la funcién vestibular
(Parker, 1981 (2]).
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B Fig. 2 Esquema del oide humano y las partes que lo componen.

Entre parentesis se indica su origen embriologico

Haegel {36] 1970).

( Aroux y



Oide internc.
Sistema Vestibular.

hro dzl laberinto dzes Se e@ncusnbra swspendido 21
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wdolimfa, liguids rica  en

vidz el laterinto menbranoso contier =ty

E* v paobrs en Na™ ¢ 1L ) LED menbran

formade por el vestibulo v la cdclea ¢ ingrvados por 1z divisidn

tiva del mervio VIII crarmssl (Fig, 20

El  wvesztibule consty de tres canales zemiciroulares vy dos
sacoz  denominados  wbriculo v saculo (fialo 200, Loz canales

2RSS U satizhaniento

urs o

semicirculares

denoni e ampollea, =n su interior 22 esncusnira wna estruchura

womada por 2l epitelico zensorial, oubderto

dercmi rada

FrinciFalmartes

For la clpdla,  Compuaesta por muy

). El utriculo v sé&cula  pozest uRa  ares  sensorial

¢ 12,1z

zenzorial  aue

dencminada mécula formada B

cubdierto por  dos capas  uwha 3elatinces y

crigtalez de carbonate de caloio (fig. 3. 4 ),

cmedo por dos bipos de células

« 4, 11 ., la c&lyla piloza tipo I CPT-I) Y la

B
c#lyla pilosa tipo ID (DPT-I1) (fig. S ), zeparadas entre i por

laz wElulas de

Frolongacicones ot

y un cilic verdaders (cin El  artealo aszimdgbtrico gzl

ante  Fara la

cinccilio vy loz  eztereccilios &z nuy

1de s los o deprime un

(dependienda 1

incezilice ),



a)
Cupula

Cinocilio

Estereocilio

Célula de
soporte

Fibra nerviosa

En repos

Fig. 3 Representacién esquematica
de la cresta. a) morfologia;
b) al igual que en las maculas

" la flexién de los estereocilios
inicia la transduccién

(Hudspeth, 1983 {14]). En movimiento



= mon prolorpaciones

paloz Zensarios o

lasmaticaz rigidas va aue contiermer Filamen

(14, 1 1& ¥y, El cinmococilio 22 oun cilio verdadzro, parte del

locimterns ez de tipo 42 (14,17 ),

cuerpo basal

la pozicidr

de e

dr principal

la infornaci

=s maliin

(fia. 1 ).

detectarn canbics  en 1

pbtricule v

aceleracidn lineal ds lz cabera v la fusrza de aravedad, dzbido a

Que ooy 2l dezplazamnisrto, la capa ctoliticea achiaa  Coms masa

inercial st alatn sentido &2 (o2 esctereccilios
(fig. ,4 ).

& colocados orboaonza Tnernte

Loz canales zemicirculares

de canbioz

terviczo central
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an

entre =i e informan &l =i
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taz abora la

ez la aceleracidn anaular

masa inercial ez la cupulsa (Capa  aslatinmosa formads Fosit

privcipalmants) la lazada por  la

mucopnlizacart
etdolinfa (fig., 3 ).
Cé&lula pilosa tipa I.

la parte inferior

Eztas célulaz tienzn forma de bobella
radordeada vy oun cusllo amaczto. Apdcalmente 1oz ester=sociliosz
rartern de la cuticula, 2l cirmcile del cuerps bazal dovde no hay

cuticula, asreralmente  =u punta 2s bulbosa pero varila entre lacs

). €1 rdclen ez ovolde, =l e lejo de Bolal oe

encuentra por encing de ézte.  dntranuclearmente esha 2l reticulco

b zaliz aferente

citoplazmico v sarupacionss Jde ribocon

corbactar

envuelve & la cdlula y los

la membranz dz la

hQ

ezte cidliz., Comce ze apracia en la figura,. Enftre



Membr ata o

Estereccilicos

E)Mavimierto dzl
[ @ [=] o =] ]

= p—CX

Célula piloza
nervios,

a

Fia. 4. Reprasentacidn esquemdtica de los dragancs otoliticos  del
utricule vy del  zaculo, &) sstructara: o la trancduccidn se
degeticadena cuando la masa inercial (membrana cbolitica) desplaza

las estereocilics (Hudzpeth, 1983 (14)).



Cinocilio r Cinocilio

Estereocilio Estereocilio
Célula pilosa

tipo 11

Cuticula Cuticula

Cuerpo basal Célula pilosa
tipo 1

* .Célula de
-soporte

.. Fibra
. nerviosa
eferente

Caliz nervioso aferente

b)Cinocilio

Estereocilios

Fig. 5 a) Esquema de las cé&lualas sensoriales tipo I y tipo Il
del epiteilio sensorial vestibular y sus inervaciones;
b) corte transversal de la parte apical, representa el arreglo

de los estereocilios (Gacek, 1974 [20]).
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& 1o gue zugiers wuna Sitapziz de tipo quimica (18; 1%

Célula FPilosa tipc II.

de la oubicula

Ezta célula tiere forma cilisdri

=y cinocilic. Las

wmilics v 1 cusres b

lem 1oz
mitocordirias zg  encusnbran esparcidas primcipalmente en la

g GEolgl =l RT-Th ) ]

Forcidn supsriar de la oelulsa, &l conple)

=1l la  parte  Supranw infraruclearmerte e BT E

abrdarnte - culo citoplézmice,  Laz terminales btarts sferemtes

oome 2 sinapziz directaments com la membrana de la

célula piloza (1%, 20, 21 ) (fia, 5 9.

Siztemz Auditivo

Céclea,

23 Ul conducto qus 22 enzancha,  slargandose v

zobre 21 mnizne dands: luaar & =u forma de caracod

ormitud ezta dividida v bres

la coclear, la vestibular

depmoninados tanbién Canales o rampa

=z ancusntra 2l

y la timpdnica. A lo larac del du

farmado por un epitelio zerzorial en 2l que

drgano

= 2 internaz  (fig., & ).

srcuentran laz

ztibuwlar v timpdnice contismer perilim liguida

Las  rampas v

it

omuticzan 2 el apioe del

en K. Ambaz

rioo @ - Nat oy pa

bzl i cotremna,

caraccel por medic de oun crificico pequelc denomine

La rampa coclear combisne endolinfa, la cual #stha compussta

vt idad de AN, L .

privcipalmante de KT v oaen nano

Las ondaz zidey del aire provocadas por loz soeddos

Fola menbrana timpanic #zta trancsfiszre los con

oz arn

la ventans oval por medic

faorma de vibraciones & la membrana



de Yoz tres huecesilloz. .generdrdosz ondas de presidn que viajan

la  membrana

@ hravéz de la perilinmfa v cauzan ondulacior

La  membramna  tectoria no ilicz, =22 Ia

memkrana bazilar guien al moverse ondulatorizme Flesmiona log
3 reocilios las cElulas milozas agualla
degpalarizands o Mipsrpclarizends a lx células (Fi &),
Epitelio zensorial del Oraganc de Corti.
celulazs pilo imtermas (opi) vy célulaz

auzuerds & Zu

(cpe),  reciben sshe nomnbre

Poslicide core resp al modicla, En =

loz estereccilios v un cinocilic vy oem

ror sinapsziz.  Ez importante las termninales

aferentez  hacsn  zinapziz laz  cpi. El  arreals Iz

formar

reccilicos de las crl oy

H =

alan parecido a una W o V., mientras aue en las opl 23 una hidlera

erdiends de la

casi  rectar  las cpe  formam de 3-% hileraz
sespacie (4, S5, 11 ), veaze la fiaura &
Células Pilosas Internas.

