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Respuesta plástica vascular en la corteza somatosensorial 

primaria de la rata cegada al nacimiento 

Silvia Zenteno De León 
Departamento de Biología Celular y Fisiología, Instituto de Investigaciones Biomédicas, UNAM. 

 

Resumen | En los individuos ciegos existe una reorganización adaptativa en el 

cerebro que lleva a la expansión de la corteza somatosensorial primaria (S1), entre 

los días postnatales 3 y 7, y al incremento de la densidad vascular. Se considera que 

ambos eventos son el resultado de un incremento en la experiencia sensorial en las 

ratas enucleadas. Sin embargo, recientemente nuestro laboratorio publicó evidencia 

de que la actividad de la S1 no se ve incrementada. Por lo tanto, el mecanismo que 

lleva a la plasticidad vascular debe ser revisado con cuidado. Para establecer el papel 

de la vascularización en la expansión de la S1 durante el fenómeno de plasticidad 

neuronal, nos propusimos determinar la relación temporal que existe entre ambos 

fenómenos. Medimos la densidad vascular de la S1 en ratas enucleadas al nacimiento 

y en ratas con la vista intacta, a los siete y veinte días de edad, así como en ratas 

adultas. Aunque confirmamos los resultados previos que muestran un incremento en 

la densidad vascular de la S1 de ratas adultas enucleadas al nacimiento, no pudimos 

verlo a los 7 días postnatales. Sin embargo, la diferencia en la densidad vascular se 

encontró bien establecida a los 20 días de edad, por lo que concluimos que, aunque el 

cambio vascular no sucede durante la expansión de la S1, tampoco se debe 

necesariamente a un incremento en la experiencia sensorial. 
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Introducción 

En las ratas cegadas al nacimiento se desarrolla un proceso de reorganización en el cerebro 

que conduce a la expansión de la corteza somatosensorial primaria (S1). Se cree que esta 

expansión se debe a que hay un incremento en el influjo de información táctil, lo que a su vez 

incrementa la necesidad metabólica de la región, y como consecuencia su vascularización. Sin 

embargo, a pesar de que sí se ha observado un aumento en la vascularización de la S1 en ratas 

adultas cegadas al nacimiento, éste no es proporcional a la magnitud de la expansión de las 

subregiones que constituyen a la S1. Además, la actividad metabólica en la S1 es equivalente 

entre ratas control y aquellas enucleadas al nacimiento. Esto sugiere que la expansión no es 

originada por un aumento en el uso de esta modalidad sensorial, por lo que el aumento en la 

densidad vascular podría no estar reflejando los incrementos de la actividad neuronal 

somatosensorial. Debido a que recientemente hemos mostrado que la formación de la S1 inicia 

en edades más tempranas en las ratas enucleadas en comparación con los controles, la 

expansión parece ser el resultado de un proceso de heterocronía. De esta forma, es posible que 

el incremento en la densidad vascular observado en la S1 expandida de las ratas cegadas al 

nacimiento refleje también un proceso heterocrónico de crecimiento vascular, y no el 

incremento en el uso de la vía somestésica. En este trabajo evaluamos esta última posibilidad. 

Antecedentes 

La plasticidad neural es la capacidad del 

sistema nervioso para auto-organizarse con 

base en la integración de la información 

extraída del genoma y de su entorno. Así, 

los procesos de reorganización suelen ser 

consecuencia de una variedad de eventos 

relativamente positivos (e.g., aprendizaje) o 

negativos (e.g., lesiones) que ocurren a lo 

largo de la vida del organismo, incluyendo la 

etapa embrionaria. Por ejemplo, diferentes 

estudios en animales y humanos han 

revelado que la privación de un sentido (o 

modalidad sensorial) conduce a incrementos 

en el tamaño de la representación neural de 

las modalidades sensoriales remanentes 

(Rauschecker, 1992; Hunt, 2006). También, 

como parte de la reorganización, la 

información derivada de los órganos 

sensoriales remanentes alcanza aquellas 

áreas sensoriales privadas de su entrada 

principal (Buchel, 1998). A este tipo de 

reorganización se le conoce como plasticidad 

intermodal y aunque la fenomenología de 

ésta ha sido ampliamente reportada, poco 

sabemos sobre los mecanismos subyacentes.  

