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INTRODUCCION

FUNCION VISUAL

E! acto visual es ]a unién en una sola sensacién consciente de lo que cada ojo percibe de
forma independiente. Para esto se requiere una adecuada posicién de los ojos, una
captacién y transmision de las imégenes y una integracion de éstas anivel cerebral.

El desarrollo de la vision en los nifios se produce de forma cronoldgica, siendo el reflejo
de la maduracién neurolégica. Por esto los primeros afios de vida son cruciales para un
adecuado desarrollo de ia vision Cualquier obsticule a la estimulacion de las foveas
produciré una detencién, y regresion en algunos casos, en el desarrollo de la vision.(1,2)
La disminucién de la vision, por detencion en su desarrollo, en un 0jo que no puede
mejorarse inmediatamente con la refraccién y que no puede explicarse Integramente por
una lesién organica del sistema Gptico. La ambliopia puede ser bilateral en caso de
privacién visual bilateral, por ejemplo en cataralas congénitas o ametropias altas. Su
frecuencia oscila entre un 1,5% vy 4% de la poblacion, se origina por una pérdida
estimulacién ocular comrecta. Es la causa mds frecuente de pérdida de vision en la
poblacion infantil (2). Los nitos con ambliopia profunda tienen el peligro de
incapacidad impostante si pierden el ojo normal a causa de lesion traumatica. La
ambliopia tiene, ademas, consecuencias econdmicas y sociales. Muchos trabajos
requieren vision normal en cada ojo, excluyéndose por tanto a estos pacientes. (2,)

Del procesamiento cortical de la informacion proveniente de la via dptica que en
condiciones normales llegan simultineamente de ambos ojos, surge una percepcion
final 1a visidn. La vision binocular es el resultado del desplazamiento anterior de los
globos oculares, de la presencia de una micula (nica y altamente discriminativa en cada
ojo, de la creciente decusacion de las fibras a nivel quiasmatico, de la laminacion del
cuerpo geniculado extemo y el desarrollo de una cada vez mayor y més diferenciada
corteza visual lo que Ileva a una visién binocular de alta diferenciacion, conocida como
estereopsis que nos da sentido de tercera dimensién y aparece también a los 6
meses.(2,3)

La percepcion simultanea, la fusion, y la estereopsis ocurren todas simultineamente
como tres fenémenos distintivos  constituyendo ia visidn binocular \inica.

La interrupcién de la visién binocular en una edad critica dard como resultado
alteraciones sensoriales que impediran el desarrotlo normal del individuo.(2,3)



Los cambios orghnicos sucedidos a nivel de corteza cerebral pueden estar representados
por ios niveles de neurotransmisores requeridos.(1,2,4,5,6,7,8,9)

La plasticidad sinaptica explica la recuperacion de la funcidn y la compensacion que
sigue a una lesion neurologica, mediante la modificacion funcional y reorganizacion
estructural del sistema nervioso. Estos cambios han side demostrados a través de la
investigacion en modelos animales y en humanos. En dichos estudios se ha determinado
que existen periodos criticos en el desarrollo de funciones neurolégicas como la visién o
la sustitucién sensorial, ejemplo de esto es la rehabilitacion en gatos
ambliopes.(1,7,9,10) Para comprender estos experimentos y sus implicaciones es
importante describir brevemente la organizacion y el desarrollo del sistema visual de los
mamiferos. En sus experimentos, considerados ya clasicos, Hubel v Wiesel asignaron
neuronas a cada una de las siete categorias de dominancia ocular. {1,8,9). Procedieron
entonces a cerrar el 0jo de un gatito recién nacido y lo dejaron asf hasta que el animal
llegé a edad adulta (aproximadamente seis meses), encontrando cambios notables. Los
registros electrofisiolégicos mostraban que se podian activar muy pocas células del ojo
que habfa permanecido cerrado; la distribucién de la dominancia ocular se habia
desplazado, de modo que las células eran activadas por el ojo que habia quedado
abierto. Los registros de las estructuras periféricas (retina, cuerpo geniculado lateral)
funcionaban y por lo tanto, la ausencia de neuronas corticales no se debia a
degeneracion retiniana o retinotalamica sino a desconexion funcional en la corteza
visual, con la cual generaba ceguera cortical o ambliopia permanente o casi permanente,
de tal suerte que se demostré que la experiencia visual en la etapa durante la cual se
abren los ojos del gato (aproximadamente una semanz después del nacimiento}
determina cémo se producen las conexiones de la corteza visual respecto a la
dominancia ocular, y que el cierre ocular tiene repercusiones sélo si la privacion se
desarrolla durante los tres primeros meses de vida (1,7,8,9,11) esto es lo que se
denomina periodo critico, esta nocidn de periodo critico sugiere que los sistemas
neuronales, en particular los sensoriales, tienen gran plasticidad durante la etapa de
desarrollo, muy breve para algunas funciones; de aqui la importancia de conocer ¥y
aprovechar esta etapa. A partir de los anteriores hallazgos, Chown y Steward se
plantearon una pregunta ;puede obtenerse recuperacion de la vision con un apropiado
programa de entrenamiento? Estos investigadores demostraron que no sélo es posible
obtener respuesta funcional (vision) sino incluso cambios fisiologices (incremento en el
ntmero de células binoculares en la corteza visual) v morfolégicos
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{cambios en el ganglio geniculado lateral) su estudio se considera uno de los mas
importantes en animales y aporta datos trascendentes extrapolables a la
neurorehabilitacién en humanos. Con la perspectiva de posibles aplicaciones en la
rehabilitacién humana Propuso que los ambientes enriquecidos, en un modelo con
ratas, jaulas con cierto nimero de juguetes u otros estimulos, inducen cambios
morfologicos, fisiolégicos, neuroquimicos y conductuales.

Rosenzweig en sus experimentos acerca de enriquecimento ambiental, realizo estudios
experimentales en animales, estudié el papel de los neurotransmisores en la
recuperacion del dafio cerebral. Feeney y colaboradores observaron que después de una
lesién de corteza sensoriomotora en ratas, se obtenia recuperacién motora més rapida
con la estimulacién de catecolaminas, en el cerebro y un programa de rehabilitacion,
estudios ulteriores han demostrado el papel del locus coeruleus y del cerebelo,
investigaciones en humanos han evidenciado que si se combina con rehabilitacién
manipulacién de neurotransmisores puede incrementar la recuperacién de pacientes con
enfermedad vascular cerebral, mejoria en la vision de un ojo ambliope de larga
evolucién después de la pérdida del ojo sano. La necesidad de ver lleva a los sujetos ala
auto-rehabilitacidn, que puede ser considerada tardia, En estos casos la vision mejora en
el ojo ambliope con rehabilitacion especial, lo cual revela plasticidad en el cerebro del
adulto.(1,12-15)