Tiermen forma oblomaada, cusllo larao vy angosto, baze amplia v

cilice.

aval (fig, & ). De la placa cuticular derivam los esh
Er la reaidm ixnfra-cuticular hay abundante reticule endoplazmico

lizo vy muckhaz mitocorndriaz, tambden pocos cusrpos moltivesicula-

It

poacos lizosomas Y alawms graralos de lipofuccina. Ex la

2]l complejo de Golal, El riaclean

sUpranuclzar e

@zta rodeado por uwna fina red de cromating



C&lulas Piloasas Externas.

Tigren  forma cilindrica, con su b

o
il

una cuticuls com estereccilio

sopaclialmente  bajo 2l cusrpa bazal,

grarlos de lipofuccing. El sl la porcidn basal de ls

cdElala, la parte infraruclear ez rica er mitocondriac

aaloneracider recibe 2l monbre de

Yo Ez importante heaczr notar la caremcia en anbas células, d2 un

femnpratias del dezarrollo,

cinczilic, qQue

Transduccidon de las Células Pilasas.

S SOl bransductores de

Laz cé&lulasz del oddo ir

{14, 15, 16, 22 ).

malos

i
58
ﬁ

Auraues 1oz estereccilics varian conziderablemente an faring

Carictericticas ds

corEervan & través de los vertebrados

El wcimocilic en laz célulaz pilozas del organo de Corti de

Forecessrio para la trans

adultn (4,

Aue dezapare

tereccilics hacia =1 sstereocilo  germers

La flex

vy oue mcevimients ern sentido contrarin

e potercizxl  de

hiperpolarizas & la cdlula (1S, 16, 17, 22 ). L& hipst

e auzerda & P QEZS3E

licar estos

conzizte em oque 2]l desplazami=snio

ciloz muy rapidamentz abre v ocierra canzlez principalments
rara cationes monovalertes coms 21 K ubicados en la parte apical

de la célula piloza. La corriente de K'Y, arnborces

la clula imvirtiendo zu poterncizl de menbrans de
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Modiolo
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. Rkt
Ganglio ozt i

espiral

Membrana
basilar
unel de Corti

Rampa
timpéanica

Célula pilosa interna
Célula pilosa externa

Terminal nerviosa
aferente

Terminal nerviosa
aferente

Terminales nerviosas eferentes

Fig. 6. Representacion esquematica de la morfologia del o6rgano de

Corti y de las células sensoriales (Shephered, 1983 ([5]).
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Ramps
timpa-
nica.

Membrana
timpanica

Trompa de Eustaquic~

Ventanz redonda

Fig. 7. Representacion esquematica de 1la conduccion de  los
sonidos en el oido interno:; la sondas de présicn viajan & lo
largo de la rampa vestibular, en al parts apizal de la cactlea hay
comunicacién a la rampa timpanica que runcicna comc via de
liberacion de estas ondas (Aroux v Haegel. 1970 [2£]).

En la coclea las ondas de presicn desplazan a la membrana

basilar provocande la flexion de los  esterezzilice tontra la

membrana tectoria g=neran

{Hudspeth, 1985 [16]}. La

las ondas de pr=sicn a la coclea v la

salida de estas ondas., hasts su

)
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o
<
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]
ot
w
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o
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f=d
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desplazamiento de la membrana d



de o A hra

=1 iregr

& de voltaie, este cztids pronusve l&

readrobransnizora (Fig, 2 )

loio mediamts el reticulo v

dz sy ulzider del irkerior de la célula

hracide ir aozlular normnal.

Laz fitras afersntes forman parte de la divizidn vestitular

dal VIII par craneal. simadamente Z0 000 fibras en

luysrdo 2l bcaaby (7. La=

fibraz aferentes penetrat al tallo cerebral y algunas e diriges

al  vestibylocer pero la mayoria a alauno de Loz cuatrs

rcl e vestibulares (-zuperior,. medizl. lateral = inferior-)

zituados  =n la parte  dorso latsral del puerts vy del  kulbo

requidsc. De estoz nuaclecs ze
prifmcipales,  Que mé&z  adelante e describen. Loz riclens
vegtibulares tambidgm recibern v envian fibras & la miédula espinal,

merzbelo vy la farmacidn reticular pontina (15 ) (fig. 2 ).

i

Sistema vestibulo-espinal.

Ez impcrtants  para 21 tono nuzcular =l ouaerpn v

neta de fibras que provienas de loz rdcl vectibwlarez medial

=] fhracto

y lateral, E=ztas fibkras dan lugar 2 doz

]

vestibulo-zspinal nedial v =1 lateral que insrvan notoneuronzzs

las extremidades (S ) (fig. 10 ),
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a) b}

K"

Fig. &. Transduccién =n la celula pilosa. a) Petencial de repese
a -60 mV; b) flexion de los estereccilics e ingreso de iocnes K=<,
por canalgs ubicados en la parte apical., generandose un
potancial de receptor: c) el ingresc de icnes calcio por canales
sensibles a voltaje y su participacion en la liberacion de
neurotransmisor: d) cierre de los canales para el potasic y salida
de estz ion por canales dependientes de calcio y repolarizacion

de la célula pilosa (adaptado de Hudspsth 1987 (16]).



Sistema Vestibulo-ocular.

Leg  cjos  ze  nueven en difersmhe direccidn  Jracias a  la

de oustro pares de

2l superlor (Rervio IV) 2 inferior (mervio [ID), 1oz

lateral (mervic YI) , 1o pUsculog ped

ior (mervio ITD)

(rzrvio III) v loz rectos superior 2 inf

(fia, 11 ). vestibulo coular permite gue ze pusds

marnterer la vista Fija en aladm =3 e mavimiento

atir
participa a2m la

rrovocadas  por movimlentos

lar participa modulando

Er

por movimiento coulares compenzatorics. Aungue indics

sizstemns vestibular particips 2n 2l conbrol ode la fijacidn vizual,

Fpor medic del maclec reticial o= Cajal, =l cuyal  recibe

eptradsa  de la corteza frovtal vy odel mdcles vestibular,  vooenvia

fibraz citatorias a los rdclecs coulomotor (IXT par) vy broclear

(VI par) gue producesn movimientos ool ar viartics y aoblicyos,

y & irmterteuronas inhibitoriazs en 2]l edcles veshibular medial, 1o

cual produc dizmirmacidn de la acbtividad vestibulo-ooular

L8230 (fiz. 11 ).