Entender dichos mecanismos se torna 

crucial en nuestros esfuerzos por intentar la 

recuperación de los sentidos en individuos 

que los han perdido.  

Plasticidad intermodal en la corteza de 

individuos ciegos  

Estudios previos de privación sensorial, 

tanto en modelos animales como en 

humanos, han examinado las consecuencias 

conductuales y descrito los fenómenos que 

ocurren durante los procesos de plasticidad 
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intermodal, principalmente desde la 

perspectiva de la pérdida completa de la 

entrada visual. A través de la enucleación 

bilateral, los distintos autores han descrito 

mejoras relativas en el desempeño 

conductual relacionado con las modalidades 

somatosensorial (Alary, 2009; Goldreich & 

Kanics, 2009) y auditiva (Collignon, 2009; 

Roder, 1999), así como la presencia de 

respuestas a estos estímulos en la corteza 

visual primaria (V1) (Lewis, 2010; para una 

revisión extensa ver Cattaneo, et al.  (2008) 

y Burton, et al. (2003)). 

Desde el punto de vista fenomenológico, la 

respuesta de reorganización que tiene el 

cerebro cuando se enfrenta a las 

circunstancias que impone la ceguera 

comprende al menos tres procesos: 1) el 

reclutamiento de los centros visuales para 

llevar a cabo el procesamiento de la 

información auditiva y somatosensorial, 2) la 

transferencia de algunas de las funciones 

somatosensoriales y auditivas a la región 

que correspondía a la V1, y 3) el 

agrandamiento de los centros auditivos y 

somatosensoriales (ver Figura 1).  

Estos cambios estructurales, y también los 

conductuales, han sido ligados causalmente 

con la demostración de que las habilidades 

especiales de los ciegos, tanto auditivas 

como somestésicas, desaparecen cuando la 

V1 nominal es inactivada con estimulación 

magnética transcraneal (Cohen, 1997; 

Hamilton, 2000). El proceso de plasticidad 

intermodal parece resultar de un principio 

de “negociación” evolutivamente 

conservado, usado por el cerebro para 

relocalizar funciones y reorganizar el 

espacio neural (Martínez, 2013). 

Figura 1 | Reorganización adaptativa de las 

cortezas sensoriales en las ratas enucleadas al 

nacimiento.  a | Localización y tamaño de las 

cortezas primarias somatosensorial (S1) y auditiva 

(A1) de la rata. Los óvalos rojos de la S1 reflejan 

las representaciones de las vibrisas (barriles) y la 

superficie de la piel. b |  Modificaciones de las 

cortezas sensoriales en ratas con privación visual. 

La remodelación plástica intermodal produce tanto 

la expansión de la S1 y la A1, como la transferencia 

de algunas de las funciones somatosensoriales y 

auditivas a las neuronas multimodales de la corteza 

visual primaria (V1) para el procesamiento de su 

información.  
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La plasticidad intermodal observada en los 

sujetos ciegos no se restringe solamente a 

las cortezas consideradas como sensoriales 

unimodales primarias, sino que alcanza 

también a aquellas consideradas como 

multimodales con jerarquía superior. De 

hecho, en estas últimas el número de 

neuronas que responden a las modalidades 

somatosensorial y auditiva aumenta (Kahn & 

Krubitzer, 2002). Se presume que este tipo 

de respuestas resulta del desbalance de la 

fortaleza de las entradas asociadas con 

distintas modalidades sensoriales, y del 

desenmascaramiento de las terminales 

sinápticas que codifican la información de las 

modalidades sensoriales remanentes 

(Lomber, 2010). Incluso pudiera ser que la 

reorganización de las funciones que 

involucran más de una modalidad dependa 

de la calidad de la información con la que 

contribuyen las modalidades intactas, 

después de la pérdida de algún sentido 

(Bavelier & Hirsorn, 2010). Así, conforme 

procede la respuesta plástica intermodal, 

cada corteza sensorial podría llegar a ser 

activada por varias modalidades sensoriales. 