NEUROTRANSMISION

Un neurotransmisor (NT) es una sustancia quimica liberada selectivamente de una
terminacidn nerviosa por Ia accién de un potencial de accion (PA), que interacciona con
un receptor aspecifico en una estructura adyacente y que, si se recibe en cantidad
suficiente, produce una determinada respuesta fisiolégica. Para constituir un WT, una
sustancia quimica debe estar presente en la terminacién nerviosa, ser liberada por un PA
y, cuando se une al receptor, producir siempre el mismo efecto. (10,16)
Los Neurotransmisores pueden ser de diferentes tipos:
» Acetilcolina
* Aminas bidgenas
— Dopamina
— Noradrenalina
-~ Adrenalina
— Serotonina
— Histamina
+  Aminoécidos
- Acido gamaaminobutirico
— Glicina
~  Glutamato
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ACETIL COLINA:

Estd bien establecido que la acetilcolina es el transmisor a nivel de la unién
neuromuscular y en muchas éreas del SNC. La acetilcolina se elabora a partir de ia
colina, cuyo origen en general es la dieta, y de la acetil-coenzima A, que proviene de la
glucosa a través de varios pasos metabblicos que ocurren en las mitocondrias. Existen
neuronas que responden a la acetilcolina en muchas partes del cerebro, y de acuerdo con
la regién que se estudie, este neurotransmisor puede tener efectos excitadores o
inhibidores. Los recepiores colinérgicos han sido divididos en dos tipos: los
muscarinicos y los nicotinicos. Estos términos se refieren a los efectos de la muscarina,
sustancia proveniente de un honge (Amanita muscaria) que tiene efectos similares a los
de la nicotina, contenida en el tabaco, y de la acetilcolina. La muscarina, en general,
estimula los receptores colinérgicos, mientras que la nicotina primero los estimula y
despusés los bloquea Se ha relacionado a la acetilcolina con funciones mnésicas (las
ligadas a la memoria), asi como en la transmision det dolor, el calor y los sabores.
También en la regulacion de los mevimientos voluntarios y el control del ciclo suefio-
vigilia. Muchas de las pruebas que originaron estas hipétesis funcionales se cbtuvieron
por el uso de agonistas (sustancias que imitan el efecto de la sustancia en cuestién) y
antagonistas colinérgicos. Por ejemplo, la oxotremorina y la arecolina, agonistas
muscarinicos, producen temblor que se bloquea con atropina, antagonista muscarinico
por excelencia. La nicotina también produce temblor, pero no puede antagonizarse con
atropina. Esto sugiere que ambos tipos de receptor (muscarinico y nicotinico) participan
en el temblor. También se ha visto que microinyecciones de agonistas colinérgicos en el
tallo cerebral pueden afectar el ciclo suefo-vigilia De estos aspectos funcionales
hablaremos mds adelante, cuando tratemos las drogas utilizadas en Ja enfermedad de
Parkinson y de firmacos que inducen suefio (los hipnéticos). En cierlas enfermedades
neuroldgicas, claramente se han identificado anticuerpos contra el receptor colinérgico
del misculo esquelético, como en casos de pacientes con miastenia gravis. En otros
padecimientos cerebrales, el papel de la acetilcolina es menos claro, aunque de acuerdo
con los efectos de agonistas y antagonistas, se ha propuesto que participa en
padecimientos como la corea de Huntington, v las enfermedades de Parkinson y
Alzheimer.




AMINAS BIOGENAS:

SEROTONINA

Dentro de ellas se encuentra la serotonina (S-hidroxitriptamina) (5-HT) se origina en el
nucleo del rafe y las neuronas de la linea media de la protuberancia y el mesencéfalo.
Deriva de la hidroxilacion det triptéfano mediante la accién de ta triptéfano-hidroxilasa
que produce S-hidroxitriptéfano; éste es descarboxilado, dando lugar a la serotonina.
Los niveles de 5-HT estdn regulados por la captacion de triptéfano y por la accion de la
moenoamingoxidasa (MAOQ) intraneuronal, 1a serotonina ha sido el neuretransmisor que
més ha influido en el campo de la neuropsiquiatia La mayoria de los llamados
alucinégenos posee efectos serotoninérgicos, ademds de cierto parecido estructural con
la serotonina misma Cuando se detectd la presencia de la 5-HT en el cerebro
aparecieron las teorias que refacionaban 2 este neurctransmisor con varias formas de
enfermedades mentales. La serotonina participa en e conirol de los estados de suefio y
vigilia, el 4nimo, las emociones y algunos tipos de depresiéon, conducta suicida y ciertos
estados alucinatories inducidos por drogas.

DOPAMINA

La dopamina es el NT de algunas fibras nerviosas y periféricas y de muchas neuronas
centrales (p.¢)., en la sustancia negra, el diencéfalo, el drea tegmental ventral y el
hipotilamo). E! aminodcido tirosina es captado por las neuronas dopaminérgicas y
convertido en 3,4-dihidroxifenilalanina (dopa) por medio de la tirosina-hidroxilasa. La
dopa se decarboxila hasta dopamina por la accién de la descarboxilasa de l-amino4cidos
(10,15) aromdticos. Tras ser liberada, la dopamina interactia con los receptores
dopaminérgicos y et complejo NT-receptor es captado de forma activa por las neuronas
presindpticas. La tirosina-hidroxilasa y la MAO regulan las tasas de dopamina en la
terminacion nerviosa. El sistema dopaminérgico controla la motilidad voluntaria y las
funciones cognoscitivas, su aumento produce hiperaclividad psicomotora e
hiperactividad psiquica propia de la mania, favorece la secrecién de prolactina y
paratohormona, facilita el esfuerzo y la motivacion para el aprendizaje, su déficit de es
responsable del Parkinson y su exceso produce esquizofrenia. En pacientes deprimidos
disminuye en forma secundaria a la disminucién de noradrenalina. (10,15)

NORADRENALINA
La noradrenalina es el NT de la mayor parte de las fibras simpaticas posganglionares y
muchas neuronas centrales (p. gj., en el locus ceruleus y el hipotdlamo). El precursor es
la tirosina, que se convierte en dopamina, ésta es hidroxilada por la dopamina b-
hidroxilasa a noradrenalina.




Cuando se libera esta interactia con los receptores adrenérgicos, procesc que finaliza
con su recaplacion por las neuronas presindpticas, y su degradacion por fa MAO y por la
catecol-O-metiltransferasa (COMT), que se localiza sobre lodo a nivel extraneuronal.
La tirosina-hidroxilasa v la MAO regulan los niveles intraneuronales de noradrenalina.
Existe una gran cantidad de enfermedades en las que de una forma u otra estin
implicitas las funciones de los agonistas adrenérgicos naturales, la adrenalina y la
noradrenalina. Asi, se ha sugerido que en algunos trastomos mentales, como son los
estados maniacos y los depresivos, existe una alteracion en el metabolismo y funcién de
estas catecolaminas. En la hipertension arterial tienen una funcién importante y de
hecho algunos de los farmacos que se usan para su fratamiento son agentes con
propiedades adrenérgicas. (10)