Sz vias =ferentes ze farman por fibraz

riclecs vestibuwlares lateral v superior formando el fazcicuwlo

lormitudingl medial que imerva mobaresur

Paclec: de log rmervics IIX, IV v VI (fig. 11 ).



SISTEMA VESTIBULL-OUCULAR
A MUCLEOS QUE CONTRULAN
MOTCNEURONAZ ENTRAOCULARES
{(III, IV, VIi:

SISTEMA VESTIBULU-CEREBELAR
AL CEREBELG

FASICULO
LONGITUDINAL
HMEDIAL
DE LOS
QRGANOS
TRACTO VESTIBULO- VESTIBULARES
ESPINAL MEDIAL (SN,
A MOTONEURONAS DEL A MOTOMEURONAS DE LOZ MIEMBROS
CUELLQO Y TRONCO
SISTEMA VESTIBULO ESPINAL
Fig. . Divisiones de 1los nucleos vestibulares v sus

principales vias de salides (Shephered, 1983 [5])). Las fleschas

indican la direccién de los estimulos.



Superior
Nucleos
Medial - Vestibulares

Lateral

Inferior

Ganglié Vestibular

Motoneuronas que Contrglan

los Musculos del Cuello
Cresta

Tracto Vestibuloespi}\al
4 Lateral

Tracto Vestibuloespinal

Medial
Otolite

A los Musculos Flexores

&— A los Musculos Axiales

A los Musculos Exteriores

Fig. 10. Los cuatre nuclecs vestibulares se sncuentran =n la parie
mueHtra

dorsclateral del puente ¥y el bulbo rsguidec. E1 esquens

1

{

las proyzccicnes de estos nuclecs a la médula espinal  via

tracte vestibule espinal lateral y el tracte spinal

medial (Netter, 1922 [1]).



Sistema Vestibulo-cershalar. o e,

1 A &t comunicacide el =l

veztituloos

ompleios gue & Tonbinuacidn e mercionab, y =z asquemahizan an

la figura

Divisidn vestibulocerebelar: A
vurharrezti forme (poor o ide medial  del
inferior) pazan Fitbras grimariss del narvio

= raslens

rdariaz  principalnents
inferior v curzan  como fitwss  muTgosss
granulares  del cerebelo, lasz

Furtiitje ¢ 15 ),

de actividad en las célula

o

Pivisidn paleccerebelar: Las cilulaz de Purkinjz del cersbelo

vastibular v del vermis emiten inpulscs  inkikidorssz  hacia el

racles faztigial v hacia el racles vestitwlar lateral. £1

faztigial provecta Tibraz gue conducen impulzo

porciomes de cada macles v dblar depszilateral v oocontralateral,

y & la formacidn reticular pardina. Loz rdcless vestitudlaeas
reciben  probatlemnente la mavor parte  de inpulzos de =]
cersbaln a través del rdcleo fastiaial (1, 5 ).

El a~vestibular influye principalmente =5 la
coordinacidn  de loz mizculos axiales del 11y de la (RGTTY

s,

vertebral, aue mamtiznen el squilibric v la posturs. & traves del

s lec vezstibular lateral v medial, 2l tracto

ehicularis

lateral v maedial, <@ moacle

tracta reticuls ezpinal.

La divizidn gaxlesocersbelar paracsz estar ragulands la achivi-

de la médula e mal.

& infarmas

1

dad vestibular e v




Nucleo Intersticial deCajal Corteza frontal
Corteza visual

Coliculo
superior
N, Z
oculomotor V
D &
) (5
J. lervio oculomator
N,
troclear V T
. Y & Muisc, oblicuo superior
Musc recto superor
. P -
Fasiculo longitudinal s, recto teral
N
medial
. | ———Musc, recto inferior
I ———Musc. oblicuo inferior
Nucleos Superior {————Fibras cortico reticulares
Medhat
—
Vestibula. | Lateral / Tracto ascendente do
eS| Inferior E Deiters
wt
NG
FormacGn reticular Ni.  abducens
pontina
———Nervio vestibular

Fig.11. Esquema que ilustra la participacion del vestabulo en el

.control d=  lcs movimientos cculares. La  proysccion vestibular

permite qus al mover la cabeca se activen en forma autcmatica los

nucleos cculomotores., El vestibulocerebelc madulz este reflejo




Corteza Vestibular.

sizierdsrn des loe maclenc

i

ruameEra de Fibras

U megue

s Ten

veztibulares para Lerninsr en uns Par

del télan wha proyecoidn #

uhE Feausis regide de la SRS L

imvolucrads & la concisncia de la

z2ztd parte de corte

iy 1on 1tk que Ze arigitak de

peroepcidery del sauilibrio v 1d

zntradas vestibulares,
Reflejo vestibuleo-ocular (RV0) v nistagmus.

El RVO @5 U movimissto lar  comperzatorio a 1o

movimnizntos de la cabezs, por slenplo, Cuan la cabezas airs, log

ojos se nuever en sentido contrario para manmternsr fija la mivada

la cabers

et &laun punto, Esto es debido & gue oueredc

de la endolinfa zea

hacia wn lado, cauza gue =1 movimien

2 sentido cortrario em anbos canales AUE S URS CEUSE U

ircremnerte del dizparc del potancial amzicrn y o2 el otro uns

dizmirmcider, 2z decir una hiperpolar idm. El rezultads ez cons

ular lemta e direccidn

vemosz  en la figura 13, un movimiento

coptraria a la robazidn vy une rédpido en dire zimilar & =1ls.

tituido por doz componsntes

El reflajo wmiztiomi

mueeser lantanente  (Faze

lenta) vy an el seaunds 22 mueven rapidamsste (faze rapida)., Emri
el CERED dzl reflejo mistdanico cptocindtion (2l que  oourre

ik un scztimulo de oun

cyanda 2l individuo an posicidn fija v

pozhb-rotatoric la fase

zztimulacisn vy la  fazs




Vermis

Nuclea Fastigial

Asa de Russel

Fibras Musgosas
Nucleos Cresta

Vestibulares

Celula de Purkinje
Ganglio Vestibular

Fig. 12 El1 vestibulocerebelo recibe fibras directamente del
nervio vestibular, sus axones terminan en las neuronas
granulares, estvas descargan en las células de Purkinje. La
informacién visual que llega a este circuito es importante en los
cambios compensatorios de los movimientos reflejoe

(Netter, 1983 (1]).
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Evaluaciém de la funcién vestibular. : - s s .

amente O

emeleai

Yy reaiztrar

manera, =1 siztena

ctrofizidlonicozs (amelitud, laternciz,

paramstros

refleja =1 =zztado

notora

Y. La re

BANENT L&, at

i

furezional del =zistems vestibuwlo-ocular.

la porcider zersorial vesztibular 2, 2

furzionzl

maz utilizadas para sevaluar el

del vesztibule zon laz ziguisrntes:

er tnmavilizar &l

A) Fruebx rotacicnal: prushea oo

o durant

-1,

zujeto e2n una plataforma airatoria ro
tiempo  en la obhscuridad. De acuerds & la posziciden de la cabesza,
ciertos  orgamcz  semsorixles del ovestibulo zon estimulados, EL

