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PREFACIO 

En los últimos siete años he trabajado sobre plasticidad en el 

sanglio autonómico. Este trubajo lo he realizado en la preparaci6n del 

ganglio simpático cervical superior (gscs) in situ del gato 

dcSarrollndo en este laboratorio. En terminas generales puedo considerar 

fiuctifcra esta investigación, de ello, he logrndo redondenr varios 

trabajos, tres de ellos listos para ser enviados a publicación: i) 

Potenciación postetúnica (P~r) en el ases dcscentralizdo y sin 

_descentralizar; ii) Potenciación a largo plazo (LTP) modulnda en el gscs 

in vivo del gato; y iii) respuesta tetánica modulada en el gscs .!!!. 

~ dei gato. Esta por terminarse uno mas, de microscopia 

electrónica sobre los cambios morfológicos sinápticos que acontecen en 

la LTP del gscs. 

Asi mismo, esta investisación ha dndo lugar, tanto u esta tesis 

de Maestría como u una próxima de Doctorado. Esta tesis incluye la 

parte de descentralización y PPT, acompañm!o de un t:rnbnjo inconcluso 

sobre cambios plásticos del gscs como consecuencia de la estimuloci6n 

eléctrica cr6nicu reitúrntiva. En la tesis de Doctorado pienso incluir 

el estudio de la LTP, tunt:o en su efecto postrl>n o postetánico como 

intratrén o tetánico, además de los estudios de microscopia pr6ximos 

a terminarse. 

Tanto el trabajo experimental, desde el entrenamiento inicial en 

lo técnicus de clect.ro(isiologta; como en el t.e6rico, incluidn lo 

revisi6n bibliográfica, las discusiones y la elaboración del 

manuscrito; las realizc en el Laboratorio de Biofisicu del Departnmcnco 

de Biomaternh.ticas de este Instituto de Investigaciones Biomédicas, bojo 
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RESUMEN 

En la presente tesis se comunica una invcstiguci6n acerco de 

algunos efectos plásticos en el ganglio auton6mico, en particular en el 

gonglio simpático cervical superior (gscs) del gato. l...u tesis se divide 

en dos capitules. 

En el primer capltulo se estudia el grado de la autonomia de la 

tcr-minacJón prcsináptica gnnglionnr en el desarrollo y mantenimiento de 

fenbmenos fncilitntorlos de corto plnzo, específicamente lo 

potcncioci6n postetónicn (PPT), Se utiliz6 el gscs in sttu, tanto 

con bloqueo pHrcinl nlcnt{nico como sin bloqueo, en dos condiciones 

cxpe•imentnlcs: descentralizados por sección total de sus vias 

aferentes (nervio prcgnng l i onar) .V con los gnnRlios normalmente 

conectados a sus centros. Los resultados no most:rnron diferencias 

est:adisticumcnte signi(icutlvns, entre lus prepilrnciones 

descentralizadas y no descent:rnlizudns, lo que indica que ln termi.nnc.ión 

presináptica ganglionar es aut:osuficicnte para desarrollar el (en6meno 

de la PPT, y por conslgulent:e, la participación del soma y los flujos 

ax6nicos es dcspreclnble. 

En el segundo c:up{ tulo se estudian posibles cambios inducidos 

mediante la estimulación eléctrica cr6nicn reiterativa del gscs. En 

la segunda parte del trabajo se desarrolló una técnica de cstimulacilin 

eléctrica crónica reiterativa del ganglio simpático. Debido u ciertas 

dificultades de orden técnico, se logró obtener sólo resultados 

preliminares no concluyentes. Al parecer el ganglio simpático es 

susceptible de desarrollar cambios plásticos como resultado de la 

cstimulaci6n cr6nica. Hubo que suspender esta investigaci6n debido R 

que las dificultades técnicas que surgieron requcrian pnro superarse un 

consumo de t.1empo 1m1yor al p1·udt!11Lc P<H<> c.umplct..:.ir un tr.:ib=ijo de tc::i::. 
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JNTfl:ODUCCIO!\ 

El slstcnt.:l nervioso tiene In capacid¡¡d do modificar su 

funcionnmiento· 1-ntegral en una escala t:empornl breve y en respuesta n 

perturbaciones que se originan en el exterior. Estas perturbaciones dnn 

·origen o nuevu~ modos de integración ncuronol 1¡ue son perdurables y 

ordenados, de.modo 11ue determinan la aduptación del individuo viviente a 

su medio externo. F.st:e fenómeno se denomina plnflt:icidml. 

La ¡1lufiLit:il.fod se puede manifestar de diversas maneros, tules como 

el oprcndiznjc (Kornorsky, 1948), In udaptución de sistemus motores 

centrales n modificaciones provocadas en el sister.m mu:cu;;:uloes(¡uelético 

-(Kosak y Westerrnan, 1961¡ Guzl!IÚn-Flores y col, 1963), la recuperación 

de funciones mediante el renrreglo de circuitos neuronales después de 

lesiones al cerebro o nervios (Cotman y Nicto-Sompcdro, 1982). In 

maximizoción de modalidades de percepción sensorial mcdiont:c el 

entrenamiento (Dach y Rita, l'J69), el desarrollu de est1.ulo~ c¡•ilcpluitlcs 

mediante la activaci6n clclico de los circuitos (Alonso-deFlorido )' 

Delgado, 1958; Goddurd y col, 1969 ond Louis y col, 1987), et.e. 

Los circuitos neuronales que surgen y que constituyen el cambio 

plástico pueden explicarse según dos diferentes mecanismos: a) 

modificaciones funcionales en lo eficacia de determinadas sinapsis, con 

respecto a ot:rns de la misma red (Forhes, 1922; !.t'lrt>nt',. ,,,. Nli, lQ'.\R); 

cambios en la estructura de circuitos debidos a la formación de nuevas 

sinapsis, con o sin supresión da otras, mediante el crecimiento y 

diferencinción de neuronas y sus elementos de transmisión de impulsos 
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(Ram6n y Caja!, 1894; Hcbb, 1949). El cambio ya sea meramente funcional 

o primordialmente estructural ha de producirse en un tiempo corto en 

relación a la duración del nuevo estado del circuito. 

Un medio ex¡ierilr.ental de inducir la plasticidad en una red 

(circuito o módulo) neuronnl es la nctiwi:ción repetida o través de sus 

vías· aferentes. La repctici6n de los estimulas ?ucde hacerse en una 

escalo temporal rclativumente breve ("cscal.i rápido") como es el caso de 

lo aP11cac16n de un solo tren de estímulos, o bien en uno escala 

temporal larga ("escala lenta") aplicando trenes repetidamente en 

periodos de minutos u horas durante días o semanas. l..a escala rápida 

do lugar a un fenómeno conocido como potenciación rctardnda (PR) que 

incluye dos componentes: la potenciación postctánicn (PPT) y lo 

potcnciaci6n de largo plazo (LTP)* (Bliss y Lomo, 1973; Driggs y col, 

1985). En la escala lenta se tiene como resultado el desarrollo del 

efecto kindling (Alonso-dcFloridu y Delgado, 1958; Goddnrd y col, 

1969). En términos generales puede decirse quc 111 potcncinci6n 

retnrdadn os un fen6mcno relativamente simple de numcnto de 

responsividnd que tiene unn duración pequeño (horas), mientras que el 

efecto kindling es un cambia complejo en la actividad oscilante de los 

redes neuronales, cambio que es permanente o de muy largo duraci6n. 

* En ln presente tesis s6lo se analizan aspectos concernientes o lo PPT. 
Sin embargo, existen datos adicionales de nuestro laboratorio sobre el 
fen6mcno completo de la PR es decir tonto de la PPT como de lo LTP. 
Esos datos adicionales scron motivo de lo tesis doctoral. 
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Según la tcorins prcvalcC.ientes la PR se debe o un cambio de la 

eficacia' sináptlca, _que ucontccc por un aumento de lo hnbilidml de le 

terq¡inación pr-esinúptica "para producir 'J liberar mediador (Coll ier y 

col, 1983; 'Erulkur, ·1985). Por lo que tocu al efecto kindling en cambio, 

se _ho' postulado tanto cambios de eficncio sinápticu, pre y 

postsináptlca_ (HurU y col, 1982; Lungmcier y Mares, 1984), como cambios 

en 1.os circuitos~ debidos a crecimiento celular y establecimiento de 

nuevos sinopsis (Rm:ino y 7.uidc, 1978¡ Mc!ntyre y l<l'ong, 1985). 

Lo presente tesis se divide en dos capitulas. El primer 

capitulo ac refiere o uno investigación sobre el grado de independencia 

de lo terminación presinóptica paro desarrollar el fcn6rncno de la PPT. 

El segundo capitulo se ocupa de indagar si el ganglio auton6mico, en 

particular el simpótico cervical superior del gato, es capaz, al igual 

que otras redes o núcleos neuronales, de desarrollar cambios plásticos 

por efecto de la estimulaci6n eléctrica crónica reiterativa. 
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C A P l T U L O 

-EfCcco· de" la desccntralizaci6ii. 

INTRODUCCION 

La poterlciaci6n-postctánica:·cpPT)- consistc_e"n un incremento de 

les respuestas en les.vías eferentes que se desarrolla durante algún 

tiempo (3-5 min) de~pués de la epliceci6n aferente de un tren de pulsos 

_de frecuencia relativamente alta (Hughes, 1958). Desde los trabajos 

clásicos de Cannon y Rosenblucth (1937), Roscnblueth y Simeonc (1938), 

Bronk (1939) y Larrabec y Bronk (1938, 1947) se sabe que lo PPT ocurre en 

el ganglio simpático, vio monosináptica formada por las neuronas 

preganglionar y postganglionar. Dado que la facilitaci6n encontrada no 

resulte de cambios en la excitabilidad eléctrica de la neurona 

postsináptica, Larrabcc y Bronk (1947) propusieron que la PPT reside en 

la terminaci6n prcsináptica y que pudiera deberse n un incremento en la 

liberoci6n de mediador, Actualmente esto cxplicaci6n es de aceptnci6n 

general tanto para el ganglio simpático como para otros sistemas (Dirks. 