Esto difiere de lo que ocurre bajo 

condiciones normales, en las que las 

habilidades multisensoriales de las áreas 

sensoriales primarias parecen  permanecer 

parcialmente enmascaradas (Fu, 2003; 

Shams, 2005). 

Es importante mencionar que la magnitud 

de los cambios observados en el cerebro de 

individuos invidentes disminuye conforme 

esta condición es adquirida más tardíamente 

en la vida (Buchel, 1998). 

Finalmente, se ha documentado que la re-

distribución del espacio cortical en respuesta 

a pérdidas sensoriales también se observa 

durante la respuesta de plasticidad 

consecutiva a pérdidas parciales unimodales 

(i.e., plasticidad intramodal; ver abajo) 

(Martínez, 2014), por lo que parece ser un 

principio básico de reorganización neural. 

El sistema somatosensorial de la rata y la 

estructura de la S1 

“Los barriles ofrecen excelentes oportunidades 

para integrar estudios de la corteza cerebral a un 

grado de resolución de otra manera inaccesible”  

(Woolsey & Van der Loos, 1970).  

En general, el sistema somatosensorial de 

las ratas ha sido un modelo atractivo para el 

estudio de la estructura, función, desarrollo 

y plasticidad del sistema nervioso central de 

los vertebrados. En estos animales, la 

corteza somatosensorial primaria (S1) 

contiene una representación del cuerpo 

caracterizada por manifestaciones 

morfológicas discretas denominadas 

barriles, separadas por regiones llamadas 

septos (Woolsey & Van der Loos, 1970) (ver 

Figura 2-a). Cada una de estas unidades 

representa colecciones discretas de 

mecanoreceptores ubicados tanto en la 

superficie corporal como en los músculos y 

vísceras. Estos mecanoreceptores 

proporcionan la información exterior e 

interoceptiva que sirve como base para 

elaborar percepciones somestésicas 

(Woolsey & Van der Loos, 1970).  

La S1 se organiza como un mapa tal que las 

terminaciones nerviosas van a un lugar 

específico en la corteza, y su distribución 

espacial refleja la disposición territorial de 

cada parte del cuerpo (Rice & Van der Loos, 

1977). Las sub-representaciones de las 

vibrisas mistaciales ocupan un lugar 
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preponderante. Éstas nacen en el belfo y 

están representadas en el llamado Subcampo 

de Barriles Postero Medial (PMBSF, por sus 

siglas en Inglés; ver Figura 2-b). 

Específicamente en esta subregión de la S1, 

los barriles se encuentran organizados en 

correspondencia precisa con el arreglo de 

vibrisas observado en la cara del animal 

(Woolsey & Van der Loos, 1970). Así, 

existen 5 filas con  4-7 barriles que 

representan las vibrisas ubicadas de forma 

paralela al puente de la nariz. Además, existe 

un Subcampo de Barriles Antero Lateral 

(ALBSF,  por sus siglas en Inglés; ver Figura 

2-b) y un subcampo de pequeños barriles, 

que representan a las microvibrisas del 

hocico y la mandíbula inferior, 

respectivamente. Finalmente, los cojinetes 

de las plantas de los pies están 

representados por unidades discretas 

ubicadas en las subregiones 

correspondientes, y el tronco por una gran 

unidad ubicada hacia la zona medio lateral 

de la S1 (ver Figura 2-b).  

En general, los barriles tienen un centro rico 

en neurópilo. Esta área se encuentra rodeada 

por un halo denso de cuerpos neuronales. 

Los barriles están constituidos por campos 

axónicos y/o dendríticos, y por células 

gliales y vasculares, relacionados de forma 

íntima y esencialmente confinados al barril. 

Los procesos se originan en cuerpos 

neuronales ubicados tanto en la capa IV de 

la S1, como en las capas corticales 

suprayacentes, contralaterales homólogas y 

subcorticales (Nackley, 2000).  

                                                                                                      Figura b. tomada y modificada de Riddle, et al. (1993). 