=tiene subdtamente  la rotaciden,

miztaanuz =2 irmcia
(fig. 13 ). ¢ 2, &, 27)
B) Frusba caldricer conziste en bafar, ya Iza con agua fria o

cambiicsn  de

Libia, =l corducto auditive exterio, lo cuagl pro

ZFlazary

cidiy de la endolinfa,

ientes de conve

1

la cuptla v estimalando & las células senzorialez de la anpoclla
del canal semicircular horizontal, va que écte ez 2l mads prdcino.

arcomitante &  la ivrigacider =2 generan movimientozs  oculares

tada funcional de la ampcdila (2

rrigtdgmicos gue indicam =1

ta prusha conzizhe en mantereee f1is

) Fruebs optocirdtica:

airan & Tu alrrededear,

&l finalizar loz giros e maifiezta =l mistaamuz (2, 26) .
Compensacidn vestibular.

hral de la

ipa en =21

Dado  que el siztema

posicidn del cuerpo en el ezpacio ¥ la estabilizacide de ls vizta



FASE
S LENTA FASE  RAPIDA Deprimido

Exitado. Canales semicirculares

Activado
continuamente

Interneurona /

Inhibitaria Neuronas det

del rooto
medial
excitadas

rimido
Dep Neuranas dal

recto medial

excitadas

recto  medial
inhibides

Nicleos
Vestibulares
Excitados

Nucleos - oculomotor
vestibulares
deprimidos Interneurona

irhibitoria

Nervio

Oculomatar Nicleo abducens’

. excitado
Muscuto

Fecto lateral

Musculos rectos

mediales

Flg. 12. El reflejo nistagmico eg producte de la  estimulacion
diferencial de 1los ¢rganos vestibulares que provocan en forma
coordinada la contraccién de los muzcules oculares. En seguida de
.una estimulacién rotatoria los ojos se nmnueven en  direccion
opuesta a la aceleracién, tendiendo a preservar la fijacién
visual; después de este movimiento viene uno mas lento en sentido
contrario. La sucesién de ambas fases ez le que se denomina

nistagmo (Netter, 1983 [1]).
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B FEUPOnas izl

arEs o Er brsigalnet

Oy ET

complelrn olivar  superior cortrzlateral. & s véD o 22 0 proyeohan

=1 ooliculo wwferior &  braves  del

.
e oarvian Fitraz haoia  la oort

auditiva

Frimaria

Viaz auditivas eferentes.

i far ariva da |
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vian auditi szidzit
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itas B

JqLIE LmETV A

¥ trigeming  FenEd

protechora del oido a sonidos may

ulns drizmiviees e branomizroen de waibesci

desdes la manbranzs timpinica = 1z LENE Tvak.

o

A1 ciztema centrituan atriturye participacidn & 1or

fendmerms de atanc1on awpditavaz, o mizmo gue

~para te eliminacidsn 1
Evaluacidn de la funcidn Auditiva.
e  laz diferemtes métodos que anplean e fa clindog. 1s

L

auditivos  provo

taami

de lg via suditiva

informacidn  confistde

v vediztrar la actividad



zléctrics TEFIENE

reprezanha

de la

ViE, loz cuslez o2 tar cads e como Lir
caracterizado por wuna v ouma anplitud, Efco2l Pumans las
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ondac
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le formacidn de 1 tren part

Ern 2l enbridn bunane, la placoda suditiva aparece basiza la

facilments 2n Lz 4" sameara 2n la regidn

2 1FvEIinag FoTo

ne la  cara inferointe

oo laz celulas interno !

Desarrcllo de la vesicula otica.

El zaco erndol infatico ez e invazinesidn Aue aparece en el

dia 30, =2n medic de la cara nterna de la vesicula v

ar=al (36 ) (Fias 15 9,




El utriculo v

caculo apar

1 utriculs

erdolinfatico, [ zirivan lon

FrLMSrG QnmD LGS

HERT CQLE S

auE W imcesnenta

Lzl saculo leza medizmte una invaainasiorn QU

alarga enrraollandose sobre

misneg debide sl orecimiento

deziaual de la = tra, Ecte proceso e inlocla

entre la Sy e zepans vy concluve al 700 dia de gestacids

del addo interno del

cuy Y e ha ZMEleZalt & araracer

rt e

También ze ha  vichao

mizlinizacidn ertre loz 25 - 20 dias

¢ DAN

han vizh

las primeraz zinapsiz en 21 epitalic mariald

17 - 5 (AN v e bkah reportado SINEESIS naduraz &

loz 17 diaz  (DAN), slcanzandd el 2pitalin zor1al la

S cdhiaz AN

Formacidn de las fibras nervicsaz senscoriales.

de

van aparentemante de la placoda

arupan 2n dos blogusz:  uno Z2 adhilera 2 la parte

vaestibular, (ganalio arpe): =l obro ZE oune oen laz




- z—

Nervio
Acustico

Organo de Corti

Corteza
Auditiva

Coliculo

Complejo
" Interior Geni
Cs)::;:r‘ Coclear Coclear | ™M dlcullado
"or  Ventral Dorsal + nyclso dat edia
Lemnijsco
- Lateral

Fig 14. Este esquema nuestra los diferentes relevos del la via
auditiva aferente Yy las representacicnes de las ondas de los
potenciales provocadés auditivos, la actividad eléctrica de estas |
‘estructuras sirve de base para identificarlas, su representacién

corresponde a un pico (Shephered, 1982 [51).



irmmediaciones  del ducto o i rEridose gamalio de

Las fitras de estas células alcanzan las células zensoriales




a)

b)

Esbozo del duco endolinfatico

Esbozo del canai
semicircular anterior

bozo sacular

N-amputar
posterior

sbozo del
‘canal semicircular
anterior

Fig. 15. Esquema que representa el desarrollo
6tica. a) esbozos del saculo y un canal

formacién de 1los tres canale semicirculares,

canales senmicirculares y alargamiento del

d) crecimiento en tamafio (Aroux y Haegel,

Esozo utriculer semicirculer
posterior

Saco
endolinfatico

Canal

Utriculo

coclesr

sadculo que dara origen a la coclea; c) posicién

c)

de

alarganiento

final' de

1970 [36]1).

o vestibuter

STpUler
arterior

'N-utriculer

vesicula

semicircular; b)

del

los

esbozo coclear;



inmediaciones del iusto‘cocleéar, denominand ‘ganglic de Gorti.
Las fibras de estas células alcanzan las c%lﬂlasrsenscriales del
oido interno.

La estreptomicina.