1977; Kondel, 1977¡ Collier y col, 1983; Erulknr, 1985). 

Uno cucsti6n fundamental que queda por investigar es si le 

funci6n de los tcrminac16nes prcs1nápt1cas (TP , nunnulcs sin cfticLu 

de dcgencraci6n) de las neuronas preRanglionores no s6lo están 

involucrados, sino que su operación es out6noma paro mantener el total 

desarrollo de lo PPT en el ganglio simpático; o si el soma de estos 
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neuronas prcgonglionarcs portici¡m tumbil-n en Lu tntcgraclón de lo!> 

mecanismos de la PPT. 

Milcdi y Sluter (1970) hnn demostrado que l:s ¡1laca ncurom11sculor 

del diafrasma de rata mantiene ~u capncidad ¡mnJ transmitir impulsos 

durante- 8 ó 10 hrs después de la sección del nervio [rénico o nivel 

del cuello. No se sobe sin embargo, si además de la habilidad paro 

mantener lo transmisión sinóptica en las condiciones de reposo 

estudiados por_Milcdi y Slater, lo TP en el sistema ncuromusculor o en el 

ganglio autonómico mantiene lo capncidnd paro desarrollar fenómenos 

facilitntorios como serla el caso de la PPT. La condición de mayor 

demanda impuesto u la TP 

considerablemente la capacidad 

secci6n, uOn cuando lu 

desarrollado. 

por la tctnnización, 

para generar la PPT 

pudiera 

después 

reducir 

de lo 

degeneraci6n wall er"iana no se haya 

En condiciones normales de reposo los flujos uxónicos son 

ba~tante lentos (17 mm/hr. Ochs, 1982) como paru in[luir en el [enómeno 

de la PPT, el cual se desarrolla en pocos minutos. Ademli.s, estos flujos 

continuan localmente, como si fueran debidos n una cierta "inercia", 

durante algún tiempo después de la sección del axón (Ochs y Ranish, 

1969). Estos hechos pudieran desalentar la suposición de que en el 

corto plazo la PPT pueda ser in[lucnciada por la descentralización antes 

Je que la degt!l\l;!füción wullcriunu se presente. ~t.n emburgo 

consideraciones a priori como ésta, no quedan plenamente justificadas. 

Por una parte, los [lujos axónicos pudieran ser influidos por el efecto 

mismo de la tctanización. (Gcffen y Livct, 1977). Por otro lado, 
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resulta valido prccunturse si ln sección ¡ior st rnismn influye sobre ln 

funci6n de ln TP. Se sabe que la sección del nervio provoca un · 

incremento en ln velocidad de los flujos axónicos ontcrógrados que 

puede llegar hastn rlos veces el rápido y tres el lento (Grnstcin y 

Hurroy, 1969). Se hil sugerido que al seccionar los nervios, los flujos 

oxóniCos ontciógrodos y retrógrados se occlcron y osi producen un 

deplcción protclntcn debido o lo extrovasaci6n del axoplosmo, la cual 

se "siente" como um:i señal en el cuerpo celular incitando modificaciones 

del metabolismo, principalmente 

1970). Cabe preguntarse entonces, 

de lo síntesis de protcinas (Cragg, 

si señales de este tipo no sólo 

viajan en sentido retrogrado sino que tnmbien lo hncen en sentido 

anter6grado y, al igual que en el soma, alteren el metabolismo de la TP 

incluidos los mecanismos de potenciuci6n, Se ha encontrado asimismo un 

aumento en el transporte del mediador (acetilcolina) como consecuencia de 

la secci6n neuronal (O'Bricn, 1978), Y. por ultimo se ha sugerido que a 

través del sistema circulatorio, se transmite hacia el soma, unn señal 

de la sccci6n neuronal (Nittono, 1923); y uno pudiera pensar que de 

igual manera se transmito la misma señal hacia lo terminuci6n con lo 

consecuente alteraci6n de su funcionamiento. 

Como una primera oproximaci6n, y o modo de evitar cualquier 

efecto degenerativo de la terminnci6n p~egonglionnr se investig6 el 

efecto de un tren aplicado inmcdintomcnte después de descentralizar 

compnrnndolo con el efecto del tren aplicado en prupnraciones sin 

descentralizar. En la mitad del numero de las preparaciones tetnnizndns 

se administr6 el antagonista nicotlnico hexamctonio basto provocar un 
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bloqueo parciül (aproximadilmc:ntc de iO ~) de J;¡ tn1nsmiaión ganglionor. 

Se conocc que este agente nicotlnico dcterminn que ln PPT se incremente 

un el ganglio sililpático (R. Ecclcs. 1952: Chrtst, 1980: Morales r 

,\lonso-deFlori1li1, 1998), Si lo P!'T ohtcni1ta C>n prepnr;icione:;- con o sin 

hcxumc1:011io, resultara di[urcnt.c en los Runr,lio~ con su incrvoci6n 

a[crcntc intacta companula con lu obtcnidn en los ganglios agudamente 

descentn11 izado$, podrln inferirse que el ::o~;:i de 1;:i neurona 

prcgunglionar regula In [unci6n (11ci litatoria de sus TP en el fenómeno 

de lo PP"l'. En cnso contrario, los resultados cxperimcntnlcs lndicorlan 

que las terminaciones pn:sinbpticas son outosuficientes pnre desarrollar 

el fenómeno de PPT. Yn hemos reportado ulgunos dutos preliminares sobre 

esta llncn de investigación (Morales, 1982; Soza-bulnes y col, 1985). 
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METOIJO 

Preparacio'n in situ 

Se emplearon gatos adultos (fclis domesticus) de uno y otro sexo 

los cuales pesaban entre 2 y 3.5 Kg. Se us6 anestesia general. con 

clorolosa (hidrato de cloral 75 mg/Kg) por vio intrapcritoncol, aplicada 

uno hora antes de lniclnr la ciruglu. La tempcroturo corporal del 

animal se mantuvo coloc6ndolo en uno cámara para administrarle calor de 

manero regulada, 

Se prcpar6 al ganglio simpático cervical superior ~ para 

la estimuloci6n en el tronco simpático y el registro en los ralees 

postgonglionores. (Alonso-dcFloridn y col (1960); Pardo y col, 1963). 

lo cabe~n del animal se sujet6 en posici6n supina, mediante un 

dispositivo similar nl de un npnroto cstcrcotáxico, fijándolo a través 

del maxilar superior y de los conductos auditivos externos. Se practic6 

una incisi6n longitudinal de aproximadamente 13 cm en la caro ventral 

del cuello. Se discc6 por planos hasta llegar a tráquea la cual se 

seccion6 y canul6. Luego de extirpar una porci6n de cs6fago, se 

alcanzaron los ~6sculos prevertcbrales, loa cuales se separaron y 

seccionaron o nivel de su inserci6n en al axis. A continuoci6n se 

localizb el ganglio cervical superior y el paquete nervioso formado por 

el vago, el ganglio nodosa, el nervio lingual y los nervios 

postgnnglionnres carotideo interno y externo. De este paquete se 

disecaron los dos nervios carotideos. El tronco simpático cervical se 

disec.6 del paquete vasculonervioso del cuello en dos diferentes sitios: 
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a 6 cm del ganglio paru instalar el electrodo de estimulo~ y a 9 cm paru 

reallzar la descentralización en los experimentos que pru~cdc ejecutar 

la- .sección dc_l ncn·\·io. Dos sitios separados es un circunstancia útil 

para evitar el movirn.icnt:o del electrodo al ejecutar lo !lccci6n del 

nervio. Las ralees postganglionares (nervios carotldeu interno 

externo) se seccionaron a su entrada al cráneo por encima de la nmpolla 

auricular. Se at6 su cabo distal y se lesionó el extremo seccionado 

por machucamiento con unas pinzas [inas. La disección de ombos nervios 

pre y postgungliunur tic hi.-.o con cuidado tic no dañar la circulncif,n riPl 

ganglio. Al terminar estas maniobras, cada nervio se coloc6 en su 

respectivo electrodo. 

El electrodo postganglionor consisti6 en dos placas tic platino de 

aproximadamente 4 mm de ancho y 0.2 mm de grosor, dispuestas 

paralelamente con una separaci6n de 2 mm y e111bebidas en ocrllico 

dental. Una perforaci6n de 0,6 mm de calibre atravesaba tanto las 

placas de platino como el acrllico. A través de dicha perforación se 

pas6 el hilo atado al nervio postganglionar. Se introdujo el nervio a 

lo perfornci6n tirando del hilo, de modo que quedara firmemente en 

contacto con los placas de platino, y que una de las placas quedara en 

contacto con su porci6n lesionada (la cnás distal al ganglio) y la otra 

con le porci6n intacta (las más proximol). 

Como el de rcRistro, el electrodo de estimulo consisti6 en dos 

placas de platino embebidas en acrílico, p~ro en vez de lo perforaci6n 

tenia une ranura de 0.8 mm de ancho en la que se colocó el nervio 

pregenglionor en contacto con las placas de platino sin necesidad de 
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seccionarlo. Ya·colocado el nervio en la ranura¡ ésta se rel!Cn6 con 

cera neuro16gico e fin de mantener al nervio en contaCtO estable Coñ-Ia 

supCrficiC de los bordes de lns placas. 

Ambos -electrodos se sujetaron con un dispositivo mecánico para 

evitar los desplazomi cntos que pudieron produc_irse durante I.as maniobras 

experimentales. Yo colocados los nervios en sus respectivos electrodos, 

se-_, cubri6 la preporoci6n con ocei te mineral, vaciándolo en uno poza 

for~oda por los colgajos de piel. 