 

Figura 2 | Barriles de la capa IV de la corteza somatosensorial primaria de la rata. a | En la primera 

imagen se muestran los barriles de la S1 de la rata teñidos con azul de metilo, y en la segunda con un 

tratamiento con citocromo oxidasa. b |  Esquema del mapa de barriles de la S1. Los más definidos, 

grandes y estudiados son los que procesan la información proveniente de las vibrisas mistaciales, los del 

subcampo postmedial (PMBSF). Encima y detrás de ellos se encuentran los posteriores a los del PMBSF 

(pPMBSF). Los del subcampo anterolateral (ALBDF) corresponden a la trompa. 
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Finalmente, es necesario mencionar que las 

neuronas contenidas en los barriles 

desarrollan plasticidad sináptica en función 

del historial de experiencia o ausencia de 

información táctil de la rata. Por ejemplo, si 

el folículo  correspondiente a una de las 

vibrisas mistaciales es removido en una rata 

recién nacida, el barril que corresponde a 

dicha vibrisa se atrofiará mientras que los 

circundantes  incrementarán su talla 

(Nackley, 2000). Aunque la magnitud de 

estas respuestas de reorganización 

disminuye después del cuarto día de vida en 

la capa IV, en las ratas se mantiene durante 

toda la vida en las capas II y III. 

Modificaciones de los barriles en las 

ratas ciegas 

Tomando en cuenta que las cortezas 

primarias somatosensorial (S1) y auditiva 

(A1) se expanden en seres humanos ciegos 

(Kujala, 1995; revisado en Bavelier & 

Neville, 2002), no es de sorprender que lo 

mismo suceda en la S1 en ratas enucleadas 

bilateralmente, especialmente si son cegadas 

tempranamente (Volgyi, 1993). De acuerdo 

a ello, en el laboratorio se ha mostrado 

recientemente (Fetter, 2013) que los barriles 

del PMBSF de la rata albina cegada al 

nacimiento incrementan su área un 16-18% 

en promedio (ver Figura 3; panel superior). 

Aunque este aumento se asume relacionado 

al crecimiento y multiplicación de las 

neuronas que los conforman (Bronchti, 

1992), prevalecen dos modelos diferentes 

que intentan explicar cómo es que ocurren 

los cambios descritos. 

 

Modelo de expansión por incremento de 

actividad 

Uno de los modelos que explica la forma en 

la que ocurre la respuesta plástica 

manifestada como un aumento en el tamaño 

de la S1 y la A1 en las ratas cegadas al 

nacimiento propone que, al no existir la 

entrada de información visual en el cerebro, 

crecería el influjo de información de los 

sentidos que quedaron intactos, lo que 

acentuaría los niveles de procesamiento de 

esta información en las respectivas cortezas. 

Esto, a su vez, requeriría de un crecimiento 

      Figura tomada y modificada de Fetter, et al. (2013). 

Figura 3 | Comparación del tamaño de los barriles entre 

ratas videntes y ciegas. Se muestran las reconstrucciones 

bidimensionales de cámara lucida de los barriles del 

PMBSF derivadas de los revelados por actividad de 

citocromo oxidasa. En las ratas ciegas hubo un aumento del 

16% a los 10 días postnatales y 18% a  los 60 días al 

compararlas con los controles. También aumentó el 12% en 

las ratas ciegas a las que se les removieron los bigotes de 

forma permanente al nacimiento. En cambio, en las ratas 

control criadas en oscuridad no se observó diferencia. 
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de los circuitos correspondientes para así 

proveer una mayor capacidad de 

procesamiento de información. Finalmente, 

de acuerdo con este modelo, a consecuencia 

del incremento en el tamaño y los niveles de 

procesamiento de la unidad durante un largo 

periodo, el metabolismo se vería 

intensificado de manera crónica, fomentando 

así un aumento en la vascularización de la 

región. 

Apoyando a este modelo, existen datos que, 

en efecto, evidencian diferencias en la 

vasculatura entre ratas adultas control y 

cegadas al nacimiento. Zheng y Purves 

(1995), describieron que en las ratas 

enucleadas, la densidad vascular promedio 

de los microvasos en la S1 como un todo fue 

11% mayor que en los controles, entre los 70 

y 84 días de vida (Zheng & Purves, 1995). Al 

comparar los barriles individuales del 

PMBSF, se encontró un aumento en la 

densidad vascular promedio de cada uno de 

los 36 barriles, con diferencias de porcentaje 

que van desde el 7% hasta el 23% (Zheng & 

Purves, 1995). Esta diferencia no fue 

significativa en los septos. El aumento en la 

densidad vascular también fue observado de 

manera significativa en la A1 de las ratas 

enucleadas, aunque en menor magnitud 

(10% comparadas con los controles) (Zheng 

& Purves, 1995). 