Descubierta por Waksman y colabbradores en 194- como un
agente contra el tziilo de la tuberculosis. Este antikiitico se
aislé a partir de un cultivo de Streptomycss griseus, d2 donde
proviene su nombrs ( 38, 39 ). Se utiliza para combatir algunas
infecciones ocasiconadas por bacterias gram negativas y gram

positivas ( 29

La estreptomizina forma parte d=  la fami
antibiéticos amincclucosidos (40). Consta zsencialmernte de un
disacarido nitrogenado conccido como estreptobiosamina v una base
estreptidinica que quimicamente es 1,2-diguanidine-1.3,4,5,6-
tetrahidroxiciclchexano; la estreptobiosamina se compé¢ne de dos
hexosas, la estreptcsa y n-metilglucosamina. la cual es
2-metilaminogluccsa (fig. 16 }.

£l tratamiento prolongado produce =fectos ototexicos y
nefrotéxicos reportados por primera vez en humanos por Hinshaw vy
FeldTan en 1945. Entre las principales disfunciones vsstibulares
observadas estan: nauseas y dificultgdes para pararse o sentarse
que se agudizan en la oscuridad o con los c¢jos cerrados., sintomas
- agudos que desapareéen poco a pocto ya que algunos mecanismos
compensatorics suplen algunas disfunciones, las cuales pueden

seguirse presentand: cuando se cierran los 2ios,

1 NH
N H
Fig.16 Estructura - la oy
estraptomicina . “ o— o
(Stauton 1966) HCH H "
-~ H
Al X H °(>$ Or  eh-Rbbn
. Hon Lb—r o mton
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1 vestibulo, te misms arupo, ol microscoapia
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MATERIAL Y METODOS.

El la primera

fase era d2l  tiempo de  tratamiento  de

estreptomicina en la tuncisn  tanto

vestibular como auditiva. La integridad
mediante la cuantificacién visual del (RVOPR), diariamente o cada
dos dias. La integridad de la funcion suditiva se evalud mediante
la técnica de registro de les petenciales auditiveos provocados

==11s cervebral.

efectos =~ dsl  tratamiento.

cuande  la respuesta nistagmica

continud por més tiempo para luege suspenderse dicho  tratamisnto
y en dos grupos g2 continue el tratamiente ein  suspenderse,
(denominade de agui =2n  adeslante testigo) v se  evalud la
recuperacién de la respuesta nistagmica. En algunos grupos, se

determiné también la respuesta auditiva.

Material Biologico
En este trabajo se emplearon cuyes pigmentados (Cabia cobava).
sanos recién nacidos de una colonia ya establecida y ubicada en
el laboratorio de Otcneurcbioquimica del Instituto de Fisiolecgia
Celular de la U.N.A.M.
El cuy pigmantade es un pequefio rcedor native de América
del Sur vy conocido comunmente como conejillo de indias, pertenece

a la familia Cavida Les miembros de esta familia se

caracterizan por poseer un par de mamas, cuatro dedos en las

patas anteriores y tres en las posteriores.



En condicicnes silvestres viven de 3 a 4 afios,. perc . en
ocasiones hasta 7 afies: son estrictamente herviveroes, viven en
coleonias siguiende un orden jerarquice. Su patron reproductive es
poliestrica, pericde estral largo ¥ gestacional de 62 dias . Lla
camada consta de 1 a 4 crias generalmente. Su peso al nacer va de
85 g a 115 g. Los jévenes son nidifugos, pero requieren de su
madre los primeros S dias. Las hembras son fertiles desde los 68
dias, cuando pesan generalmente entre 350 y 450 g ¢ mas. Las
machos alcanzan la madurez sexual entre log 90 - 120 dias a un
peso aproximado entre 500 - 600 gr. ( 52 ). En la investigacién

se utilizan comunmente miembros de la especie Cavia cobaya los

que presentan el patron reproductivo mencionade arriba.

A estos se les mantuvo en un regimen de luz oscuridad de 12
hrs a temperatura ambiente y con agua y alimente ad libitum,

Conforme a las fases anteriormente mencionadas, a cuyes de
un dia de edad (entre 90g vy 110g de pesc) se aplicé una inyeccién
intramuscular de sulfato de estreptomicina (Lakeside S.AL)
diariamente en una dosis de 200 mg por kg de p=so disueltos en
2ml de solucién salina fisiclégica. Paralelamente se efectuaron
experimentos control, en las cuales se administraban 2 ml de
solucién salina & cuyes de la misma edad.

Adicionalmente, se realizaron experimentos testige, en  los
cuales se siguid administrando estreptomicina; paralelamente a la
suspensién del tratamientc de e&sta, por el tiempo que les tomaba

recuperarse de este, a dos grupos distintos

>
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TABLA I

Grupos de la Fase 1

Tratades con Controles Duracidén del tratamisntc Grupo

estreptomicina solucién salina (dias)

# individuos # individuos
1 2 ig 1,
B z o I1
2 2 25 11z,
2 2 20 v,
3 2 42 Vi
2 2 50 Vi,
4 4 57 VII,
1 2 9z VIII,

Tabla que contiene todos los grupos experimetales excepto 1los
grupos denominados testigos,

I~
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TABLA II

Grupgs de la Fase

o4

Tratados con

Controles Duracién del Grupe

estreptomicina sol. salina tratamiento

# de individuos # de individucs (dias)
3 = 22 II=
2 2 25 11T
2 2 3¢ Iva
2 2 4z Va
4 2 &7 Vila
1 2 az VIIIz

‘Estos son los

tratamiento a los tiempos indicados vy

perc ecuspendiendo el

mismos que en la fase 1
siguiendo su recuperacién.

TABLA III
Grupos testigos
Tratados con Controles Duracién Grupo
estreptomicina sol. salina del
# de individuos # de individuos tratamientc
2 2 42 TE-1
2 2 57 TE-2

A los individucs

de estos grupos no se siguio su recuperacién.
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grupos arriba 1hdicados

R -

DEARI VO PEFE MOV LLTEE &L ouy fornadn

Cada Coretruida el 1nteriar forcado e Faale

Y@ e tela cor

[=3] Lir Pladn

Uub Rt} A et 1a, CFopmcarafa)

audapd

Firis Cldya v b

coperal ada ( PR e amieErdn @ la gus S Bsnoas fars la

prusba, la cusl

45 rem.

o) Droedg

dimi

s TR T ]

L) S wrmoviliza &l cuy

Loz o

&l plato (Fua, 170,

uy charardie: 90 aarhE & 4S5 ren, g bt e

sulitamearite v cuertan vas

cmezebe Tos movientos oaoulares

Trar (et la

veg i el bae pos boeeata o 1o

RVIPR)

e la duracide o

NS0T,

Ezta prugbs oe chiar tamnartee o

i clo

Erdi

% e tratamieriho, [QVF:

HpRw A gizy

LV pa) e T

&riling

dizntint

Claner ) Ravs st 1o ek

aTeat

ST RET

clupeUtzaddo, wor un dnharve Lo e TR

mire. et allas, kI [DAVR RO RIS E

@ divay

roanbra La

duracidn

FnE e [CLOVS EIR Rl

oL d

urdn (PP

wERCIa) e FurnT e gl Taaten ol

bratamlenbo

e oy L et coodbirac g e ban mrsmnes



contra b

ation Wraphoos,

Erograms Harvard Fr

F e

@ una comEgtadora TRM-F

=N 4z F PR ] R 25 e et sk s

AU )

tama LT LSS Qe LA

de L= vhE L AuE L A & che 1o
wEetans aruEas . (=3 Wl pEntE — i@

I orefie

APEP L0 o aumEkyt

Evaluacian de la i1ntegridad del siztema auditivea

La favio o bad o

Tt a baz aaci o

LT R =Y ] For e

wlia y e Foe e

[ac = ) 3 O (R 4 Uaheb Ua (R UeS R Ix]