Con esto técnico se obtuvieron registros muy estables debido a la 

alta y constante resistencia eléctrico en las superficies de contacto 

entre el nervio y las placas metólicos. Además se aseguró la 

constancia de la resistencia eléctrico durante todo el experimento 

mediante un dispositi.vo electrbnico inculdo en la unidad de 

aislamiento. 

Mediante un estimulador Grass S4DR, su respectivo unidad de 

aislamiento, WP PCl, y el electrodo de estimulo, se aplicaron al tronco 

preganglionnr pulsos cuadrados bi[ásicos de 0.2 mseg de durnci6n a O.l 

Hz de frecuencia. Las respuestns obtenidos a través del electrodo de 

registro se nmpli[icnron mediante un preampli[icndor cxtracelulnr Dagan 

2400 y luego se derivaron a un osciloscopio Tektronix 5103N y se 

fotografiaron con una camorn Grnss C4R. 

Diseño experimental 

Los experimentos Ae ordenaron en un diseño factorial para estudiar 

el efecto de tres factores (o variables independientes) sobre una 



- 12 -

variable dependiente. Lo n1riable dcpendicntll [uc el cumbio en (unción 

del tiempo, í(t), de tu altura del potencial de acción compuesto 

postganglionar, medido sobre la onda s
2 

(J. Ecclcs, 1935). Los factores 

fueron tres: tren condicionant.c (pulsns supru11J1ximos a 24 llz durante 30 

.se8), dcsi::cntrulización y bloqueo parcial nicot1nico con hcxome~onio. 

Este ordcnalliicnto permite determinar el efecto de codn uno de los 

factores, os! como el de todos sus posibles combinuciones. Cada uno de 

los tres [ucLorus se cst.udiaron dos niveles. l!n nivel es 

aplicación y el otro la no aplicación del factor en cuestión (p. ej. 

tren o no tren, descentralización o no descentralización, etc.) 

Al pcrautur ordenadamente los tres factores con sus dos niveles se 

obtienen los siguientes combinaciones: 1) hexametonio, no 

descentralización y no tren (iiüf, codo letra indica lo variable en 

' cuestion: 11, hcxmnctonio; D, desccntralizaci6n; T, tren; las barras 

indican negacl6n); 2) no hcxamctonlo, descentralización y no tren, Huf; 

3) hcxametonio, no dcsccntrullzaci6n, no tren, llI>'f; 4) hexnmctonio, 

descentralización y no tren, llDT; 5) no hexmr.ctonio, no 

descentralización y tren, ílfu; 6) no hcxametonio, dcsccntraliz:lci6n y 

tren, ílDT; 7) hcxametonio, no descentruli7.aci6n y tren, HÜT; )' 8) 

hexllmctonio, descentralización y tren, llDT. Cada combinaci6n o grupo 

r'lfperimf>nrnl contó con cinco rbpl ir.o~, lo que que hizo un total de 40 

experimentos, Los experimentos se realizaron !!O forma secuenciul, 

ordenando uno de cada tipo (di[crcnciaclos por la combinaci6n de los 

[ac..tc.rcs y sus ni\'clcs) y alternando scxc. y latcralitlad. 
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Secuencia experimental 

Concluida la parte quirúrgica de la técnica y, luego de colocar 

los nervios en sus respectivos electrodos, se inició la estimulnci6n 

basal con pulsos cuadrados bifásicos con duración de 0.2 mseg, 

frecuencia de 0.1 Hz e intensidad supramáxima (25'% mas sobre. lo 

corriente que provocó una respuesto máxima). Después de estabilizado 

la preparación, se substituyó lo frecuencia lenta de 0,1 Hz. por.un tren 

de 24 Hz de 30 seg de duración; al terminar el tren se restableció lo 

frecuencia basal de 0.1 llz, mismo que se mantuvo por 60 min. Este primer 

tren, que se aplicó a los 40 experimentos, fue sólo para verificar el 

estado de la preparación. 

Lo respuesta obtenida a los 2700 seg (45 min) después de 

terminado el primer tren, designada como Rr(Fig 1.1), morca el inicio 

real dels,xperimcnto. Aproximadamente 5 min después se aplicó, o 

trovéE> de la vena safena der.::cha previamente canuladn, 10 ml de sol 

solinn a 37 C. En los experimentos correspondientes Q bloqueo 

nicotlnico (HfIT, Hlir, l!Üf Y llDT), se odministr6 hexametonio (5 mg/Kg). 

diluido en la soluci6n salina. En los experimentos sin bloqueo CiiDT, 

TIDT', HDr y HDT), sólo se odministr6 solución salina. A los quince 

minutos se obtuvo el registro 1)-r (Fig 1.1) (entre 10 y 15 lllin tarda en 

estabilizarse el nivel de bloqueo). In.mediatamente después da RHse 

realiz6, cuando estaba prescrita µor el diseño Ciifil, HDT, iiDT y HDT), la 

maniobra de descentralización en una regi6n del nervio preganglionar 

situada a 3 cm coudol111ente al sitio donde se instol6 el electrodo de 

estimulo; esta moniobra consistió en lo secci6n total del tronco 
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simpótico ccrviéat. En los experimentos sin descentruli?.oción¡ (iifif, 

Hñf, iifiTy HÜI')_--se cfcct:t~?- m:ia maniobra similor (m••nipulación del 

nervio) sin sec_ciona_r. El _Sig.°:ientc potencial, H5 , se registró- despUé~. 

de_ la _-man~obra de_ descentroliz~ción o _su -control (Fi& 1. l,), La medida 

R.,.- R, R, 

iHi'f .L..:- -L.---··.···.·.· H. '.:t..--2 0~·1·.···.···~1 · 
HDT. -l-- --l-- -,!----- ·-t.-:-·· _i.-:-~ ·-,C__ .· ~ 

t:tDT~----~-~--~~~ ~ 
HDT.l.---------'~-----] 

RDT ""-.---l- -l- .A_- ~'-.---- ..L-- .J..__ ~ 

HDT l---l--l- ..l-- -L-- _\,.- -L- ] 
HDT -~ _,__ ....__ _¡___ J..__ J..__ L- ~ 

H DT -L-- _,__ _.,__ ...J.-- ...L.-- ...t.-- ...!..-- ~ 
-= 

Fig l.l Potenciales de occi6n compuestos postgonglionares provocados por 
pulsos cuadrados bi[úsicos de 0.2 mseg nplicados el nervio preganglionar 
a diferentes tiempos y en diferentes condiciones experimentales según un 
diseño factorial de los experimentos, RF: potencial provocado al inicio 
del expet"imento; RH: potencial provocado 15 minutos después del 1\;-; R 5 : 
potencial provocado _JO·seg después del Rr¡Y justo antes (10 seg) de 
aplicnr un tren tetoniznntl" (24 llz durnnt:e 30 seg). R 10 o R 300 son los 
potenciales provocados después de terminado el tren en el tiempo 
indicado en segundos por los subfijos. Se investigacon tres factores: 
uno dosis (5 mg/kg) de hcxumetonio aplicada (lt) o no (R) 5 minucos 
des~ul?s de RF; el efccco de descentralizar (D) o no en) 10 seg despu6s 
de 1\t; y lo aplicación (T) o no (T") del tcen tetonizente. C:Ulibraci6n, 
tiempo 1 seg, voltaje 1 mV por división. 
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de S., en este registro sc.tom6 como estóndor para estimar los efectos 

posteriores al tren. Diez segundos después del registro R5 se oplic6, 

en aquellos experimentos prescritos (iifrr, iirrr, llÜI' y llDT), un segundo 

tren tetaniznnte de 24 Hz durante 30 seg. Los efectos producidos por 

este tren se utilizaron pura medir la PPT producida. Al terminar el tren 

se restableci6 la estimulación con la frecuencia basal de 0.1 Hz la 

cual se mantuvo durante los siguientes 300 seg (5 min). Los potenciales 

obtenidos durante estos 300 seg se dcsi¡¡naron como R1, donde el subfijo 

representa el i-ésimo tiempo después de terminado el tren (Fig 1.1). 

En los experimentos prescritos como "sin tren" Ciiñf, iiof, uDf y Hiff), la 

estimulaci6n basal (0.1 Hz) se mantuvo sin cambios durante los últimos 

1200 seg (20 min) cxperimentulcs. 

Medidos y estadística 

Las medidas de la variable dependiente se hicieron, como ya se 

mencion6, sobre la amplitud en mV de la ondll s 2 del potencial compuesto 

postgllnglionar. Para evaluar el efecto del tren, 

nonnalizaron con la siguiente función f(t) .. V
1
(t}/V

5
(t) 

lns medidas se 

lo amplitud de lo onda s 2 del potencial R 1 obtenido en el tiempo i-ésimo 

despu~s de terminado el tren y V5h) es la medido correspondiente o lo 

onda S2 del potencial R5 obtenido justo antes de aplicar el tren. De 

ah! que r{t) refleja los cambios de amplitud encontrados en func:i6n del 

tiempo y como resultado de lo aplic:aci6n del tren. Los valores Htl 

mayores que indican facilitac:i6n; igual a 1 significan que no hoy 

efecto. En cado experimento la funci6n se grafic6 entre los 10 y los 
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300 seg· postrén. 