ADRENALINA
Esia sustancia pertenecen al grupo de las catecolaminas, que también incluyen a la
dopamina. A diferencia de la acetilcolina, las catecolamina muestran una distribucién
bastante desigual en el sistlema nervioso, es decir, hay areas donde son muy abundantes
¥ en ofras son muy escasas. Actualmente conocemos con bastante detalle como se
forman las catecolamina en el interior del cerebro, en las células cromafines (de la
glandula suprarrenal) y en los nervios y ganglios del sistema simpatico. A partir del
aminodcido - tirosing, la enzima tirosina-hidroxilasa (TH) lo convierte en DOPA
{dihidroxifenilalanina) y ésta se transforma, por la DOPA-descarboxilasa, en dopamina,
ésta a su vez puede transformarse, en aquellas células que contengan la enzima
dopamina-b- hidroxilasa (DBH), en noradrenalina. La noradrenalina puede convertirse
en adrenalina por ofra transferencia de metilos, a cargo de la fenil-etanol-amina-N-
metiltransferasa (PNMT). La tirosina-hidroxilasa parece ser el paso limitante de todas
estas reacciones. Es decir, se trata del paso enzimitico critico en la sintesis de las
catecolaminas. Como consecuencia del desarrollo de agonistas y antagonistas
catecolaminérgicos especificos se ha podido establecer la existencia de varios tipos de
receptores adrenérgicos. Clasicamente se les ha dividido en dos familias: los a y los b-
adrenérgicos. Ahora se sabe que al interior de estas familias existen oiros subtipos. Asi,
se conocen hasta la fecha tres tipos de receptores b (1,2 y 3), cuatio a- 1(A, B,C,yD) ¥
tres a-2 (A,

B y C), de acuerdo con sus efectos sobre las llamadas proteinas G, aunque este nimero
puede aumentar. Las proteinas G representan una familia de segundos mensajeros que
traduce la seftal dada por la ocupacién del receptor de membrana al lenguaje neuronal
intracelular a través de la actlivacion o inhibicién enzimatica. Asi tendremos proteinas G
estimuladoras y proteinas G inhibidoras. En el SNC, se ha asociado la presencia de
receptores a- I, a-2 y b-1 con neuronas, y los b-2 con la glia y células vasculares. Los
receptores adrenérgicos estan sujetos a varios tipos de regulacion. Su nimero puede
aumentar o disminuir, lo mismo que su sensibilidad a farmacos (por ejemplo después
del uso cronico de los mismos).




HISTAMINA

La histamina se ha relacionado cldsicamente con los fenémenos alérgicos. A nivel
periférico, una reaccién alérgica puede producir la aparicién de urticaria, comezén,
enrojecimiento de la piel, constriccién bronguial, etc. Estas reacciones alérgicas pueden
ser disminuidas con antihistaminicos, agentes farmacoldgicos que muestran efecios a
nivel del sistema nervioso. Este hecho, aunado al de 1a imposibilidad para la histamina
que circula por la sangre de atravesar la barrera hernatoencefilica, hizo pensar que esta
sustancia podria ser un neurotransmisor que se producia en el cerebro. La deteccién
neuroquimica de la sinfesis de histamina por las neuronas, junto ccn la particular
distribucién de estas neuronas histaminérgicas en el sistema nervioso ha apovado esta
sospecha. La histamina se concentra particularmente en el hipotdlamo. De alli, estas
células envian sus fibras en forma difusa a todo el sistema nervioso, tal como lo hacen
las demas neuronas aminérgicas.

Se han descrito tres tipos principales de receptores a la histamina. El H1, descrito en
neuronas, glia y células vasculares, es el més prominente y parece actuar por medio de
la movilizacién de calcio intracelular. Los receptores H2, estin relacionados
directamente con la adenilato-ciclasa, v los H3, los méas sensibles a la histamina, se
concentran a nivel de los ganglios basales y el bulbo olfatorio.

AMINOACIDOS NEUROTRANSMISORES

Aminodicidos inhibidores: ¢! GABA y la glicina:

El sistema nervioso contiene gran cantidad de aminoacidos extremadamente activos
para lograr el funcionamiento neuronal.

El GABA se forma a partir de otro aminoécido tambnén abundante en el cerebro: el 1-
glutamato. Paradéjicamente, este precursor es, a su vez, neurotransmisor, pero esta vez
excitador.

La enzima que hace esta conversion es la glutamato-descarboxilasa (GAD), de la que se
han encontrado dos formas diferentes; ambas producen GABA y estan codificadas en
diferentes genes; sin embarge, ne sabemos aln el por qué. La GAT} necesita para su
funcionamiento de vitamina B6 (fosfato de piridoxal). Las neuronas GABAérgicas
muestran una distribucién difusa, lo que sugiere que funcionan como interneuronas.
Existen, sin embargo, algunas vias GABAérgicas algo mas largas como la estriadonigral
y la cerebelo-vestibular. Existen numerosas sustancias que interactilan con receptores
GABAérgicos. Todas las que interfieren con su funcionamiento producen aumento de la
excitabilidad cerebral hasta el punto de producir crisis convulsivas.

El otro neurotransmisor inhibidor de importancia, particularmente en el tallo cerebral y
la médula espinal, es la glicina. Su efecto es similar al del GABA. hiperpolarizacién
(inhibicién) por aumento de la conductancia al cloro. Esta inhibicién puede ser
antagonizada por la estricnina, otra sustancia convulsivante,




Aminoacidos excitadores: el glulamato y el aspartato:

Estas sustancias se encuentran particularmente conceniradas en el sistemna nervioso, y
ejercen potentes efectos excitadores sobre la actividad neurcnal, se ha deteciado
aumento de la concentracién extracelular de glutamato después de crisis convulsivas o
accidentes isquémicos (por falta de irrigacién sanguinea) o hipoxicos (por falta de
oxigeno). Parte de las pruebas de estos hallazgos radican en el uso de antagonistas del
receptor del glutamato, que han mostrado proteger a las neuronas de este tipo de
patologias. Finalmente, se ha relacionado al glutamato con un tipo de memcria,
representado por el fenémeno conocido como potenciacién a largo plazo, a nivel de la
sinapsis. Todos estos factores han contribuido a estimular la investigacién sobre los
aminodcidos excitadores. El aspartato, otro aminoécide relacionado, podria tener
también sus vias especificas, asi como efectos particulares y separables de los del
glutamato.

MEMORIA Y APRENPIZAJE

Aprendizaje es el proceso de adquirir nueva informacion, mientras que el término
memoria se refiere a la persistencia de este aprendizaje o almacén de informacion en un
estado que se puede ser recuperado después de un tiempo. La memoria es la
consecuencia habitual del aprendizaje y puede ser dividida en: memoria de corto y largo
plazo.

Memoria de Corto Plazo (MCP). Llamada también memoria de trabajo, es la
informacién que mantenemos en la conciencia, en un sistema de almacenamiento
temporal; dura mientras la estamos utilizando (Baddeley, 1983 citado en Hall, 1989,
Searleman, 1994). Una de las maneras de medir la memoria de corto plazo es la de
examinar una lista de palabras las cuales tienden a recordarse en cualquier orden
(Searleman, 1994).