Sin embargo, a pesar de que algunos creen 

que ésta es evidencia suficiente para validar 

la idea de un incremento en el ingreso de 

información y por tanto de la intensificación 

en la actividad metabólica como causa de la 

expansión de la S1, también existen una 

serie de datos que no pueden ser explicados 

por este modelo o que incluso son 

incoherentes con él.  

Entre ellos se encuentran los resultados 

reportados en el mismo estudio de Zheng y 

Purves (1995), quienes documentan un 

decremento (14%) de la densidad de vasos 

sanguíneos en la V1 de las ratas adultas (10-

12 semanas) cegadas al nacimiento, 

observación que resulta paradójica, pues en 

seres humanos ciegos la V1 incrementa su 

tasa metabólica (De Volder, 1997; Wanet, 

1988). Aunque las edades de las ratas y los 

humanos de los estudios no son 

equivalentes, igualmente las ratas ya 

llegaron a su madurez sexual, y en los 

estudios de humanos ciegos, todos muestran 

un aumento metabólico a pesar de que las 

edades de los sujetos van desde los 21 hasta 

los 58 años. Además, se ha observado lo 

mismo en macacos juveniles enucleados 

(Wu, 2013).  

Otro aspecto contradictorio del trabajo 

referido (Zheng & Purves, 1995) es que, a lo 

largo de la representación corporal, muchos 

de los barriles que tienen un mayor aumento 

en la densidad vascular no son aquellos que 

presentan una mayor expansión. 

Finalmente, a pesar de que en los barriles 

expandidos se observa un tendencia a 

aumentar la densidad vascular en los 

animales enucleados, en más del 40% de los 

barriles del PMBSF esta diferencia no fue 

significativa (Zheng & Purves, 1995).  

Dadas estas consideraciones, parece difícil 

de conciliar que el incremento en la densidad 

vascular observada en la S1 de las ratas 

cegadas al nacimiento responda a cambios 

en los niveles de actividad neuronal asociada 

con el uso.  Reforzando la postura en contra 

del modelo de actividad se encuentran 

estudios llevados cabo en nuestro 

laboratorio que muestran que el aumento en 
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la densidad vascular no necesariamente 

ocurre como consecuencia de un incremento 

en los niveles de activación neuronal (Uribe-

Querol, 2005) o bien por un aumento en la 

actividad metabólica oxidativa (Toscano-

Marquez, 2008).  

De hecho, en el laboratorio se ha mostrado 

que los niveles de actividad neuronal de la 

S1, monitoreados a través de mediciones de 

la actividad de citocromo oxidasa y la 

incorporación de 2-desoxi-D-glucosa 

(Fetter, 2013) (ver Figura 4), entre ratas 

control y enucleadas a los 10 o 60 días de 

edad, es similar (Fetter, 2013). Tampoco 

hubo correlación entre la actividad y el 

grado de expansión de los barriles (Fetter, 

2013).  

Adicionalmente, a pesar de que no se han 

realizado estudios que comprueben el 

aumento en el uso de los bigotes en las ratas 

ciegas, sí se sabe que hasta el día postnatal 

10 no existen movimientos voluntarios de 

las vibrisas mistaciales (Welker, 1964). 

Debido a que el aumento en el tamaño de los 

barriles entre los animales control y 

enucleados ya está presente antes del día 10 

(Fetter, 2013) (ver Figura 3), no se puede 

hablar de una intensificación en el uso de las 

vibrisas como generador de un incremento 

en la actividad metabólica de la S1. 

Finalmente, la remoción postnatal de las 

vibrisas no previno la expansión de la S1 en 

las ratas enucleadas (Fetter, 2013), y 

tampoco se observó expansión en aquellos 

animales mantenidos en oscuridad desde el 

nacimiento hasta la vida adulta (Fetter, 

2013) (ver Figura 3; panel inferior), una prueba 

más de que los cambios no se deben a un 

aumento en el uso de las vibrisas. 