Para medir el efecto de dcsccntralizaci6~ so usaron dos 

parámetros: uno que mide In pendiente del proceso de calda de las 

curvas gene~adas con los datos de cada experimento; otro que estima el 

efecto global. Ln pendiente se midi6 ajustando la fuñctón -

f(t)•pe ·(~t) 81 proceso de caldas en las curvns. El efecto global se 

midio calculando el área bajo lo curva hasta la linea control (valores 

de í(t)•I) y, desde el tiempo O (instante final de] tren) hAstn lo!'> 300 

seg. Ambos medidas, pendientes y úreas bajo la curva permitieron 

compactar en un solo valor un proceso desarrollado en el tiempo. Los 

valores asl obtenidos, dos por cada experimento, se agruparon ucgún las 

diferentes combinaciones de los tres factores y sus dos niveles en los 

siguientes 8 grupos: Ttüf, Ttdf. 11DT, 1nif, fliñ', iiur, llÜI' y llDT. Cada 

grupo qued6 formado por los cinco valores para las pendientes y cinco 

para las áreas bajo la curva. A estos datos se les aplic6 un análisis 

de varianza de tres factores con dos niveles y cinco réplicas (Snedccor, 

1934; Zar, 1984). 
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RESULTAOOS 

Responsividad del ganglio simpif'tico. 

Cada pulso cuadrudo biflisico con duraciÓli de 0,2 mscg oplicodo 

al nervio preganglionar pro\'ocó un potencial de occión compuesto 

postganglionar monofásico, registrado en las fibras postganglionarcs, 

con- el- curso temporal tlpico descrito por Bishop y Heinbecker (1932) y 

por Eccles (1935) (Fig 1.1). 

En aquellos experimentos en que no se administró hexa1111::tonlo ni 

se aplic6_ el tren (iiñ'f )' ii11f), la amplitud del potencial se mantuvo 

constnnt1~ durante todo el tiempo experiment.;ll. El tren de 24 Hz aplicado 

durante 30 seg en los preparaciones sin bloqueo (TIÜT y ÍIDT) provoc6 un 

incremento en la amplitud de los potenciales postren con uno cima o 

efecto máximo de 1.41±.03 (medio±e.e.) olconzoda a los 10 seg, y una 

recuperación a los valores control en aproximadamente 300 seg. En los 

preparaciones tratados con hcxilmctonio y totilnizadol:i (HÜT y llDT), el tren 

provocó un efecto de potenciaci6n de muyor amplitud y duroci6n, con 

uno cima de 3.97±.43 alcanzada o los 60 seg y uno persistencia del efecto 

de potenciación más allá de los 300 seg (~i~ 1.2). 

Independencia de ln terminación 

Pendientes de recUl>t!rw . .;lJ¡) 

Como ya se dijo en lo sección de "Método", lo pendiente de 

restitución colculodo desde la c.imo hasta los 300 seg (5 min) se 

determinó seg6n la función f(tl•pc-lbt) donde el coeficiente p 
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rc¡ircscnta el valor múximo ·de potenci,1ción, y el exponente b expresa 

ln pendiente. Paro el análisis de vurianza ,. decidió u sur los valores 

de b en , .. do los ~s usuales valores de l/b (constuntes de tiempo) 

debido n que los primeros permiten comparar cstadisticumcntc valores 

pOsitivos con ncgntiVos. Los rci>ultndos dieron tnnto pendientes 

positivas (grupos Hñf y llD''f) como negativos ciiñf. iioT, T1frr. iínr. lliñ' }' 

HDT). No obstante en la tnbln 1.2 se mucstrun los vnlores l/b obtcnltlos 

con los medios de los valores <le h mostrados f~ll lo tnhln 1, 1, f.n los 

experimentos sin tren, ln función se njustó a partir del primer valor 

postrén (10 seg). Los dntus obtenidos al medir este parámetro fueron: 

a) los experimentos sin hcxomctonio y sin tren (Ílfrf y iiof) dieron 

pendientes cercanas o O, es decir que se mantuvieron pnrolelos al eje de 

las abscisas; b) los experimentos con he:icnmctonio sin tren (llñf y l!o'T) 

dieron pendientes pcqucfios y positf vns; c) los experimentos con tren y 

sin hexametonio (llDT y ITDT) dieron pendientes negotivns grandes; d) los 

experimentos con hcxomctonio y tren (H15T y llIIT) también dieron 

pendientes cercanos o cero, debido o que el efecto de potenciaci6n se 

mantuvo casi constante (Fig 1.2), 

En la tablo 1.1 se muestran las pendientes de los 5 experimentos 

que forman coda grupo. 

on6lisis de vnrinnza. 

En lo misma tnbla nparecen los resultados del 

El principal resultado Iue el e(ccto 

significativo del hexnmctonio sobre el proceso de ca!dn de la PP'r. Este 

efecto se reflejo por valores bojas de b ososiudos a una F•24.JS poro 

·el efecto del hexometonio, considerado co!rio factor aislado (Factor H) y, 

F•ll.24 para ln interacci6n de los factores trcn-hexometonio 
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(interacci6n llT). El primer dato probablcmC?nte refleja el fen6meno de 

recupera-ción del bloqueó 'por la cxcresión del fármaco (ver adelante), 

mientraS que el segundo indica un genuino efecto sinóptico del 

hexnmetonio aobre el fenómeno de PPT. La descentralización (Factor D, 

interacciones HD, TD y HDT) no causo ningún efecto significativo en los 

procesos de cn1da¡ dcspues de la rlescentralización los valorea de b 

fueron similares a los obtenidos en los ganglios no dcsccntrali:rodos 

indep-endientemente de que hayan sido o no tratados con hexametonio. 

Tabla 1.1 Procesos de ca:lda de la PPT medidos por b de lo funcio'n ftt) .. ne·(bt) 
ANALISIS 

DATOS* SIGNIFICATIVO a 0.05 
EFECTOS F G.L: l 32· f.4.15 

iiDf iinT iiiir iiDT 
-0.01 -0.01 -0.33 -0.37 
-0.02 -0.001 -0.39 -o.so 11 24.35 
-0.oos -0.003 -0.53 -0.33 o o.so 
-0.004 -0,002 -0.16 -0.65 T 54.06 
-0.005 -0.002 -0.47 -0.29 

!ID 0.29 
HOI Hlif ll'fir 1101' IIT 11.24 

0.02 o.rr -D.09 -0.07 DI 0.01 
0.06 o.o3 -0_.07 -0.02 
0.02 o.os -O.OS -0.15 llOI 0.01 
0.01 0.04 -0.07 -0.03 
0.04 0.10 -0.08 -0.005 

*Por conveniencia lo" datos "º presentan como b X lO 

Tabla 1.2 Promedio de las constantes de tiempo*. 

HOI 
1D9.J9 

TtoT 
l.ó:Z.96 

11frf 
55.55 

111if 
lS.:.!5 

iiiir 
4.43 

iior 
3.89 

*Los valores, expresados en minutos. se calcularon como 
medias mostrados en la tabla 1.1 

nffi' 
23.14 
1/b de 

SI 
110 
SI 

NO 
SI 
NO 

NO 

lllIT 
30.30 

las b 
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El efecto significativo del tren CQffiO [actor independiente (Factor T) 

r.;..s4.06 s6lo puede·. tOnliln.\c. como u1111 medida control- del dcsar["ollo 

cons~nn~c lle la _PP'I'-y de -lri bo'ndad del ¡¡n/1i'lsis 1lc varianza comO método 

estadistico. 

1.5 
A 

-;.->u,:~~-
...... 1.25 ~ ..•............... 

1.01-' ..... ...,~.;;,>.;,ü,,,,.;;;.... 

>-
"~-· 

e: 
-o -·o- 4.0 

e 
o . .. ·¡:; . 
e: 2.5 
Q) -o 
a.. 1.0 

o 100 200 300 

Tiempo 

D ...... -...... .......;;.._ 

o 100 200 300 

( s ) 

Fig 1.2 Ejemplos del curso tempo["al de la potenciaci6n postetánica bajo 
las diferentes condiciones experimentales investigadas. En cada pánel 
se grafican ejemplos de dos condiciones experimentales: oplicnci6n al 
nervio preganglionor de un tren de 24 Hz durante 30 seg (-•-•-), y no 
aplicaci6n del t-r;go. (-x-x-), Se muestra el ajuste 11 los puntos según 
la funci6n ílt)•pe-\ ti. Abscisas: tiempo en segundos, el tiempo 
ct:ro cor["ei:>ponde ul final del tren. Ordenadas: cantidad de 
potenciaci6n medido según la no["malizaci6n v1N 5 dom.le V1 es la 
amplitud de lo onda s2 de los potenciales R 1 y V.:;: es ln amplitud de la 
misma onda en el potencial R5 • A: experimentos ~in hexametonio, no 
descentralizados: B: sin hcxametonio, descentralizados; C: hexametonio 
sin descentralizar¡ D: hexametonio descentralizados, 
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Arca be 1o la curva . 

Los ,experimentos sin ren, sin hexnmetonio, descentralizados y no 

descentralizados ('ítuf y ñ -) dieron áreas ·300, debido a que los 

valores v
1 

. fueron similore ¡ a V5, _es decir que V1/V5=l, y por 

consiguiente al multiplica la unidad por los 300 seg del eje de las 

abscisa·s, resulto' el valor le 300 paro el área. En cambio, los 

experimentos Can· hcxiimci:oni sin tren· cnITf y' HDT') -y los experimentos con 

tren_:- (Ilúr, liDT,, Hñ'_r y llfYI') icron áreas mayores qUe 300, -debido a que la 

mayor' porte de sus registro~ V 1 fueron mayoreS que V S' 

Table 1.3, Arca bo o la cu va 

DATOS* 

HITT iioT iiiIT 
286.4 280.4 319,3 
287.l 295.3 297.9 
289.2 299.2 309.3 
293.6 293.8 331.2 
287.7 297.9 310.3 

11!rr llD'f llli'r 
335:7 366,3 1720. 
348.3 317.9 1050.16 
319.0 381.9 97216 
352.3 359.1 485 o 
342.9 368.4 777 2 

E C'fOS 

iiDT 
311.5 
302.7 11 
300.6 D 
302.8 T 
304.5 

HD 
llDT IIT 

1265.l DT 
1129,5 
1314.7 llDT 
1306.B 
662.8 

ANA.LISIS 
SIGNIFICATIVO a O.OS 

F G.L: 1 32· F•4.15 

46.78 
0.38 

38.04 

0.43 
34.42 
0.18 

0.29 

SI 
NO 
SI 

NO 
SI 
NO 

NO 

*Los registros se midieron durante 300 seg, según lo norrnali:taci n empleada, 
cuando V1/V5 •t no hay efec o. Por lo tonto, óreos-300 indican no efecto; 
áreas >300, 1ncrcmcntos: ár as<JOO decrementos. 