Memoria de Largo plazo (MLF):

Cuando la informacién ha dejado de ocupar nuestra atencion y dejamos de tener
conciencia de ella, pasa a formar parte de la memoria secundaria o memoria de
consolidacién entre 15 y 60 minutos (Corbella, 1994).

La memoria de largo plazo tiene otra subdivisién: Semantica, episodica y de
procedimiento. 1La memoria seméntica abarca una cantidad asombrosa de informacion
almacenada en la memoria de largo plazo. Por ejemplo, los significados de otras
palabras, simbolos, reglas y hechos son considerados como parte de la memoria
semantica (Searleman, 1994; Squiere, 1993). Existen diferentes tipos de modelos de
memoria semantica. Un modelo es

16



El de comparacién de caracteristicas, el cual asume que los conceptos son
representados en la memoria en forma de listas de atributos o caracteristicas
{Searteman, 1994). El otro modelo se llama modelo de redes el cual propone que los
conceplos estdn ligados juntos en un sistema amplio de redes. Cada concepto es
representado por nodos en la red. Los modelos de redes mas poderosos son aquelios
donde asumen que hay activacion en la propagacién entre nodos.

La memoria episodica se refiere a eventos especificos y experiencias de nuestra vida, es
decir, esta unida a evenios autobiograficos. Es probablemente un subconjunio de
memoria semantica. La memoria de procedimiento: implica aprender como realizar una
tarea o adquirir una nueva habilidad, donde la mejor manera de ensefiarlo es al
demostrario y después practicarlo hasta dominar la téenica (Squire 1993; Zola-Morgan,
1993).

Por atro lado la psicologia experimental ha subdividido el aprendizaje en dos categorias
principales: El aprendizaje asociativo y no asociativo (Ardila, 1989).

El aprendizaje asociativo, como el condicionamiento cl&sico o el operante involucran
cambios en la conducta, como resultado de experimentar distinto estimulos que tienen
una reaccion asociada temporal. En el condicionamiento clasico o Pavloviano, el
estimulo condicionado es neutral y precede al estimulo no condicionado para que ocurra
el aprendizaje. De esta manera se pueden realizar las curvas de aprendizaje y memoria
subsecuentes a un condicionamiento de prevencidn pasiva. Es estas curvas es posible
indicar si el sujeto cumplié con determinados criterios de aprendizaje. La duracidn de la
memoria puede valorarse mediante la medicién de pruebas de memoria a intervalos
dados. La informacién de memoria en tareas de evitacién pasiva sigue tres fases
secuenciales: 1L.a mas temprana {memoria de corto plazo, comienza a declinar a los 10
minutos después del entrenamiento, La segunda (memoria de trabajo), declina a los 30
minutos después del entrenamiento. Los procedimientos de evitacion pasiva se utilizan
para medir alteraciones cognitivas subsecuentes a la administracion de algin farmaco,
lesiones 6 manipulacién conductual. E! procedimiento asume que el animal recordara
que cierta conducta termind con un evento desagradable y entonces dudara de repetirla
en el futuro, de esta manera el incremento en la latencia de respuesta refleja la fuerza de
la memoria para el evento adverso (Ardila, 1989).



DEPRESION

En el diagnostico de los fenémenos de depresion deberan identificarse los siguientes
signos y sintomas los cuales no se recuperan, son permanentes y dianios.

Estado de animo disforico presente la mayor parte de las horas y dias, con intensa
angustia, incapacidad al placer y pérdida generalizada de interés por las cosas. Asociado
a tres de los sintomas:

—  Alteracion del suefio (hipersomnia o insomnio)

—  Alteracion del apetito (nulo o excesivo)

- Pérdida de energia

- Disminucién del impulso sexual

- Inquietud

~ Lentitud de pensamiento y accién (retraso psicomotor}

— Dificultad de conceniracion

~ Indecision

- Sentimientos de inutilidad

- Culpa, pensamientos pesimistas, muerte y suicidio

- Qtros: estrefiimiento, baja salivacién, mayores sintomas en la mafiana.

VISION BINOCULAR Y NEUROTRANSMISORES

El tener vision binocular es basico para lograr una adecuado desarrolle de habilidades

psicomotoras, estas ademds son reguladas por un adecuado equilibrio de transmisores a

nivel cerebral, por lo tanto si hay interrupcion de la binocularidad, el déficit en la

presencia de los neurotransmisores requeridos para la comunicacién de la informacion .
sensorial visual deben estar alterados, con un desequilibrio que debera ser compensado

por neurotransmisores inhibitorios, eslo a su vez debera repercutir en las funciones

motoras, sensoriales relacionadas, el aprendizaje y la memoria que dependen de la

informacion de ésta funcion sensorial, la vision binocular,

OBJETIVO

1.- Identificar cudles son los cambios a nivel de corteza cerebral que se suscitan tras la
interrupcién de la visién binocular.

2.- ldentificar los neurotransmisores en corteza cerebral mas alterados ante la
interrupcién de la binocularidad.

3.- Corrslacionar los cambios conductuales vy }a neuroadaptacién posterior a la
suspension de la binocularidad.
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DEPRESION

En el diagnéstico de los fendémenos de depresion deberén identificarse los siguientes
signos y sintomas los cuales no se recuperan, son permanentes y diarios.

Estado de 4nimo disférico presente la mayor parte de las horas v dias, con intensa
angustia, incapacidad al placer y pérdida generalizada de interés por las cosas. Asociado
a tres de los sintornas:

— Alteracién del sueiio (hipersomnia o insomnio)

-~ Alteracién del apetito (nulo o excesivo)

- Pérdidade energia

—~ Disminucién del impulso sexual

- Inquietud

~ Lentitud de pensamiento y accién (retraso psicomotor)

- Dificultad de concentracién

- Indecisién

- Sentimientos de inutilidad

— Culpa, pensamientos pesimistas, muerte y suicidio

— Otros: estrefiimiento, baja salivacion, mayores sintomas en la mafiana.

VISION BINOCULAR Y NEUROTRANSMISORES

El tener visién binocular es bésico para lograr una adecuado desarrollo de habilidades

psicomotoras, estas ademas son reguladas por un adecuado equilibrio de transmisores a

nivel cerebral, por lo tanto si hay interrupcién de la binocularidad, el déficit en la

presencia de los neurotransmisores requeridos para la comunicacién de la informacion .
sensorial visual deben estar alterados, con un desequilibrio que debera ser compensado

por neurotransmisores inhibitorios, esto a su vez debera repercutir en las funciones

motoras, sensoriales relacionadas, el aprendizaje y la memona que dependen de la

informacién de ésta funcidn sensorial, la visién binocular.

OBJETIVO

1.- Identificar cudles son los cambios a nivel de corteza cerebral que se suscitan tras la
interrupcién de la visién binocular,

2.- Identificar los neurotransmisores en corteza cerebral mas alterados ante la
interrupcién de la binocularidad,

3.- Correlacionar los cambios conductuales y la neuroadaptaciéon posterior a la
suspensién de la binocularidad,
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MATERIAL Y METODO

Con el objetivo de determinar cudles son los cambios en corteza cerebral después de la
interrupcién de la binocularidad en ratas, determinando los cambios en
neurotransmisores se disefid un estudio prospeclivo, transversal, experimental y
comparativo, del 25 septiembre del 2004 al 01 de marzo del 2005 en la divisién de
investigacién del Centro Médico Nacional “ 20 de Noviembre” ISSSTE. Todos los
procedimientos y manejo de los animales de experimentacién cumplieron con los
requisitos internos del comité de ética y el reglamento para investigacion en animales de
experimentacion de la Association for Research in Vision and Ophthalmology.