Figura 4 | Comparación de los niveles de actividad neuronal en la S1 entre controles y 

enucleados a diferentes edades. a |Cortes tangenciales representativos que muestran los barriles 

(flechas) teñidos con citocromo oxidasa. b | Autoradiogramas representativos de la 
3
H2-deoxiglucosa 

de la capa IV de la S1. Los análisis densitométricos de ambos parámetros revelan que la actividad es 

similar entre controles y enucleados tanto en  el día postnatal 10 como en el 60. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura tomada y modificada de Fetter, et al. (2013). 
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En conjunto, todo esto sugiere que la 

expansión de la S1 en las ratas cegadas al 

nacimiento no es originada por un aumento 

en el uso de esta modalidad sensorial, y que 

el incremento de la densidad vascular 

observado en los barriles de ratas adultas 

enucleadas pudiera representar el costo 

metabólico asociado con el hecho de tener 

barriles de mayor tamaño y no 

necesariamente un factor coadyuvante del 

proceso de expansión. 

Modelo de expansión por adelanto en la 

formación 

Debido a que el modelo de hiperactividad no 

explica adecuadamente el incremento en el 

área de la S1 en las ratas enucleadas, en el 

laboratorio se buscaron otros factores que 

pudieran hacerlo. Considerando que una 

forma en la que podría darse esta expansión 

sería a través un inicio temprano, un final 

tardío, la aceleración o la mayor duración de 

los sucesos que subyacen la ontogenia de 

esta región cerebral (McNamara, 1997; 

Smith, 2003), se exploró la posibilidad de 

que este proceso fuese el resultado de 

variaciones en la temporalidad de la 

formación y desarrollo de los barriles.   

En concordancia con esto, se encontró un 

adelanto de 10 horas del proceso de 

formación de barriles en las ratas enucleadas 

(Fetter, 2013) (ver Figura 5-a). 

Figura 5 | Comparación en el periodo de formación de barriles en ratas control y enucleadas.  a 

|Cortes tangenciales de la capa IV de la S1. A las 82 horas postnatales, se ve que ya hay indicios de la 

formación de la zona de barriles de las ratas ciegas, mientras que a las mismas horas postnatales aún no son 

distinguibles en las ratas control. La diferencia en el número de ratas en las que estas estructuras se 

volvieron apreciables se hizo mínima 10 horas después. b |Cortes coronales con los barriles teñidos con DiI, 

directamente desde el tálamo, a las 168 horas postnatales (panel superior). Dibujos con cámara lúcida de los 

axones en controles y enucleados (panel inferior). Los axones de los enucleados ocupan una mayor área 

dentro de la capa IV de la S1 que los controles, confirmando que la tasa de crecimiento axonal es mayor. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura tomada y modificada de Fetter, et al. (2013). 

 

 

 



 

M a e s t r í a  e n  C i e n c i a s  B i o q u í m i c a s - T e s i s                                  | J u n i o  2 0 1 5 | 15 

 

Específicamente, se observó que a las 82 

horas de vida postnatal el 68% de los 

animales enucleados ya presentaba barriles, 

mientras que sólo aparecieron en el 29% de 

los controles. Asimismo, en las ratas 

enucleadas hubo un aumento en el tamaño y 

la complejidad de los axones talámicos que 

inervan a los barriles hacia los siete días de 

edad (ver Figura 5-b), lo que indica una 

aceleración en su desarrollo. De esta forma, 

la expansión de la S1 en las ratas enucleadas 

es el resultado de un proceso de 

heterocronía, quizá disparado por la 

ausencia de señales producidas por los ojos, 

en el que su formación empieza en edades 

más tempranas y el crecimiento axonal 

ocurre a una tasa más alta que en las ratas 

control (Fetter, 2013).  