En la tablo 1.3 se uestrn el áren bajo la c:urvn de los 5 

experimentos de coda grupo osi como su análisis de vnrinnzn. Al igual 

que con el pnráme~ro b, 1 princ:ipnl resultado del área bajo lo curvo 
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fue el incremento que el hcxamctonio provocó sobre el efecto de 

potenciación del tren (intcrucción llT). El efecto de hcxametonio se 

reflejó tanto como factor independiente (Fuctor !!) f .. 46,78 como en su 

interacción con el tren f-.34.4::?.. Tampoco en el análisis da este 

_parámetro se encontró significativo el efecto de ln descentralización, 

nJ de m11nl'ra independiente (Factor D) ni en ninguna de su::; interacciones 

(interacciones 110, OT y lllIT). Oc nuevo, la significancia del efecto del 

tren (Factor T) F~JB.04, sólo puede tomarse como una indicación del 

rlc>!'lnrrollo constante de l.:i Pl"T. 

Bloqueo y rcst:itucio'n de In transmisiÓi1 

tA-aplicnci6n de una dosis única de hcxamctonio (S mg/Kg) 

provocó un bloqueo parcial de la trasmisión ganglionar que comenzó a 

manifestarse a los JO seg dcspu~s de iniciada su aplicaci6n y se 

estabilizó B o 10 min después. El grado de bloc¡uco varió de 

experimento a experimento, la misma dosis pro\·ocó dc:>dc un 40: hast<J un 

95% de bloqueo. Una vez olcanzado este nivel, el bloqueo comenzó a 

eliminarse gradualmente hasta recuperar aproximndamcntc un SZ de lu 

amplitud inicial, a largo de los 20 minutos siguientes, El ¡iroccso <le 

restitución se ajustó adccundamentc c:on unu cxponcnc:iul positiva (Fig 

1.2). Como ya se mencionó la dcscentrnlizoc:ión no modifico este efecto 

de restitución. 

Estos datos, en lo gcnc .. •rul concuerdan con el trnbu_jo clásico 

sobre los compuestos bloqueudorcs ganglionares dcrivudos del metonio rle 

Potan y Zairnis (1952): 1) el bloqueo por hcxametonio empiezn a 
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manifestarse segundos después de su ingreso al torrente sanguineo y 

tarda varios minutos en nlconzar su nivel máximo de b1oqueo; ii) lo 

recuperaci.6n de la trnnsmisi6n después del bloqueo, muy probablemente 

·por ex'crei:ibn del· fármaco, es rópida y consecuentemente el ganglio se 

rnantiCne ~eco tiempo (de 5 a ~ min) con un nive1 constante de bloqueo. 

Aqui agr~gamos el. dato de que la dcscentralizaci6n no modific·a 1a 

,sensibilidad ~-~l. ~anglio ~¡:-efecto bloqueador del' hexameionio •. 

- - - -

- #_ ~------------:~-·--__ - -- -·-¿f'" - - . ' ... ~ _- ' - . 
~ - - ' 

~º ', 
' ', . 

·-· HfiT & HOT 

x-x HDT & HD'f 

', 
' o 

o---o (HÓT & HOT)-(HOT&HOTl 

'º 
Time ( s ) 

100 'ºº 

Fig 1.3 Medidas corregidas de PPT en preparaciones trntodns con 
hcxnmetonio. Cada punto es la media lV 1/V~) de 10 experimentos, 5 
descentralizados y 5 sin descentralizar. Ab~isas, tiempo en escala 
loguriLmlca de sez, Ordenados, potenciaci6n. Al substraer o estos 
valores (llür y llIIT) las corrcspondientt!S mi::t.11 .... s de loD 10 ~xperimentos no 
tetanizados (\\IJ'l' y Ho'f) se obtuvo el valor corregido de potenciación o 
efecto genuino del tren tetnnizante (-o-o-). El efecto de rccuperaci6n 
se muestra en los experimentos no tetanizndos. 
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El curso del efecto postrén en las preparaciones parcialmente 

blo1¡ucadas (lllir Y. llDT) involucrn dos procesos, el efecto mismo del' tren y 

el efecto de recuperaci6n del bloqueo. Para poder obtener el efecto 

neto del tren. a la media del curso temporal postrén se le resto la 

media ·del curso temporal de recuperaci6n de bloqueo (Fig 1.3). De esta 

l!lllnera se obtuvo el efecto genuino de la PPT. De hecho, al compnrar 

estas curvas con los obtenidas en las preparaciones semejantes de bloqueo 

y tren pero nefrcctomizadas, es decir en aquellas que no existe efecto de 

'eliriiinaci6n pasiva, no se encontraron diferencias significativas t•0.43, 

p .. 0.67. 

Tiempo de apnrició'n de la cima 

Un resultado inesperado fue el desplazamiento de la cimu, (efecto 

máxima de potenciacibn) en los ganglios con hexametonio. Los ganglios 

tetanizados sin hexwnetonio cHDT y HDT) presentaron invariablemente sus 

cimas a los 10 seg, mientras que en los ganglios tetnnizados y tratados 

con hexametonio (UiiT y llDT) la cima se encontró en diferentes tiempos 

desde 20 hasta 90 seg (Fig 1.2). En la tabla 1.3 se muestran los valores 

de todos los experimentos de cada grupo osi como el análisis de 

varianza. El efecto significativo del hexametonio (Factor H F-60.53) 

indica una acción antinicotinica diferente de la conocida de bloqueo 

postsináptico. 

significativo 

Al estudiar este porómctro tompo~o se encontr6 

el efecto de descentralización, 

independiente (Factor D) ni en su 

(Interacci6n HD). 

interacción 

ni como factor 

con hexametonio 
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Tabla· 1.3-Tiempo de 8pDr1Ci&'n <~ulti.,¡)lOS d~ 10-Scg)- dC la cima. 

. DATOS 
ANALISIS 

SIGNIFICATIVO a O.OS 
F · G.L: 1 16• F .. 4.49 

iifi· ,._ iio· -: -Hñ - 'UD 
Tcl 10 .,.; ,- 40.-- 70 60.53 SI 
10 -10:-·--· 90.:. 9.0 ~ 0.01 NO 
10~ ;·10·- ~-40:· 40 
10 010 .. 60 ... 20. --_-0.01 NO 
10 10 so 60 
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DISCUSION 

P-or los datos obtenidos en este trabajo, tonto_ en los pendientes 

como en el área bajo ln curvo, podemos sostener que la 

desccntralizaci6n o secci6n total del nervio prcgong~ionar no provoc6 

crunbios sustanciales ni · en la transmisi6n normn1, ni en ln 

. recup.t?iaci6n de1 bioqueo fsrmacol6gico, ·aSi ·como tampoco en c1 efecto 

facilitatorio inducido por un tren condicionante. De los resultados se 

puede COncluir que el efecto de PPT se logra sin la participaci6n del 

soma neuronal; es decir, que al menos en el caso de las neuronas 

preganglionnres simpáticas los terminaciones son autbnomas para 

desarrollar los mecanismos responsables del fcnbmeno de potencinci6n. 

Esta autonom!a es manifiesta, nl menos durante el tiempo que dura el 

efecto de potenciaci6n, alrrcdedor de S minutos, lapso lo 

necesariamente breve como para evitar cualquier efecto de degenl!racibn 

walleriann. Miledi y Slater (1970) demostraron en la placa 

neuromuscular que la tcrminnci6n nerviosa puede mantener, on 

condiciones normulcs de reposo, In trnnsmisibn sinápticn hasta por 8 

horas dcspu6s de efectuada la sccci6n del nervio. Los resultados en 

gnnglio simpb.tico aqui presentados, muestrnn que la terminnci6n 

prcsinápticn también puede seguir funcionando normalmente durante el 

tiempo que dura el efecto de potenciuci6n, n pcsur de lus co11tli<.:iu11co; 

de mayor demanda impuestns por el tren tetanizantc. 

Los datos de este trabajo dcscartnn tnmbién que ln seccibn por 

si mismn provoca modificncioncs en la microfisiologia de la TP, al 
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menos en lo que a los mecnnismos de la PM' respecta. Una cuesti6n no 

abordada en este trabajo y pentlicntc por investigar, es· In influencia de -

la degeneraci6n wnllerinna en el curso de la PPT. Dicho de otra 

manera, es necesario in\'cstignr que tanto tiempo después de la 

scCción, la TP ¡H1ed1~ no sólo mantener In trnnsmisi6n sináptica en 

estado basal, sino también ln capacidad de llesnrrollar estados de 

facilitaci6n-sinópticn. 

Con Jo, 1t11to, rlc c>st~ tt·~3i:;, ::;e dcsc&:1rt<1 lJ pürtici¡mción del 

somn y parti:> del ax6n en los fenómenos fncilitatorios de corto plazo. 

Aunque el soma y-los flujos nxónicos pudieran participar en fenómenos 

plbsticos,- pero de muy largo plazo. Asi por ejemplo. Lnduron (1987) 

en un trabajo de 

participación del 

revisión 

soma y 

aparecido recientemente propone 

los flujos nxónicos en el mecanismo de la 

memoria a largo plazo. El autor recurre de nueva cuenta a la vieja idea 

del crecimiento neuronnl asocimto 11 1:1 formac:i6n de nuevas sinapsis. 