Se utilizaron 30 ratas de la cepa Wistar, 15 hembras y 15 machos, de 1 mes de edad de
80al100g

Los animales fueron colocados en 5 grupos de 6, en jaulas de acrilico, con libre acceso
al agua vy al alimento (nutri-cubo, Purina, USA), los animales se dividieron en 5 grupos
experimentales:

Grupol: Ratas control (n=6}
Grupo 2: Ratas (n=6) con oclusién unilateral de 72 hrs
Grupo 3: Ratas (n=6) con oclusién unilateral de | semana,
Grupo 4: Ratas (n=6) con oclusion unilateral de 2 semanas.
Grupo 5: Ratas (n=6= con oclusién unilateral de 3 semanas.
La interrupcion de la hinocularidad se levé acabo mediante tarsorrafia unilateral de
0D, con seda 6 ceros, bajo sedacidn con éter.
Previo a la oclusién y posterior a la misma en todos los grupos se midieron la memoria
de corto y largo plazo con una prueba de prevencion pasiva, los animales fueron
sacrificados y se midieron catecolaminas por medio de HPLC. (Cromatografia Liquida
de Alta Resolucién).
PREVENCION PASIVA
Condicionamiento:

Fue realizado en una cdmara de condicionamiento con dos compartimientos del

mismo tamafio (30 cm de largo, 30 cm de ancho y 30 cm de altura) un compartimiento
considerado de castigo y otro considerado como de escape.
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Los compartimientos estaban separados por una puerta tipo guillolina. En el
compartimiento de escape, el piso consiste en barras de aluminio de 5 cm de didmetro
separadas por una distancia de 1.5 em. Una placa de acero inoxidable forma las paredes
laterales v el piso del compartimiento de castigo. La puerta es conectada a una unidad
de 1.5 cm. La puerta es conectada a una unidad de corriente constante { Grass, Mod,
PSIUG), v a un estimulador Grass (Mod S48) se aplican 50 pulsos cuadrados por
segundo a una intensidad a 3 mA. Con una duracién de 5 mseg por pulso por 5 seg. El
estimulador controla automaéticamente la duracién del estimulo, las latencias del escape
son medidas manualmente.

Procedimiento.

El animal se coloca en el compartimiento de seguridad durante 10 segundos, al cabo de
los cuales, se levanta la puerta deslizable y se mide el tiempo que tarda en pasar al otro
compartimiento, cuado el sujeto tarda mas de 600 segundos en pasar se da por
terminado el experimento. Cuando la rata coloca sus cuatro patas en el compartimiento
de castigo (latencia de adquisicidn), se cierra la puerta deslizable y se le administra un
choque de 3 mA durante 5 seg. Al cabo de los cuales se abre la puerta deslizable y se
mide el tiempo que el sujeto tarda en escapar al compartimiento de seguridad {latencia
de escape). El animal permanece durante 30 seg en este compartimiento, regresandolo
después a su caja de alojamiento.

A los 10 min. (memoria de corto plazo) v a las 24 horas (memeoria de largo plazo) se
realiza la prueba de retencidn, para lo cual el animal es colocado en el compartimiento
de seguridag por 10 seg., se abre la puerta deslizable y se mide la latencia de entrada al
compartitniento de castigo. En esta sesién el animal no recibe chogque alguno. La
sesion de prugba termina cuando el sujeto entraba al compartimiento de castigo o
permanencia en el de seguridad por 600 seg (crilerio de retencion) 24 hrs después se
midio la memoria de largo plaze. Una vez que se determina la memoria de largo plazo
se sacrifico el animal por decapitacidn, inmediatamente el cerebro fue extraido, y se
obtuvieron muestras de nucleo estriando, sustancia nigra (SN), cerebelo, corteza
occipital para hacer determinacion de noradrenalina, adrenalina, serctonina y dopamina
utilizando una téenica de cromatografia de alta resclucion (HPLC).

TECNICA DE CROMATOGRAF{A DE ALTA RESOLUCION (HPLC)

Los animales son sacrificados por decapitacién y el cerebro es rapidamente removido y
transferido dentro de solucion salina fria, posteriormente son obtenidas las regiones del
cerebro sobre hielo. Después de la diseccion se procede a pesar cada una de las regiones
antes descritas, posteriormente las monoaminas son extraidas per homogenizacién en
hielo en 500 pL de acido perclorico 0.4M por cada 0.1g de tejido. Las muestras son
centrifugadas a 12,000 rpm por 15 min. En tubos eppendorf v el sobrenadante de las
muestras son filtradas (Millipore 0.2pm) y este es congelado para ser posteriormente
inyectada la muestra en el sistema de HPLC. '
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Las catecolaminas son medidas por cromatografia usando un sistema cromatografito
Gilson equipade con dos bombas (305 y 306) y una fase reversa con columna
Nucleosil C18 de lon par
(150x4.60 mm ID. 100A, Sum, Phenomenex). La columna eluyente es monitoreado con
un deiector electroquimico modelo LC-4 y un electrodo de carbono de Bicanalytical
Systems LC4. El potencial del detector es +0.75V vs un electrodo de referencia
Ag/AgClL Una alicuota de 20 pi de lo extraido es inyectada directamente dentro de la
columna por medio de una valvula Reodyne y el sistema es recorrido a una tasa de flujo
de 1.0 ml/min. La fase mévil fue 32% acetonitrilo y 68% 10mM fosfato de potasio
(NaH;PO,), 40 mM lauril sulfato de sodio y 0.5mM EDTA disuelta en agua desionizada
y la mezcla fue filtrada con filtros Millipore 0.22um, La cantidad expresada en ng/g de
peso del tejido fie calculada por las &reas correspondientes a la curva usando la base de
la curva esténdar en 5 niveles de concentracion.

ANALISIS ESTADISTICO

El nivel de significancia de los datos de HPLC fue probado empleando una prueba de
andlisis de varianza (ANOVA) de una via. Para el andlisis de resultados de memoria de
corto y largo plazo se aplicé un andlisis de varianza de Kruskall Wallis (No
paraméitrica) para muestras independientes, se utiliza para ver la homogeneidad de la
poblacién y permite analizar si existen diferencias entre grupos después de aplicado el
tratamiento.

Para el estudio de las diferencias entre el grupo control y los grupos experimentales se
utilizé la prueba de U Mann Whitney. Esta prueba para muestras independientes,
cuando la medicion se refiere a estudios de conducta.