Sin embargo, aún queda la cuestión sobre 

cómo se originó el aumento en la densidad 

vascular observado en la S1 de ratas adultas 

enucleadas. Es posible que éste siga al 

proceso de crecimiento exacerbado de los 

componentes neuronales en esta región. De 

hecho, se sabe que, al menos a nivel 

periférico, el crecimiento axonal y el 

vascular están conjugados (Mukouyama, 

2002). Como no existía un estudio en edades 

tempranas de los componentes vasculares en 

la S1 de las ratas ciegas que nos ayudara a 

valorar esta posibilidad, decidimos evaluarlo 

en el trabajo presente.  

Justificación 

Si bien se sabe bastante sobre la plasticidad 

neural que ocurre después de adquirida la 

ceguera, no está claro cuánto tiempo es 

requerido para su desarrollo o qué otros 

cambios corticales pueden ocurrir como 

consecuencia. A través del estudio de la 

reorganización que ocurre en el cerebro de 

sujetos privados visualmente, se pretende 

descubrir posibles maneras en las que las 

áreas corticales multi- y unisensoriales se 

forman durante el desarrollo y la evolución. 

Además, consideramos que los resultados 

obtenidos permitirán diseñar estrategias de 

rehabilitación para promover la 

recuperación de la función después de la 

ausencia de alguna sensación. Esto incluiría 

favorecer la plasticidad restaurativa después 

de que la entrada de sensaciones está 

comprometida y minimizar la interferencia 

de señales de otras modalidades.  

En este contexto, sería ventajoso saber dos 

cosas: cómo se coordina la información de 

los sentidos que han quedado intactos, y 

cómo la información que sirve para más de 

un sentido afecta la distribución de los 

territorios que la procesan. Esto se pretende 

hacer desde un enfoque de plasticidad 

vascular. Siendo éste un elemento integral 

de la corteza cerebral, sus modificaciones 

también podrían llegar a afectar tanto los 

procesos de reorganización neuronal, como 

las interferencias ya observadas en 

implantes retinianos o cocleares. 

Hipótesis 

Si la expansión de los barriles observada 

durante la primera semana de vida depende 

del aporte vascular, la densidad de los vasos 

sanguíneos deberá incrementarse durante la 

misma ventana de tiempo.    

Objetivo  

Evaluar la respuesta plástica vascular de la 

S1 en ratas enucleadas neonatas y juveniles, 

para determinar el periodo de aparición del 



 

M a e s t r í a  e n  C i e n c i a s  B i o q u í m i c a s - T e s i s                                  | J u n i o  2 0 1 5 | 16 

 

incremento antes observado en los vasos de 

la S1 de las ratas adultas enucleadas. 

Objetivos particulares: 

1. Confirmar la plasticidad 

vascular de los barriles de la S1 

reportada en las ratas ciegas 

adultas, estimando la densidad 

vascular de ratas de 70-75 días de 

vida, tanto controles como 

enucleadas al nacimiento, 

utilizando técnicas de perfusión 

supravital de tinta y micro-

morfometría.  

2. Explorar el estado de 

proliferación vascular de la S1 

en las ratas ciegas adultas, 

utilizando técnicas de 

inmunofluorescencia contra BrdU 

y lectina LEA para la vasculatura. 

3. Determinar el periodo en el que 

se producen las diferencias de 

densidad vascular en la S1, 

estimando la densidad vascular de 

crías de 7 y 20 días edad, tanto 

controles como enucleadas al 

nacimiento. 

4. Evaluar la especificidad de  los 

cambios inducidos por la 

enucleación, usando como 

control  la densidad vascular del 

globo pálido, región que forma 

parte de los ganglios basales, ya 

que se ha visto previamente que 

en estructuras de los ganglios 

basales, como es el estriado, no 

hay cambios (Zheng & Purves, 

1995). 

Métodos 

Obtención de los animales 

experimentales. Se usaron ratas Wistar, 

machos y hembras, obtenidas del Instituto 

de Fisiología Celular de la UNAM, y criadas 

en condiciones estándares controladas (a una 

temperatura de 21-25ºC, con ciclos de luz de 

7 de la mañana a 7 de la tarde, con libre 

acceso a comida y agua) en las instalaciones 

del Instituto de Investigaciones Biomédicas 

de la misma dependencia. Todos los 

protocolos experimentales fueron aprobados 

por el comité de derechos animales del 

Instituto de Investigaciones Biomédicas. 