I

Tog Dre Foaima ioza v Adetan P

=1y

[N Wad Vs | Humars &

cha idesbo e oloead

@) DeE B 1l &l

LSIEMA, USar . = P T Tidiza iy

1ot ca Vigo intraeer Lo

coloca al o animal a 700 om Tz Fuerme

@ aolacarn

aIIE Inbr

Tdalxle Dapea) aou e}

de la caberoo vy

[ TR Al W T B B ) o T et L ) S e [ T Vo IO e 1 1

G Hz.oo ol

Boouana T

b

Ao, )

Taa b me ol e @y ure vardane chie 280

milissqauri T 1mbbra Ja achayvoddead  slaecbraocs de las
reprecana banm orwdas L. L1, LD v IV, ooureadd e ol




rminan - sus latancias.

al términe de 12, 22, 25,

va sea con estreptomicing o

=on solucidn zaline  y o tambidrn en animales que hebian s=ido

e irtereumneldo tratamiento &

Fermitiands  que

i del kidrato de cloral vy las  agujaz  todo el

zqQuieo 2 = la firms fram

2za RACIA, modzla AF-

4% rem

FOMOGRAFD ADAPTACA

17.  Ezauema o=l aichy mara avaluar el

reflejo vestibulo coular roba &l oo dur arnbe

I Zeaundozs & wuna velocidad de 49 revolucionss por mionib, e

et leree =ubltamnenle o ze vizdzimsrte el rimera e

il
I
%
=
[

<

: omadhe 2] Laampo,



Evaluacidn de la Furcidr vestioular

P chz

MLtEr VL ELE D

Al

e varios ol nrachamy ar

rmstaamnic

astraptonioing vy solucidry saling e (ERIEES TR RISy WoE

Er el arupo I, we ridavia duo vt

moshrd slouna vAarlseTider o de]

ST N

trwdrviichuaos ook

sSemearhe &l AR

[ S VA N O Ao Arwhivichioe b acta

drerdrr el

br s i DT R

(=l

mepe T b w

2 Lt Lsmerds

roshdeamico

L ataml e e (S0 B B Lol k=Tt

Ll

LLEnEs .

FaE

EELE S RO BT

e

AT ARV W N

Lo mecama opde v (==

1rdlvachins o e ) T antiertees . L s e

L i v Lrapbomiolna vurant

@l reflzao m camlion & los 19 e ok .
morilp o e g msbraraes uns 1 erhoensr e

disminucide de) refleio mishaanica andee § S0y e

toretantent colucidr calims. pars Dopsas o

LT el

la

dos oy o

El IR (S S ik LTS TR R ] [otutal
). s Provy s &) arae e

chz o edac GEpvad 2 Fladio Pz

simademznte S0 S gz bomrt s




Yy que posteriormente se incremento a 90 segundos de estimulacién
{(comc en el metodo va descritd) v que fus el que finalmente se
empled 2n base a la reproducibilidad de sus resultades ), a pesar

erva =1 RVOPP antes d= los 52 dias,

de que en la figura nc s=
este reflejo efectivamente desaparscio en estos individucs a los
30 dias de tratamientc con estreptomicina. Con la supensién  del
tratamiento, los individuos tratados recupsrarén el reflejo
nistagmico gradualmente despugs de 20 y 28 dias, comc S& observa
en la figura 19a; los dos individucz control de este grupo
mostrarén una ligera tendencia a disminuir la respuesta
nistégmica ( fig. 19b ).

En los grupos V y VI, 3 individuos del primer grupo
(tratados durante 42 dias) perdierén el reflejo nistagmico entre

los 17 y 20 dias de tratamiento con estreptomicina y  dos

& 1os 2w dias de tratamiento,

indivic
(en este grupc se continuc @l tratamiente  howsto Los 000 diccd
(figura 20a), los individuos del grupo VI fueron sacrificados a
los S6 dias, por lo que unicamente ge siguio la recuperacién del
grupo Vv, tratados durante 42 dias. En este grupo, estos
individuos comienzan a recuperar el RVOPR, después de 29 dias de
suspendido el tratamiento alcanzando una recuperacidn de
aproximadamente del 60% con respacto a su respuesta inicial y con
respecta a los contreles de un 50% aproximadamente. Los
individuos contreoles (fig. 20&), mostraron un RVOPR alto
inicialmente, luegeo disminuyc en un 50% aproximadamente y se
mantuve mas o menos constante a lo largo del experimento. En
la figura 21a se observa la recuperacion del RVOPR de 4

individucos tratados durante 57 dias (grupo VII). Previamente,
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Funcion auditiva
En las tablas IV y V se encuentran los resultades obtenidos
con la teécnica de potenciales auditivos provecadeos del talle
cerebral cuantificando las latencias (en milisegundes) de la
actividad eléctrica de la via auditiva de los individucs tratados
con estreptomicina y con solucién salina por diferentes periodes
de tiempo. Se observéd gque la respuesta en general no se modifica

con 2l nratamiants {grupna I al VII) y no se encontro en general

diferencias con las latens {tabla IV). Tanto

en los individuos controles comc en los tratados se encontro  quz
disminuye 1la latencia a medida que aumenta la intensidad del
estimulao.

En los animales &n recupsracidn grupos II, III y VIII como
era de esperarse se encontro gque sus latenclas no difieren con

respecto a los individuos controles.
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FIGURA 18
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RESPUESTA NISTAGMICA POST-ROTATORIA DE

FIGURA 19 GUYES TRATADOS DURANTE 30 DIAS Y CUYES
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FIGURA 20

RESPUESTA NISTAGMICA POST-ROTATORIA DE
CUYES TRATADOS ENTRE 42-48 DIAS Y CUYES
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RESPUESTA NISTAGMICA POST-ROTATORIA DE
CUYES TRATADOS DURANTE 57 DIAS Y
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TABLA 1V