RESULTADOS

RESULTADOS DE NORADRENALINA (NA)

Niveles de NA en cerebelo

En la grifica 1 se observa un incremento en los niveles de NA en el cerebelo alas 72
. horas. posteriores a la pérdida de la binocularidad. Una semana més tarde los niveles del

neurotransmisor son similares a los del grupo control, manteniéndose asi durante las dos

semanas siguientes. El ANOVA muestra diferencias estadisticas significativas para el

grupo de 72 horas, a diferencia de los otros grupos que no mostraron diferencias

significativas.
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Las catecolaminas son medidas por cromatografia usando un sistema cromatografito
Gilson equipado con dos bombas (305 y 306) y una fase reversa con columna
Nucleosil C13 de Ion par
(150x4.60 mm ID. 100A, Sum, Phenomenex). La columna eluyente es monitoreado con
un detector electroquimico modelo LC-4 y un electrodo de carbono de Bioanalytical
Systems LC4. El potencial del detector es +0.75V vs un elecirodo de referencia
Ag/AgCL Una alicuota de 20 pt de lo extraido es inyectada directamente dentro de la
columna por medio de una valvula Reodyne y el sistema es recorrido a una tasa de flujo
de 1.0 ml/min. La fase mévil fue 32% acetonitrilo y 68% 10mM fosfato de potasio
(NaH,POy), 40 mM lauril suifato de sodio y 0.5mM EDTA disuelta en agua desionizada
¥ la mezcla fue filtrada con filtros Millipore 0.22pum. La cantidad expresada en ng/g de
peso del tejido fue calculada por las dreas correspondientes a la curva usando la base de
la curva estindar en 5 niveles de concentracién.

ANALISIS ESTADISTICO

El nivel de significancia de los datos de HPLC fue probado empleando una prueba de
andlisis de varianza (ANOVA) de una via. Para el andlisis de resultados de memoria de
corto y largo plazo se aplicd un andlisis de varianza de Kruskall Wallis (No
paramétrica) para muestras independientes, se utiliza para ver la homogeneidad de Ia
poblacién y permite analizar si existen diferencias entre grupos después de aplicado el
tratamiento.

Para el estudio de las diferencias entre el grupe control y los grupos experimentales se
utilizé la prueba de U Mann Whitney. Esta prueba para muestras independientes,
cuando la medicidn se refiere a estudios de conducta,

RESULTADOS

RESULTADOS DE NORADRENALINA (NA)

Niveles de NA en cerebelo

En la grifica 1 se observa un incremento en los niveles de NA en el cerebelo a las 72
. horas posteriores a la pérdida de la binocularidad. Una semana més tarde los niveles del
neurotransmisor son similares a los del grupo control, manteniéndose asi durante las dos
semanas siguientes. El ANOVA muestra diferencias estadisticas significativas para el
grupa de 72 horas, a diferencia de los otros grupos que no mostraron diferencias
significativas. -
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Niveles de NA en Sustancia Nigra

Los resultados nos mostraron un promedio de 9.25ng/ul, DE 3.1de NA a las 72 hrs de
la oclusién monocular y tres semanas posteriores a fa oclusién el grupo mostré un
incremento de 6.25 ng/20ul. DE 2.27 con respecto al control {p<0.001).

Niveles de NA en Cortezas occipital

Observamos un incremento en los niveles de noradrenalina en la corteza occipital a las
72 hrs de la pérdida de la binocularidad con un incremento en promedio de 9.74 ng/ul
DE 2.53, con respecto al grupo conirol. ANOVA muestra diferencias estadisticas
significativas y la prueba de Donet muestra ( p< 0.0001). En el grupo de las 3 semanas
observamos un incremento con un promedio 4.75 ng/ul DE 233 mostrando también
diferencias significativas (p <0.01). El resto de los grupos no mestraron diferencias
significativas.

Niveles de NA en Estriado

La grifica muestra un incremento significativo en los niveles de NA una semana
después de la interrupcién de 1a binocularidad. (p< 0.00001) el resto de los grupos no
mostraron diferencias. .

RESULTADOS DE ADRENALINA

Niveles de adrenalina en Cerebelo

En el grafico 2 podemos observar que el neurotransmisor en las ratas con interrupcion
de la binocularidad tuvieron una disminucién de este sobre todo a las 72 hrs y tercer
semana donde ni siquiera fueron detectables (p<0.0001).

Niveles de adrenalina en C. Ocripital

En el grafico 2 observamos que en ratas con 72 hrs de interrupcion de la binocularidad
hay una disminucion del neurotransmisor al grado que no es detectable, a la semana el
neurotrasmisor aumenta a un promedio de 2.7 ng/ul, DE 1.33 mayor que ¢l control
(p<0.1) a las 2 semanas disminuye a un promedio de 2.76ng/20uL, DE 0.82 para la 3er
semana vuelve a disminuir a niveles nules. (p<000.1).

Niveles de Adrenalina en micleo estriado

En la grafica 2 se observan los niveles de adrenalina en el corpus estriatum con un
promedio de 8.59 ng/20uL. DE 4.42 y disminucién del neurotransmisor en las ratas a las
72 hrs (p<0.0001), a la primer semana los niveles de adrenalina subieron a un
promedio de 10.97 ng/20ul. DE 4.42, con respecio al control para de nuevo disminuir
en la semana 2 y 3 (p<000.1).
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Niveles de adrenalina en la sustancia nigra

El grupo control llama la atencion con los niveles més altos del neurotransmisor de
todas la estructuras analizadas con promedio de 1593 ng/20ul. DE 11.13, en Ia
sustancia nigra observamos que a las 72hrs el nivel de neurotransmisor presenta una
disminucion hasta niveles no detectables, a la semana aumenta a un promedio de 7.81
ng/20ul. DE para descender de nuevo en las semanas 2, 3 con una diferencia
estadisticamente importante,

RESULTADOS DE SEROTONINA

Niveles de Serotonina (5 HT) en cerebelo

Demostrados en la grifica 3, muestra un aumento del neurotransmisor a un promedio de
3.05 ng/20uL DE 1.95, alas 72 hrs respecto al nivel del control que no fue detectable,
permaneciende con una disminucién muy importante con valores subumbral el resto del
experimento.

Niveles de Serotonina en corteza occipital

Se observa en la gréfica 3 un aumento estadisticamente imporiante segun el ANOVA
{p<0.0001) de serotonina en ratas sacrificadas a las 72 hrs, con un valor promedio de
9.13 ng /20uL DE 9.50 disminuyendo a niveles no detectables el resto del experimento.
Los niveles de serotonina en el ¢. estriadum siguieron mostrande 2sta tendencia de
aumento del neurctransmisor a las 72 hrs en un 62% con respecto al control, en las
semanas 1, 2, 3, disminuyeron de forma importante llegando al nivel subumbral.

Los niveles de serotonina en la sustancia nigra los cuales estan representados en la
grafica 3 muestran un aumento muy importante del neurotransmisor en las ralas a las
T2hrs (p<0.000001} a la semana, diminuye de forma dramatica hasta el 52% respecio al
grupo control, en las semanas 2, 3, permaneci6 tan disminuido que result6 indetectabe.