Para explicar la necesaria incitaci6n de slntcsis de proteinns por 

parte del genoma ubicado en el núcleo neuronal, este autor en base a 

sus experimentos en el nervio vago de la rata, supone lo ingerencia de 

neuromoduladores (receptores presinúpticos junto con sus ligandos) que 

viajan, a lo largo de dios, a truv~s del flujo axónico retr6grado y 

nsi hacen las veces de una señal 1¡ue desencmlen11 ••1 rr..-.1".cso del 

crecimiento neuronal. La investigación sobre la autonomía de ln 

terminaci6n en estos procesos de tan largo plazo se escapa del 

prop6sito de la presente tesis. 

El hallazgo de la dist:or:;lÓn del curso temporal de la PPT en las 
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condiciones de blo1¡uco parc1nl niCot.lnico e~ cun~istcntt• con los 

tr11hajos de R. E:cclcs (1952) quien encon-tr6-quc lr1 d-:tubocurarino da 

lugar·o un proceso de PPT /IUlS lento, en co1nporoción-con la PPT.de ·los 

gnng~ios no curari;:ndos. Tanto el retardo-de h1 cima como el retnrdo de 

la pendiente ocurre en los gongUos curnrlzodos. Estos datos 

constitu_ycn lll material de otru porte dtJ uue.stru investigación~ 1.:1 cu<.11 

obordnré en mls tesis üoctornl. 
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CAPITULO 2 

, - - -

Estimulnci6n eléctrico Ci6niCo d~l gori¡j-lio --Out0ii6mi-co 

_lNTRODUCCION 

Se Sube ·que- el Sistemn -nCrvioSO _eS' Copa~ de --de-sar"rollor cambios o 

largo plazo (dlus, semnnus) en su. patrón de respuesto como 

consecuencia de la cstimuloción reiterativa aplicada en una escala 

in_t_ermedi~ (minutos, horas) (Matthics, 1982), Uno de los mnneras de 

provocar experimentalmente estos cambios ha sido lu estimulación 

el6ctrica repetida de diferentes n6cleos ccrchralcs (Alonao-deFlorida 

y Delgado. 1958). El fenómeno mejor conocido que se obtiene mediante 

este método es el efecto kindling (Goddurd y col, 1969). Es de 

esperarse que el ganglio autonómico, al igual que otros nuclcos del 

sistema nervioso pueda desarrollar cumbias en 6U patr6n de respuesto 

como consecuencia de la cstimulación eléctrico reiterativa. 

La hip6tesis de este trabajo es justamente que la estimulación 

eléctrico peri6dico en las vías oferentes tlcl gnnglio simpático 

cervical superior (gscs) in situ del gato, puede provocar cambios en su 

patr6n de respuestas posgauglionarcs. 

Un punto central de este t1110 •lt! trüliUJUS es dcs.__u-1-ull;..u uu._. 

técnico adecuada p;1r{1 poder c.stimular eléctricamente y de manera 

precisa uno determinada regi6n o núcleo neuronal. En el cuso de los 

núcleos localizados dentro del neuroeje se ha logrado, mediante lo 
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conocida técnica 

permanencio en 

(llorsley y Clurkc, 

csterentlixica, implantar y fijar l.dcctrodos n 

sitios c."1pcc1ficos del sistcm<1 ncri:iuso central. 

1908; !lcss, 1932). Cu<1ndo :>e tratn de estimular 

núcleos ncuronnle:'i perl.f.:Oricos, es decir situ;:idos fuera del ncuroeje, 

como es el cnso de los g:lngl los auton6mlcos, no es viable npllcar esta 

técnica. Para poder estimular el ganglio autonómico, es necesario 

implementar unn tlicnicn ~· 

Un problemn inherente u cualquier técnicn de implante de 

electrodos a permanencin es la 

mnnipulaci6n durante el implnnte 

lesibn que se produce, 

o por la presencia 

sea por la 

misma del 

electrodo. Con la técnica de estc.reotnxia y [ijnción de elC!ctrodos en 

el crúneo, lo lesión q11(! se produce es mlnima y cicatriza en unos 

cuantos d!as. En el caso del implante de electrodos en núcleos 

neuronnll?s o nervios periféricos el problema del daño aumento. yu que 

es llUIS dificil mantener inmovibles los electrodos. Tal es el caso del 

implante para el ganglio simpático cervical superior del gnto. Paru 

estimular este ganglio, 

sitios: directumente 

los electrodos se 

sobre el ganglio, 

~ueden implantar en dos 

6 bien en sus fibras 

preganglionares que corren en el tronco simpático cervical. En este 

trabajo ac intento lo segunda opción. 

A lo largo del desarrollo experimental surgieron diferentes 

problemas de orden técnico, algunos d(! los cuales, como mantener 

intacto y en su sitio nl electrodo, puilimos superarlos; mientro~ que 

otros, como el daño del nervio preganglionor, no fue posible superarlo. 

En lo que sigue relataré en detalle la técnica que se empleó en la 
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elaboración e lmpl;un:c del electrodo, Se logr6 obtener.algunos 

rcsulL<ulos de tip.u pr~limlnar, mismos que tambicn rclatar6. Al final, 

en una breve discusión ·analizaré las posibles -1mplicacion~s,_ asi como 

la relevancia 'dC los rc
0

sultacloS que se conslgui6- obtc~cr. 
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MF:IODO 

se· utiliz8ron.·-.gO.i:?s Ód~lt:os áiachos' cori- ¡leso de. _entre_ 2 y 3 Kg. 

para tOdoS ·10s ·ex·peitn:e'Ó.i'.oS~---

'Elect-rodo 

parn ·estimulaci6n 

. . 
durante·-el .desarrollo de e~~e _ trobojo. 

Diseño y eloboracio'n 

Las dificultades planteadas dur~nte l~~·e'iai>oroción del electrodo 

fueron: i) evitar la lesión, que pudiera -Íl~sa~; B -sCcCióO. completo, 

del nervio preganglionar producida en el onimnl despierto y como 

consecuencia de la fricción del electrodo sobre el nervio debida a los 

movimientos del cuello y la cabezn; ii) impedir la salida del nervio de 

su colocación dentro del electrodo: iii) evitar la sección de los 

cables conductores del electrodo, debido o repetidos dobleces de 

aquellos, 

La lesión o sección del nervio se pudo detectar por el signo 

clinico de anisocoria con miosis y relajación de la membrana 

nictitante en el ojo homolntcral al implante. La dislocación del 

nervl.o o lu rupLur.l de lo!i cable!: dio luznr a q11<> rl P<it:~rnnlo, a la 

intensidad habitual, no provoque dilatación pupilar, y que al aumentar 

la intensidad se observen contracciones de los músculos situados 
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alrrededor del sitio del implante. 

Los electrodos consist.ieron de dos partes: Cuda un11 se implant6 

independientemente con un intervalo de 7 d!as. Si se implanta todo el 

eleCtrOdo en un solo tiempo, su peso provoca demasiada tracción en el 

nervio. Con el método de implante en dos tiempos se disminuye la 

tracci6n sobre el nervio, ya que la primera parte es lo suficientemente 

liviana como para no traccionnrlo y que, n los 7 dias después de lo 

implnntnci6n, el tejido conectivo cicntricial es capa~ de fijar ln 

primera porte del electrodo antes de implanta[" la segunda paC"tc. 

Ln pC"imera parte (Fig 2.1) conslsti6 en un alambre de acero 

inoxidable de 0.15 mm de diámetro, que se inscrt6 a un tubo de t.ygon 

(Cole Pnrmer) de 1 mm de calibre por 6 mm de longitud, de modo que del 

exterior del tubo el alambre se pas6 por un orificio al interior y 

luego, por otro contiguo situado a l mm de distancia, se rcgrcsb al 

exterior. De esta manera la superficie del alambre que qucd6 en el 

interior del tubo es de nproximaUomente 0.15 mm' Esto área funcion6 

como superficie de contacta pnrn estimular al nervio. En lo pared Ucl 

tubo se practicb un corte longitudinal enfrente y pnralelo a la 

superficie de contacto del alambre de acero. Los extremos exteriores 

del alambre se trenzaron entre si y se soldaron o lo punto desnudo de 

un cable con cubierto de plástico inerte (cable de prótesis poro 

sordera) de 30 mm de largo. Ya soldados los olambC"e5, lo cubierta del 

cable se desliz6 hasta topar con el tubo. Después se peg6 esto union 

del cable y el tubo con barniz inerte. En el extremo que queda libre 

del cable se sold6 un miniconector tipo amphenol que posteriormente se 
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cubriñ con acr(lico dental. Sulon~ c.•1 cal.JI<! !le amurró unn Lira úc 

silu,;tic úc 30 mm de lurgn, 4 mm de ;:wcho y l m::1 1!c ¡.:1·osor la cunl se 

denominó "ancla". La función dí!l unclll fue cvltur 1p1c e] tuho rotar¡I 

sobre su cjl.• longitudinal o trnnsvcrsnl. l.11 ubicacJón del uncla quedó 

con· su· eje ma)·or p;Jralclo ¡il cj~· mnvor ole! tul'Jli ;i un;..i <li;;L<.rnc.i,1 de lü mm 

Flg 2.1 Esquema del electrodo parn la implilntoción y e.stimulnctón 
crónica de nervios, porticularmentc del tronco simpático cervirnl. ,\J 
cPnt'ro !H! det;ill;i L;1 j•ú'l.iÚu Lcnu111al o primera parte del electrodo en 
su forma previo al implantt!. Lo3 :.[mLolus indic;u1: t:: tubo de! t:ygon 
de 1 mm de calibre a través del cual "''~ p;15n l"l nervio pregan¡;lionur 
(n) s: lamina de sil<1stic que funciona como nncla para evitar lu 
rotaci6n del electrotodo, e: cable conducto; 11f¡;ludo con unn cubierto 
de pl.ist:ico inerte, r:i: r:iiniconcctorcs tipo nmphcnol, n: anillos de 
acrilico, b~ barniz de sujeción, e: conector Canon ITI, i: alumbre 
de acero de 0.5 mm d(' grosor p:ira am;;irre, p: rcculiicrta de acrllico 
para proteger las conexiones, u: tuho 1lc tygon de 1.5 mm de calibre. 
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entre amú<Js ejes. Por últ.imo se c:onstruyet"on dos anillos abiertos de 

ucrllico dental. En el 1:1.omcnto del ir.iplunte 'f, después de colocar al 

nervio dentro del tubo, se ~nsurtaron los anillos y luego se unieron 

entre s! a. través de un puente t:umbión de n.cr11lco para cvitnr la 

upcrcura drd tubo y la consiguiente dislocación del nervio. 