POTENCIALES AUDITIVOS DE TALLO CEREBRAL EN CUYES A LOS QUE

SE ADMINISTRC SOLUCION SALINA FOR VARIOS PERIODOS DE TIEMPO™

QONDA I II I1I v DURACICM DEL TRATAMIENTO
No. de dr (diss) GRUPO
individuos _
2.2 2.9 2.77 4,458 20
(2) 2.07 2.7 2.8 4,45 &0 12 I
1.5 2.7 2.0 4,18 a0
2.1 2.85% 2.55 4.2 30
(2) 2.35 2.e7 3.72 4.0 50 22 II
1.7 2.58% 2.28 4.6 =iy
2.17 2.85 3.52 4.27 20
(2) 1.95 2.62 3.2 4.2 s0 25 I1I
1.3 1.7 1.1 4. 38 Q0
2.35 2.0 2.84 4.6 30
(2) 2.25 2.9 2.6 4.6 S0 20 v
1.8 2.4 2.2 4.2 <0
1.83 2.35 2.83 2.66 20
(2) 1.5 2.07 2.62 3.4 50 42 v
1.27 1.6% 2.22 2.92 el
1.9 Q.85 2.6 4.3 2¢
(2) 2.1 2.6 0.2 4.9 50 S0 VI
1.5 2.4 3.2 4.2 0
- 2.2 3.4 4.1 30
(2) 2.0 2.65 1.5 4.0 g0 s7 VII
1.5 2.1 2.75 3.65 a0
2.25 2.9 2.5 4.2 30
(2) 1.9 2.6 2.1 4.05 s0 93 VIII
1.8 2.1 2.7 2.8 20

*Cada valor es promedic de las latencias (milisegundos) a las que
se presentd la respuesta cada individuo por duplicado.
Entre parentesis el numero de individucs
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TABLA V

POTENCIALES AUDITIVQOS DE TALLO CEREBRAL EN CUYES TRATADCOS

CON ESTREPTOMICINA POR VARIOS PERIODOS DE TIEMPO*

ONDA I II ITI v DURACION DEL TRATAMIENTC
No. de dB (dias) GRUPO
individuos
2.21 2.38 4.25 2.2 ao
(2) 2.1 .3 4.3 2.2 50 18 I
1.42 1.75 3.7 - 90
2.32 2.87 3.78 4.5 30
(2) 2.13 2.81 2.7 4.73 S0 22 II
1.7 2.1 3.0 4.0 a0
2.28 2.8 3.5 4.6 20
(2) 2.0 2.5 3.23 4.2 50 25 III
1.66 2.4 2.0 4.1 90
1.6 2.585 3.7 4.6 30
(2} 2.0 2.2 2.55 4.4 50 30 iv
1.32 1.7 2.87 4.0 a0
2.0 2.9 2.7 3.68 20
(2) 1.78 2.44 3.05 3.77 S0 42 \
1.1 1.6 1.9 2.88 90
2,45 3.2 4.0 4.9 30
(2) 2.1 3.1 3.6 2.6 50 50 VI
2.0 2.7 2.5 5.8 ae
- 2.2 2.4 4.1 30
(2) 2.0 2.65 1.5 4.0 50 57 VII
1.5 2.1 2.75 3.65 90
2.07 z.8 3.8 4.2 30
(2) 1.9 2.6 3.5 2.97 50 93 VIII
1.52 2.2 2.8 3.8 a0

*Cada valor es promedio de las latencias (en milisegundos) a las
que se presentéd la respuesta de cada individuce por duplicado.
Entre parentesis el numero de individuos.
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TABLA VI

POTENCIALES AUDITIVOS DE TALLO CEREBRAL EN CUYES A LOS QUE
SE SUSPENDIO A DIFERENTES PERIODOS EL TRATAMIENTO CON

ESTREPTOMICINA™

QONDA I II III Iv DURACION DEL TRATAMIENTO
No. de
individuos dB (dias) Grupo
2.3 2.8 3.6 4.2 320
(2) 2.0 2.5 3.3 4.2 S0 22 175> 11
1.6 2.1 4.0 4.0 90
1.9 2.2 3.0 2.0 20
(2) 1.7 2.4 3.3 4.2 50 25 <134 III
1.1 1.8 2.5 3.0 90
2.07 2.8 3.5 4.2 20
(2) 1.82 2.6 3.5 3.97 S0 a3 168> v
1.52 2.2 2.75 3.8 90 -

* Cada valor es promedio de las latencias (en milisegundos) a las
que se presenté la respuesta de cada individuo.

Entre parentesis () el numero de individuos.

Entre parentesis <> dias despues de suspendido el tratamiento
cuando se realizé la evaluacién.

En el esquema superior derecho se observa un ejemplo del trazo
eléctrico de los potenciales que se obtienen con esa técnica de
registro.
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DISCUSION

En este trabajo se estudié el efecto de la sstreptomicing a
distintas edades de la vida prenatal sobre el cido interno del
cuy, para averiguar el dafic especifico de la estreptomicina en el
aparato vestibuler. Lz desaparicion del RVOPR concomitante al
tratamiento con estreptomicina durante el desarrollo postnatal
indica alteraciones en la porcion sensorial del sistema
vestibular acorde a otros autores ( 27, &2, 63, 65, 66 ). En la
literatura vy otros trabajos de nuestro laboratorio (67, 68) el
examen morfolégice ha demostrade dafio severo en las celulas
sensoriales del vestibulo sin dafar las células de sostén y las
fibras nerviosas. Segun esto vy datos de la literatura, la pérdida
del nistagmo solo es atribuible al tratamiento con estreptomicina
{ 27, 28, 62, 65 ).

Los datos encontrados fueron reproducibles aun cuando la
variabilidad en cuanto a la perdida del reflejo nistagmica es
atribuible a diferencias individuales dentro de cada grupo, lo
cual es consistente con otros trabajos de la literatura ( 62, 63,
65 ). Es debido a ello que los datos tuvieron que expresarse
individualmente. Para descartar fenémenos de habituacién debide
a la estimulacién rotacional, se registré la respuesta nistagmica
cada 2 o 2 dias, va que en algunos reportes‘ donde estimulan
varias veces el mismo dia, se han visto fenémenos de esta
naturaleza (69).

La reversibilidad del efecto deletérec de la estreptomicina
sobre la funcién vestibular aun cuando las variaciones

individuales fueron muy acentuadas, al parecer fue funcién de 1la
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duracion del tratamiento va que los individuos tratados entre 22
Yy 25 dias, recuperaron €l RVOPR entre los S5 vy 15 dias déspués, de
interrumpido el tratamiento.

Los individuos tratados durante 30 dias recuperaron €l RVOPR
entre los 20 y los 2& dias despues de interumpide el tratamiento;
los individuos tratados entre 42 vy S0 dias recuperaron el RVOPR a
los 29 dias despues de suspendido el tratamiento; de los 4
individuos tratados durante S7 dias, dos recuperarén el reflejo a
los 11 y &85 dias respectivamente. Los otros dos al igual que el
individuc tratade durante 92 dias no recuperaron 21 RVOPR.

La reversibilidad de la desaparicion del RVOPR disminuyd
drasticamente cuando el tratamientc se prolongo por mas de SQ
dias. Esto sugiere que m&s alla de esta edad, la porcidn del
sistema vestibular comprometida con este procesc pierde la
facilidad para revertir los efectos.

Es necesaric hacer notar que, cuando el tiempo de
recuperacién se prolongaba en funcién al tiempo de tratamiento,
la méxima recuperacion que se logrd en todos loes casos fue de
60 % con respecto al control.

Los individucs testigos no presentan respuesta nistagmica
durante el tratamiento., 1o gque refuerza la idsa de un efecto
directo sobre la parte senscrial vestibular.