RESULTADOS DE DOPAMINA

Niveles de dopamina en cerebelo

El grafico 4 muestra un aumento a las 72 hrs de 1.77 ng/20uL DE 1.70, con respecto al
control, con ANOVA estadisticamente importante, en la segunda semana disminuyen a
niveles no detectables, a la 3er semana hay un aumenio de 4.12 ng/20ul. DE 2.30, con
ANOVA estadisticamente importante (p<0.0001).

Niveles de dopamina en corteza occipital

Las ratas con pérdida de la binocularidad de 72 hrs no mostro diferencia
estadisticamente importante respecto al control, los niveles de dopamina en las ratas
sacrificadas en la semana 2 disminuy6 hasta niveles no detectables, a la tercer semana
se a un promedio de 2.58 ng /20uL DE de 2 30 no mostrando diferencia estadistica.

Niveles de dopamina en estriado

A nivel del estriado el grupo control mostré un promedio de 7.15 ng/20uL. con una DE
de 10.77. alas 72hrs, primer y segunda semana no mastré una diferencia importante a
la tercer semana mostré aumento de 23.93 ng/20ul. con DE 2.30, con ANOVA
estadisticamente importante p<0.0001.

Niveles de dopamina en sustancia nigra

Los niveles de dopamina en sustancia nigra mostraron en el grupo control un promedio
de 4.40 ng/20uL con DE de 8.35 en las ratas sacrificadas a las 72hrs, hubo un aumento
en los niveles del neuroiransmisor sin importancia estadistica, segunda semanas
disminuye, llegando a la 2da semana a valores no detectables, las ratas sacrificadas a ia
Jer semana tuvieron un aumento en el neuretransmisor en promedio de 16 60 ng/20uL
DE 4.78 con un ANOV A estadisticamente importante p<0.001.
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DISCUSION GENERAL

Los resultados muestran que los niveles de neurotransmisores y la memoria se alteran
en respuesia a los cambios en la binocularidad.

Estos resultados son consistentes con los estudios de Marshall (2000) en los que se ha
reportado que ante situaciones de estrds se presentan alteraciones de los
neurotransmisores.

Los Neurotransmisores son sustancias quimicas presentes en la ferminacién nerviosa y
liberada por un potencial de accion cuando se une al receptor, participan en el control de
los estados de sueflo y vigilia, &nimo, emociones, algunos tipos de depresién, conducta
y ciertos estados alucinatorios inducidos por drogas.

Estos cambios han sido demostrados a través de la investigacidn en modelos animales y
en humanos. En dichos estudios se ha determinado que existen periodos criticos en el
desarrollo de funciones neuroldgicas como la visién o la sustitucién sensorial, gjemplo
de esto es ia rehabilitacion ¢n gatos ambliopes.(1,7,9)

Existe una gran cantidad de enfermedades asociadas al sistema nervioso central en las
que estan implicitas las funciones de ciertos neurotransmisores tales como la adrenalina
y la noradrenalina. Asi, se ha sugerido que en algunos trasiomos oculares agudos, existe
una alteracién en el metabolisme y funcién de estas catecolaminas. Por lo que
consideramos que los cambios en los niveles de catecolaminas observados a nivel de
cerebelo, corpus striatum, substancia nigra y corteza pueden ser consecuencia de los
cambios inducidos en el campo visual (1,2,7,9,18,19). Proponemos que tal respuesta
forma parte fundamental de un proceso postraumdlico encaminado a recuperar la
funcién estableciéndose como mecanismos de compensacidon que siguen a una lesion
neurolégica, mediante la modificacién funcional y reorganizacion estructural del
sistema nervioso a través de la liberacion o inhibicién de neurotransmisores.

Nuestros resultados muestran cambios importantes a nivel de neurotransmisores, en los
niveles de noradrenalina se demostraron cambios estadisticamente importantes en todas
las estructuras analizadas a las 72 hrs. Esto sugiere un estado de estrés generalizado
secundario a la interrupcion abrupta de la binocularidad.

Mientras que los niveles de adrenalina estuvieron disminuidos a las 72 hrs y aumentaron
de manera importante en ganglios basales sobre todo a la primera semana, con niveles
estadisticamente importantes.
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Los niveles de serotonina sin embargo se comportaron diferente, mostrando una
disminucién estadisticamente importante sobre todo después de la primer semana del
experimento permanenciendo indectables el resto def tiempo, esta disminucién en los
niveles de serotonina, ha sido demostrado en estados depresivos. La alteracion
bioquimica representada por los niveles de serotonina ante los fenémenos de depresion
ocurridos en los animales ante la situacion de stress relacionado a la falla de
binocularidad, se diferencia en todo caso con los fendmenos de duelo ante la pérdida de
un drgano por el sostenimiento del defecto y no recuperacion de la rata de conirol a més
largo plazo y la falla de adaptacién motora y sensorial ulterior, de manera que el
fendémeno de depresién persiste prolongadamente. Por otro lado los fenémenos de duelo
pueden transformarse también en depresion,

De ahi la importancia de haber detectado este cambio en este experimento, ya que
podriamos suponer que los pacientes con interrupcion de la binocularidad pueden tener
sintomas depresivos no detectados o atribuidos a otras entidades.

Respecto a las funciones corticales las evidencias en modelos animales demuestran que
el aprendizaje y la memoria, requieren de la participacién de estructuras especificas
como son la corteza cerebral, hipocampo, miicleo caudado, ganglios basales, amigdala y
cerebelo. Asi mismo es conocida la participacién de neurotransmisores como los
sistemas colinérgicos, dopaminérgicos y GABAérgicos contribuyendo en los procesos
de adquisicién, transferencia, consolidacién y almacén de la memoria {Vannuchi, 1995).
Los resultados muestran que }os animales con pérdida de la binocularidad presentaron
una progresiva reduccién en las latencias de retencién para la MCP y MLP a partir de la
primera semana de observacién, misma que se prolongd hasta el final del experimento
(semana 3). Algunos autores han relacionado ciertos procesos de deterioro en la
memoriz con el estado de estrés y es muy probable que la pérdida abrupta de la
binocularidad lo produzca y que tal proceso per sé conduzca a un estado de alerta que
incremente la liberacién de cierlos neurotransmisores como la adrenalina, NA y DA los
cuales actuarian como mecanismos de defensa y neuroproteccién, asi como de los
sistemas neuroquimicos que participan en la consolidacion del aprendizaje y de la
memoria (Ames, 1993; harman, 1986; Joseph, 1992; 1995; Olanow, 1993; Poot, 1991;
Stadman, 1992).