La segunda porte del e 1ec.trodo (Fig :?. l) consisti6 en un cable 

de 12 cm de largo y del misma muterial lll uti 1-izai\o en 1n primera parte. 

En uno dP. !:>US 1:;..t.remos se sold6 un mlniconcctor amphcrnol que sirvib 

pnr;i hnccr l<l c.oncxión con el miniconuctor soldiltlO a la primera p¡¡rte 

del electrodo. E.I. otro extremo se :>o)dó 11 la terminnl número de un 

conector tipo tclef6nic:o {C11non IIT cor1 9 terminales). Para protejer 

al cnble en su porc.ión cercana ul C.Qncctor, se introdujo en un tubo de 

t.ygon (Cole Parmer) de JS mm de largo y 1.2 mm de calibre. Se sold6 un 

alumbre de occro ino~idable maleuble de 0.5 mm de grosor u lus 

terminales B y 9 del concccor. Este nlnrobrc tcn!n dos funciones, unn 

para la sujeción por medio de un amarre al cráneo del ani111<1l y, otra 

corno electrodo indi(ercntc. El cable con su tubo protector, el alambre 

y la b0se del conector se cubrieron con una piro.mide de ucrllico 

adosada al conector. Finalmente el tubo de tygon se rellenó con 

silest:ic 

rm?lont~-

El :electrodO se_ implftnt:b en dos tiempos (JUirúrgicos co11 un 

intervalo_- de 7 d.iaSt .. 

En el primer.cicmpo, bajo anestesia con pentobnrbital s6dico 
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(nnl!Stcsnl) SC! pn1ct.icó mm incisión en L . .i 11ncu media de lti cor<> 

ventr.:il tlel cuello. Previa disección por pluno!: si;> luc.:illzó el 

p.:iquctc vasculontirvlotio del cuello, de l!Stl! patjuetc se scpuró 1.1 cadclh1 

simpliticn (ner\•\o pregnngllormr) del nervio vngo )' tle lu artcrJn 

carótida primitivi1. Se di:;ccó unn porci6n del tll"r\'io ~· se 1ntrodujo 

al ttibo del electrodo n través de su rnnuro longitudinnl. Se disecó 

un túnel latei-nt en el cuello entre ln piel· Y los músculos; por dicho 

túnel se introdujo el cable con su miniconcctor omphenol soldado en el 

. extremo opuesto ul tubo. 1:::1 unclu de sllastlc se colocó entre los 

músculos del cuello para impedir ln rotuciún del cuble del electrodo. 

Finalmente se ensartaron los nnillos de acrílico en los extremos del 

tubo. Uno de estos nnillos llcv6 un pequeño puente por medio del cuul 

se pegó al otro anillo con un pegamento hecho con acrilico disuelto 

por clorOformo. Con esto se conscguin cvit.ar que los anillos se 

deslizaran. 

En el segundo tiempo, se nncstesib ul animal con pcntohnrbital 

sódico. Se practicó una incisión en la cara lateral del cuello pnru 

localizar el miniconector; se rcaliz6 otra incisión en la reglón 

occipital; se desinsertnron los músculos dorsales y temporales de lu 

cresta de la nucn; se hicieron cuutro trépanos dus n cada ludo de la 

cresta que sirvieron para hilvanar el ulnmbre a fin de mnarrnr el 

conector; se disec6 un cannl entre 1<1 ¡1iel y los músculos ilel cuello 

hasta alcanzar el mlniconcctor. Por cstf.' cnnal se pasb el c.:ible, r 

luego se unieron ambos miniconcctores y se cubrieron con acrílico. La 

idea de usar mlniconcctores es evitar 111 lesión por culentnmicnto ele 
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los nervios que pudiern r•roducirse al intentar la unión por soldudurn. 

Al terminur se verificó la funcionalidad del electrodo. por medio del 

poso de un tran de pulsos eléctricos a{>licados u través del electrodo 

recten implnntudo ol nervio preganglionar. Este estímulo provocaba una 

clBra· dilatnción ¡iupilor homolatcral al sitio implant.'-ldo. 

Tc'cni~a de cstimulacio"n cro~icn 

Algunos dlos dcspué.s cll•l implnnte f;O inició lo cstimulación. 

Se coloc6 nl animal despierto en una caja de observación donde podía 

moverse libremente. So aplicaron trenes de pulsos cuadrados bifásicos 

supramáximos con duración de 0.2 mscg, generados por un estimulador 

Grass S4DR. La intensidad 5upratnliximn se obtuvo sumándole un 25 % o 

la intensidad que provocó la dilatucJún pupll<ir máxima. A lo largo 

de todo el período cxpcrimentnl, se probaron di[crentcs esquemas de 

cstimuloción ( ver Tabla 2.1). 

Octcccio'n de posibles cumbias plo~tico!'I 

Durante la estimulacio'n 

Las observaciones, realizadas durante el pcríoiio de 

estimulación se dirigieron a detectar: i) modificaciones en el 

di&motro de lo pupila o en su motilidad como respuesta D la luz; ii) 

cambios en el tono de la membrana nictitante; iii) modificaciones 

paulatinas y µrogrc.sivas ~n las respuestas pupilares y de la membrana 

nictitante¡ y iv) cambios en la secreción salival. 
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En el re-id st.ro n3udo 

Al fimil de ln cstimuJaci<in crónica, los r111.im,,Jus ~ie prcpnrnron 

paro c:J rl!gi:itro agudo postgangl innur in s:I tu seg(iu la técnica 

dcscriln cu el c:11p1Lulu nntcrior. En cst;is prep:1rncloncs ~ cstudib~ 

i) cumhjos en lll magnitud de ln dcscnrga r;:omo n?~1¡111csta n los estímulos 

únicos; ii) cambios en la morfologia del ¡Jotcnciul de ucci6n 

comput>sto postganglJonur: Iii) camhio~ er1 los efecto de con~ergcncii.I é!-' 

suma cspucinl; iv) aparición de nc.ttvidud cspontúncn ascil<itorin; v) 

ni tcrac.i6n en los fcn6menos de potenciación; y vj) cambios 

morfológicos. 
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RESULTADOS 

ESTA 
S.:\Uil 

&valuacio'n de lll te~nic11 cxpcrimcntnl 

TESIS 
BE l/I 

rm DEBE 
BIBLIOTECA 

En total se implnnt<lron '.31 Slltos. Se probaron divcrsau formas de 

electrodos. En los ultimas lS nnimalc8 se usaron lo~ electrodos can el 

di scfio Jescrita en lo secc:iOtt de "Métodos". De estos 15 gatos sólo 

se alcnnznron n registrar 9, en los otros 6 el daño al nervio impidi6 

el registro. 

La lcsi6n del nervio se detectó por los signos cl!nicos de 

miosis y relajamiento de lu membrana nictitante l10molatcral al nervio 

implantado~ La lcsibn presentó diferentes grados, desde miot<is 

mlnimn con mcmbnurn. nictitanto sin cambios, hasta signos de franca 

denervnción con miosis severa y total relujumicnto de Ja membrann 

nictitante. Tnmbién \·ari6 el tiempo de uparici6n de ln lesión. En 

algunas ocasiones uparecib la miosis y el relajamiento de la membrana 

nict.itonte 12 hrs des¡més del implante. En ot:ros en.sos el intervnlo 

entre el finnl del implanto y la nparici6n de signos cllnicos de 

lesibn fue de varios dtas. 

AlRunos nnir.i::i.lc:. ..:un lesión se mantuvieron en ohservnción 

durante ulgun tiempo para seguir l;i evulución de la lcsi6n. En 

algunos de ellos lu. rclajaclbn de la me111bTlUW nictitante, as1 como l.a 

anisot:oria involucionó lentamente hasta dc!o"lapart!cer y rctit<tblecerse la 

isocoria con membrana nictitante normal en pinzo pro~cdio de 10 dlas. 

Otros gatos cQn lesibn se sac.ri(icuron p(lrn dctcct<>r ~l origen 

del dafü;>. La 1esi6n del nervio fue de com¡ircsi6n o ocodnmicllt.o, )' en 
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algunos casos secci6n total~ Otras vece~ la lcsi6n s6lo [ue 

detccta_blc mediante es_i:udio histoiógico. 

-F.f('Ct-n~ de 111 t:'1'itimul-acio'n 

Con:io, ya __ se_ mencionó, en el estudio se emplearon 9 gatos (Tabla 

2.1), 7 se implllntaron )ºestimularon y dos s6lo se implantaron. De los 

nueve estudiados, 3 resultaron sin sisnos c:llnicos de lesibn marcados 

con O en lo tablo 2.1). Los· otros ~('l.« presentaron diferentes niveles 

de lesión. Tres tuvicro•P l csion mf nima ( l y 2 en la tabla 2.1) y tres 

severa {3 y 4, tabla 2.1), uno de cada grupo se registró cuando aún 

presentaba signos de lesión, y los otros dos se registraron después de 

su recuperación total. Los resultados se dividieron en cambios durante 

el periodo de estimulaci6n y cambios en el registro agudo efectuado al 

término de la estir:tulncil:in. F.n lo que sigue se relatarán los car.ibios 

mlis notorios q~e encontramos, en la tnbla 2.1 se presentan todos los 

cambios encontrados. 