La reversibilidad funcicnal parcial del efecto de 1la
estreptomiciona puede tener varias explicaciones aun cuando a la
fecha ninguna ha =sido comprotada. Una de =llas puede ser la
contribucisén de celulas sensoriales vestibulares que no hubieran

sido totalmente dafadas y que probsblemsente requieran tiempos mas

prolongados de tratamientc. Esto se ve reforzado por otros
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(GAD) misma que
v marcadcora de c&lulas GABAsrgicas, en homogenades del vestitule
de cuyes recuperados, tratades entre 25 - 20 dias vy testigos de
edad cercana perc tratados hasta el dia de la determinacidén., en
los cuales la sctividad de la GAD no difiere grandemente con  la
actividad de los controles. En contraste con otros trabajos del
laboratorio, gque sefialan que la actividad de la GAD disminuye
conforme al tratamiento con estreptomicina hasta que decpuds casi
completamente después de 50 dias de tratamientce (68, 70). & Como
explicar entonces 1la desaparicién y luego la recuperacién del
reflejo en términos del mecanismo de accidn de la estreptomicina?
La respuesta no se conoce. 5in embargo, es bien sabido que la
estreptomicina dafia particularmente a las células pilosas tipo I
y tardiamente a las tipo II (2. 62, 64, - 65 ). Tambiéen es bien
sabida 1la diferente suceptibilidad celular dentro de un tejido
a un agente citotoxico ( 71 ). En el caso de la estreptomicina
preferentemente dafia 1a parte apical de las crestas donde
predominan las células tipo I (64,65) y hay pocas alteraciones en
las maculas del utricule y sédcule a tratamientos de duracion de
18 - 25 dias y misma dosis que en este trabajo
( &2, 65 ). De acuerdo con esto, como las determinaciones se
realizarén en homogenados del vestibulo completc vy la evaluacidn
del RVOPR solo refleja funcionalidad del canal horizontal, es
posible que se diluyan estos efectos.

Por otro lado, se han acumulado algunas observaciones que
sugieren que las células pilosas expuestas a alguna droga o ruido

se regeneran a partir de otras células del epitelio, c¢omc en el
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caso de la papila basilar del pollo {

vertebradas come los anfibios,

lateral =& regeneran Vv
reproduciendo después del period

Por los
totalmente Qque quizas haya
realidad no puede afirmarse nada
que
central.

En cuante a la
confirman
=in

que es5ta no se afecta ( 42 )

de daifto de esta funcion pere en

efectos reversibles ( 43 ).

que la funcién esta madura y no sufre cambics por el

va gque no observamos diferencias

la respuesta

controles como tratados y recuperados.

Sin embargoe Dum.

coclea (
las latencias del tallo desde la

el wvalor adulto a lcs 20 dias

aumenta despues de las 4 semanas

ondas IV y V.

en toda la via,

corresponden a  las

[
(5}

en =l

datos informados en este trabajo

regeneracidn

la recuperacién observada pudiera reflejar una

funcion

En tode caso nuestros datos

a las diferentes adades

particularmente

ultimas ondas ¢

66 ). En otrcs grupos de
las celulas pilosas d= la  linea
tiburen v la rava se siguen
embrionaric ¢ 72 )

no se descarta

c=2lular, aunque en

todavia, ni tampoco se descarta
compensacién
resultados

auditiva nuestros

las cbservaciones de muchos investigadores que sefalan

embargo también existen reportes
contra parte también se reportan
indican
tratamiento
significativas de la latencia de
de los individuos tanto
Adiciconalmente se sabe que

pueden registrar en €1 cuy

de la
1984 ha reportado qus en 21 cuy
epnda I - V disminuven alcanzande

postnatales y que la amplitud

postnatales, especialmente las

Estas observaciones reflejan procesos de maduracién

de las estructuras que

3% ). En cuanto a nuestro



trabajo, pedria descartarse la intervencion gruesa de artificie
de medida va que las caracteristicas de los registros de las
respuestas para nuestros cuyes experimentales son semejantes a
las descritas en la literatura { 35 )

La variabilidad de la respuesta podria deberse a diferencias
individuales, ya que claramente se encontrdé que generalmente las
latencias aumentan a medida que la sefial llega a estructuras mas
alejadas de la coéclea las cuales corresponden a las diferentes
representaciones de las ondas pero dentro de cada una disminuye
su latencia a medida que se aumenta la intensidad del estimulo.

Durante el periodo prenatal del cuy el sistema vestibular
casi ha cubierto su desarrollo morfologico y funcional ( 27 ).

Se piensa que en las especies precoces como el cuy la
maduracién ocurre durante el pericdo prenatal, por lo cual casi
no se realizan =studios sobre el desarrollo postnatal de estas
especies A este respecto, Kalaria y colaboradores, 1986 (73)
sugieren que el desarrollo tardic de la actividad de la
colinacetiltransferasa en el caudado, una estructura
filogeneticamente reciente, la maduracién y diferenciacién de las
neuronas colinergicas estriatales es iniciada unicamente cuando
las aferentes depaminergicas y GABAergicas son funcionales en el
sentido de liberacién del neurotransmisor. En relacién a esto se
ha encontrado wuna distribucién uniforme de la tincién para la
acetilcolinesterasa (enzima qQue degrada acetilcolina en acetato
y colina) y ademas un incremento en la actividad de la enzima
limitante de la sintesis de dopamina TOH (tiroxina hidroxilasaj.

Estas observaciones pueden reflejar procesos de

diferenciacién y maduracidén postnatal, por ejemplo formacidén de

o
A



nuevas aferentes, €l establecimiente de conexiones o rearreglo
postnatal de las terminales axonicas inducidas por incremente en
la densidad neuronal postnatal, lo que pudiera estar ocurriendo
en los érganos vestibular y auditiveo del cuy.

Nuestras observaciones en el cuy sanc sobre 1la reduccion
hasta cierto grado en el numerc y la duracién de los movimientos
oculares nistagmicos conforme & la edad sugieren cierta
maduracién postnatal del sistema vestibular, aun cuando, si los
resultados se expresan como frecuencia (numero de sacadas por
segundo) no se observan diferencias notables, salve en los

primeros 5 dias de edad.
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CONCLUSIONES

La estreptomicina es un agente =specificamente vestibulo-
toxico ya que la funcion auditiva no se alterd.

La reversibilidad de los efectos déleterecs de la
estreptomicina esta4n en funcién de la duracién del tiempo de
tratamiento y probablemente de la edad.

Con respecto al desarrollo posnatal de las especies precoces
como el cuy, los resultados de la funcién vestibular presentados
en este trabajo indican que los procesos de maduracion continuan
hasta alrededor de S5 dias después del nacimiento, tiempo al cual
se establece una funcion vestibular parecida a la del adulte.

Aun cuando se observé una disminucion paralela de los
movimientos oculares y la duracion de estos conforme a la edad,
cuando se calcula como frecuencia (numero de movimientos por
segundo), no resulta una gran variacidén después de los 5 dias de

edad.
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