En los procesos crénicos de estrés se ha reportado una disminucion en la arborizacién
dendritica y tamafio neuronal en el hipocampe, corteza entorrinal, amigdala y cuerpos
mamilares. También se sabe que las hormonas sexuales, la hormona del crecimiento y
ACTH juegan un papel importante en la modulacién de los proceso mnémicos
(Scneider, 1995).
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Los niveles de dopamina lambién permanecieron bajos en todo el experimento y en
ganglios basales, se detecta aumento de los niveles de este neurotransmisor lo que
podria representar una neuroadaptacion. Estas alieraciones importantes a nivel del
sistema dopamina ocurre ya que las vias dopaminérgicas parten de sustancia nigra y
estimulan centros y corteza, estos niveles pudieron observarse altos en control, y se
perdieron a las 72 hrs continuando bajos en 3 sems, lo que se corretacioné con un déficit
de motivacién y aprendizaje especialmente en 1* y 2° sem (niveles bajos de dopamina en
sust nigra v estriado)

CONCLUSIONES

La falla de la binocularidad provoca un déficit en el sistema sensoriomotor cortical
secundario a la transmisién de una informacion inadecuada, esto es evidente con los
defectos conductuales y de aprendizaje y memoria sucedidos en los animales del
presente estudio y correspondiente a los niveles de neurotransmisores reportados a
diferentes niveles del Sistema Nervioso Central. Los fendmenos de depresion inducidos
ante la misma producen fenémenos de depresién evidenciados también por los niveles
de serotonina que provocarian un circulo malo y contraproducente para la
neuroadaptacion positiva, estos fenoémenos de depresién deben sospecharse para
identificar precozmente sintomas en pacienies, especialmente nifios, con falla de
binocularidad para poder integrar un diagnéstico temprano de los estados sensoriales,
animicos, visuales ¥ por ende que puedan reperctutir en las capacidades motoras y de
aprendizaje durante el crecimiento para ofrecer un tratamiento adecuado y una
rehabilitacion precisa y enfocada a las dreas que requieren una atencion especial.
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GRAFICOS

42 NIVELES DE NORADRENALINA (NA)

Cerebelo | C. Occipital Estriado

Gréfico 1. Nos muestra los valores de noradrenalina en cerebelo, c.
occipital, estriado, nigra de ratas sacrificadas a las 72 hrs, 1 sem, 2 sem, 3
sem, control y sobre sale ¢l aumento del neurotransmisor a las 72 hrs en
cerebelo, ¢. occipital, sustancia nigra.
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NIVELES DE ADRENALINA

ng/20ul

ESTRUCTURAS CEBRALES

Grafico 2. Se esquematiza los niveles de adrenalina en cerebelo, c.

occipital, estriada, sustancia nigra, se ratas sacrificadas a las 72 hrs, 1 sem,
2 sem, 3 sem y conirol.
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NIVELES DE SEROTONINA (5HT)
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Grifico 3. En este podemos observar los niveles de serotonina (5 HT) en
cerebelo, c. occipital, estriado, nigra de ratas sacrificadas a las 72 hrs. |
sem, 2 sem , 3 sem y control
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NIVELES DE DOPAMINA

3 sem DA

Carebelo C.Occipital Nigra

ESTRUCTURAS CEREBRALES

Grifico 4. Esta grafica muestra los valores de dopamina analizando cortes
de cerebelo, ¢. occipital, estriado y sustancia nigra en ratas sacrificadas a
las 72 hrs, 1 sem, 2 sem, 3 sem, y control.

MEMORIA DE LARGO PLAZO
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Grafico 5: Es esta se puede observar los latencias de la memonia a larzo
plazo de las ratas sin binocularidad a las 72 hrs , primer, segunda y tercer
semana con sus controles.
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Krusksll Wallis Memoria de Largo Plazo (MLP)

Cud

72 hrs F=(4,23) 13.85 | p<0.01
| sem F=(4,23) 19.45 | p<0.001
2 sem F=(4,23) 28.61 | p<0.001
3 sem F=(4.23) 30.22 | p<0.001

U Mann Whiney Memoria de Largo Plazo (MLP)

Cul
72 hrs F=(1.13) 29.38| p<0.01
1 sem F={1.13) 53.27 | p<0.001
2 sem FHL13) 54.33 | p<0.001
3 sem F=(1,13) 69.42 | p<0.0001
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Gréfico 6. En esta grafica podemos observar las latencias de memoria a

corto plazo (MCP), en ratas sin binocularidad a las 72 hrs, primer, segunda,

tercer semana y contro.
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Kruskall Wallis Memoria de Corto Plaze (MCP)

Cil
72 rs F=(4.23) 17.15 | p<0.001
1 sem F=(4,2%) 41.65 p<0.00)
2 sem F=(4,23) 53.71 p<0.001
3 sem F=(4.23) 57.14 p<0.001

U Mann Whiney Memoria de Corto Plazo ( MCP)

ci
72 hrs F=(1,1}) p<0.001
1 sem P<0.001
2 sem <0001
3 sem p<0.001




TABLAS DE RESULTADOS DE NEUROTRANSMISORES

RESULTADOS DE NORADRENALINA (NA)

itructuray PROMEDIOS
ercbrales | Control DE 72hrs DE jsem DE 2sem DE Jsem DE

N@/20 uL ngf20ul ng/20ul ng/20uL ng/20ul,
EREBELO 3.43) 1.8 922)| 0.86 35t 203 2.57| 1.BS 385 LIS
CCIPITAL 3.47| 105 47| 2.53 128 155 215|1.41 475] 215
STRIADO 1.26| 062 898 1.94 385| 3.83 1.94| 1.08 597 L.54
IGRA 465| 265 9.25] 3.18 393| 4.26 211712 6.25]| .27

RESULTADOS DE ADRENALINA

itructuras PROMEDIOS
ercbrales | Control DE T2hrs DE  Ism DE  2sem DE 3sem DE

Ng/20 uL ng/20ul, ng/20ul, ng/20ul ng/20uL
EREBELO 3.06| .60 ¢ 0 1.73| 3.88 2.02]| 032 0 0
CCIPITAL 3.49| .55 o 1] 27| 183 276 082 0 0
STR1IADO 850 | 4.42 0.46| 0.99 10.97 15,12 0.43] 0.86 1.03| 234
{GRA 15.93(11.13 0 0 7.81 | 92.21 421]4.3% 0.71] 174

RESULTADQOS DE SEROTONINA (5 HT)
I
itructuras [ PROMETDIOS
:rebrales | Control DE 72hrs DE  1sem DE  2sem DE 3sem DE
| ng/20 ul. ng/20ul ng/20ul, ng/20ul ng/20ul.

SREBELO | 0 /] 305 1.95 o 0[ 0 o Li] 0
ZCIPITAL 289 448 913 95 0 3 [} (1] 1) 0
3TRIADO 342 448 14.44) 125 33| 0.74 4} 0 [ 0
IGRA 2.71| 425 11341512 1.42| 237 0 0 0 0




RESULTADOS DE DOPAMINA

itructuras PROMEDIOS

erebrales | Control DE T2 hss DE |sem DE 2Zsem DE  Jsem DE
Ng/20 ul ng/20ul ng/20ul ng/20ul ng/2Cul

EREBELO 0.15| 037 1.77| .70 072 L6l a o] 4.12| 230

CCIPITAL 1.80| 2.46 1.89| 2.1t [« a 0 4] 2.53| L.40

STRIADO 71511077 143 L3 0.59| 1.00 0 0 2393 | 310

IGRA 4.40| 8.35 6.25] 747 012] 047 9! © 16.60 | 4.78
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