Cambios durante la estimulacio'n cro~ic.11 

n) Oscilaciones en el diór.ic>tro pupilar. En los periodos 

intC!restimulo, en algunos nnimalcs, se encontraron oscilaciones 

unilaterales en el diómctro pupilur 1¡uc no guardabaTi relación con el 

[cn6rr.eno de acomodoc.i6n ni el reflejo fotomotor. 

b) Retardo en la recuperación del di!í1.1ctro pupilar. En 

condiciones normales ;:1! tc1minar el c~Llmulo, l._¡ pupiL..1 se demoraba en 

promedio 4 segundos para retornar a su diámetro previo ul Cst!r:;ulo. 
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En algu1ms ocnsiones, conforme t.ranscurrian las .sesiones de estimulo, 

este ~iempc:>_ numentOba. 

~ 
' -;,-
e 

-o 
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o 
·¡¡ 
e 
.e 
o 
o.. 

25 
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1.5-
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• • 

100 200 300 
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Fig 2.2 Aumento de la l'Vr t:n el ganglio simpático como consecuencia de 
su cst:imulaci6n eléctrica crónica repetitiva. Se muestra el curso 
temporal en los 300 s (5 minutos) posteriores al final de la a¡1licuc:ión 
de un tren tet:aniz1111tc de 24 Hz durunte 30 s. f.1 cero indica el íin.tl 
del tren. La ¡iotcnci.:1ción se midi6 según la normalización V1/V5 , 
donde v1 es la amplitud de la onda s 2 en los potenciales posteriores al 
tren yV5 efi la amplitud de lu misma onda en el potencial obtenido just:o 
antes efe aplicar el tren. Se grufic6 la media de la PPT de 5 
cxperimcnt:os control (-•-•-) y la PPT de dos yunglios (-.t.-.L-), (-A-.6.-) 
prcvinmentP. f<nmPri1ln., 'l l'.l <.:'::':.1::•.:.lo.::::il.:-. cl.::ctrl1.. .. <.:tÚ11l1.:ü rcpeti_ttvu. 

Cambios en el registro agudo 

a) Cambios en la ¡iotenciaci6n post:et:únicn. Como ya vimos en el 

primer cupitulo de esta tesis, un tren de 24 llz aplicado durant:e 30 seg 

provoca, en los ganglios no estimulados cronicumente, un efecto de 

potenciación postct:1nica con una cilTlil de 1.37±.06 (media±c.e.), y un 

ltreu bojo la curva de 305:!:3. Dos de los ganglios cst:imulndos 
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presentaron cimus y área~• considcrnblcm~ntc r.tn)'Orcs que los valores 

cont'rnl nntci> citados. Las cillUlS fueron 2.70- \" 2~33 y Jns /1renS l.l0.25 

y 37ú,l.O (Flg 2.2). 

b} Oscilncibn ul tcrmlm:ir l.i uplicoci6n de un tran tlc alto 

frccucnc i;:¡. ,\} tcnmiuar <le 1q1lic11r un trc•n ,¡,. ;1lr.1 frecue11ci:1 (2/• l!z), 

el registro antes de retornar n su linea basal, normalmente pr<.'sent:n una 

oscilnr:ión rnnortiguadu ,¡,__. };is siguientes cnractcrlsticns: u11.1 onda 

ascendente con durnció11 <le 0.2 mseg y con el so;: de ln amplitud de 10!> 

potcnciult!S intratrlon, luego una omlu descnudentc 1le lu misma dur.:ici.lin 

A B 

Fig 2.3 Registros de potenciales compuestos post:ganglionurcs ¡1Tovocndos 
por ]11 11plicnción nl nervio pregunglionar de trenes de pulsos cundrado::; 
bifásicos de 0.2 mseg, n 24 liz durante 4 sci;. En cndu pánel se 
muestra el flnal del registro intratrén (los últimos dos segundos), 
nsl como la secuencia de recuperación dl'l rc¡;istro. C<1da secuencia se 
obtuvo rle un pl(pPrim!'nto diferente •. -\: control :.in i::;pl.::intc; n, e \' C: 
registros ele ganglios a los que prcviomente se les cstim~lb 
cr6nicumentc a trovl-s del electrodo implantudo en el ner\·io 
preganglionur. Cnlibr;:ición: tic1:1po: 10 seg, 11rnplit11d : 1 mv. 
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y 70%-· de amplitud·. esta secuencia se repite con lu mismo duración pero 

con mCnor amplitud_ una vez mas antes de retornar al valor basal (Pig 

2.3A). E"n tres ganglios lll respuesto se apartó de este patrón: en 

uno, n_ los 4 seg de terminado ln oscilación npnreci6 una rá[nga de 

potenciales . espontáneos (Fig 2.31!); en otro lo amplitud de ln 

oscililci6n s1111cr6 ln nmplitucl de los potenciales intrntrén (Fig 

2.3C); en el tercero lns ondas de lu oscilación continuaron, sin 

amortiguación por mt1s de 20 seg ¡iarn finalmente amortiguarse y retomar 

lo~ valores basales (Pig 2,40). 

1111¡1111¡111'\ 

o ' 2 

Fig 2.4 Comparación de los 
superiores de un mismo guto. 
estimulado (nrribu) contra el 
centlmetros, 

e;) Cambios nm1tómico::;. 

dos ganglios simpáticos cervicales 
Se muestra ln diferencia entre el ganglio 

no cstir.mludo (abajo), lu escalo es en 

En dos ganglios estimulados u:::l como en 

el impluntndo control, se com¡1uró mncroscópicumentc el volumen del 

ganglio implantado con el contrulateral. En dos de los esti~ulados, se 
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encontr6 una-diferencia entre los dos ganglios de cado animal (Fig 

2•4). En un experimento el ganglio eStlmulodo peso 44.6 mg y el 

contr~lnternl 33.3 mg; y en"el otro-el peso del eStimulodo fue de 22.3 

_mg _Y ~l del contrulotcral l7.7 mg. En el tercer experimento, implantado 

sin cstimtilor, -_el" ganglio tmj>lnnt_ado_ -peso _9~3- _mg y_ el control~teral 1~.2 

mg. 
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DISCUSfO.'\ 

Los rcsult<1dos m¡ul presentados, uunquc prclilllinares, muestran 

que la estimulación cJéctrica cr6nica reiterativa del p,anglio 

sim¡1ático cervical superior ..!..!L.!!!!:.! del gato, puede provocar cambios 

en: su patrón -de respuesto normal, Estos cambios se manifestaron de dos 

maneras diferentes. 1.a primera :'Ion modificaciones en las propiedades 

fisiológicas del gonglio, tnJes como: 1) mayor efecto de ¡mtl•nciaci6n 

postetánico; ii) aparición de actividad oscilatorio ya sea en forma de 

pequeños espigas o de respuestos lentos de varios segundos de duración. 

La segunda son cambios morfológicos como aumento en el volumen y peso 

del ganglio, 

Los cambios detectados apuntan hacia modificaciones de la eficacia 

sinóptica de tipo focilitotorio en lo escala de largo plazo. Asl fue 

posible cc:mstotur un morcado incrcmcnto en el efecto de potenciación 

provocado por un tren tetanizante de 24 Hz aplicado durante JO seg y; lo 

aparición de actividad espontánea en forma de postdescargas lentas 

oscilatorios de varios segundos. Llamim la atención los cambios 

morfológicos que, aunque no se exploraron en el nivel microscópico, 

apuntan hacia un crecimiento gangl ionnr como consecuencia de la 

estimnlnci6n cr6nic:i. 

Según estas consideraciones, rosultu de sumo interés indagar 

con mayor precisión las alteraciones que desarrollo el ganglio 

auton6mico como consecuencia de la cstimulación crónicn, Sin embi1rgo 

como pudo constatarse a io largo de este trabajo, el implante de 
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electrodos a ¡icrrr.anenciil en este ganglio en particular. conlleva un 

considerable número de problemas de ord('n t.bcnico, de los cuales no se 

logro superar totalmente la lesión dc.>l nervio, lo que nos impidio 

obtener el número necc:-;nriu de cxµcrimcnto::; puru tener su[iclcntc 

-precisión en los hulla?.gos. 

técnicos, es cstimulur 

Una posibilidad para salvar los problemas 

otro gunglio autonómico, cuya disposición 

anatómica permitu, con menor diiicultm.l, el ira¡1lantc y lu cstimulución 

crónico, El ganglio ciliar por ejemplo resulta adecuado, ya qua se 

estimularlo a través de electrodos implantados asteraotáxicamentc en 

su nervio pregnnglionar (nervio motor ocular común). 



- 48 -

CONCLUSIONES 

I. Ln tcrmitmción presinápticn ganglionar qui:' se sabe es el ostento 

rte la potcncinciún Jw:;t~tónlco, es nutónoma _al integrar este procuso 

facilltntorin. El cuerpo celular no pnrticipli de uno manera -inmediata, 

pues lo desccntrali~nci6n no modifica el proceso de potenciación. 

2. El ganglio slmpñtico es, ul parecer, cnpo7. dc_d_cs_arrollnr: cambios 

pllisticos d0Spués tic lo cstimulnci6n iterativa cr6nii::a. Sin 

cmbargi:J, esto conclus16n deberá ser sujeta o cxpcrimentaC:i6n ulterior 

con una técnicn más depurada. 
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