Cada camada fue ajustada a diez crías, de las 

cuales la mitad fue enucleada bilateralmente 

entre las 6 y las 10 horas después del 

nacimiento. Para esto se indujo anestesia 

quirúrgica por enfriamiento, induciendo 

hipotermia al meter a las crías directamente 

en hielo por tres minutos. Los ojos se 

removieron cortando con cuidado los 

músculos extrínsecos y el tejido conectivo 

que rodea a los globos oculares y cortando el 

nervio óptico justo detrás del disco óptico.  

Inyección de tinta china. Para poder 

distinguir los vasos sanguíneos del cerebro, 

se inyectó tinta china a las ratas de 7, 20 y 

entre los 70 y los 75 días de edad. Los 

animales fueron anestesiados con 

pentobarbital sódico (250 mg/kg). A las 

ratas de 7 y 20 días se les inyectaron 

intracardiacamente 5 ml de una solución de 

tinta china (Pelikan, color azul y morada) sin 

diluir. A las ratas de 10 semanas se les 

inyectaron 20 ml de una solución de tinta 

china (Casa Serra, color negra) con gelatina 

al 3%. La tinta de las ratas adultas tuvo que 

ser concentrada previamente un 20% de la 
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original por evaporación y filtrada a través 

de un poro de 40 µm para un mayor 

contraste.  Después de ser hidratada en agua 

destilada, la grenetina se mezcló en una 

proporción de 1:1 con la tinta de las ratas 

adultas. Ambos tipos de perfusión se 

realizaron a un flujo promedio de 3.3 ml por 

minuto, con la rata colocada en posición 

supina sobre un cojín térmico para dilatar 

los vasos lo más posible; la tinta mezclada 

con gelatina se inyectó a 37 ºC. En los 

animales adultos, la aorta descendente y el 

esófago fueron ligados para que la tinta 

reemplazara la sangre de los vasos 

únicamente de la parte superior del cuerpo, 

al introducirla tras el corte del atrio 

derecho. En las crías se permitió que la tinta 

recorriera todo el cuerpo. Posteriormente, se 

removieron los cerebros y se mantuvieron 

en paraformaldehído (PFA) al 4% durante 

una hora a temperatura ambiente antes de 

separar las cortezas y aplanarlas entre dos 

portaobjetos cubiertos con teflón a un 

grosor de exactamente 2mm. Las cortezas 

dentro del sistema de aplanado volvieron a 

ser incubadas en PFA durante dos noches a 

4 ºC, previo a su deshidratación en una serie 

de diferentes porcentajes de sacarosa: dos 

noches a 20% y dos a 30%. Finalmente, 

todos los tejidos se congelaron por medio de 

inmersión en 2-metilbutano enfriado a -40 

ºC en hielo seco y se guardaron a -80 ºC 

hasta su uso. Debido a cuestiones técnicas, 

no se pudieron estudiar la S1 y el globo 

pálido de una misma rata en todos los 

animales. 

Densidad vascular. De las cortezas 

aplanadas, se cortaron series de rebanadas 

tangenciales de 50 µm que fueron teñidas 

con 4',6-diamino-2-fenilindol (DAPI). La 

tinción se hizo por inmersión (1 minuto) en 

el caso de los cerebros adultos. Para las 

muestras de ratas más jóvenes los cortes 

fueron montados en portaobjetos (1.5 

minutos). Se capturaron aleatoriamente 

imágenes de los vasos sanguíneos llenados 

con tinta en la zona de barriles en varias 

representaciones de la S1. De la misma 

manera se examinó la densidad vascular en 

el globo pálido. Las fotografías de tinta 

negra y azul se tomaron en campo claro, 

Figura 6 | Procesamiento de las imágenes tomadas en las crías con el programa ImageJ.  a | Imagen 

representativa del archivo con los cortes ópticos de la vascularización de los barriles de la S1 a 20x tomados 

en las crías de 7 y 20 días de edad. b | La imagen muestra el siguiente paso en el procesamiento de las 

fotografías, en el que los cortes ópticos se apilaron para completar una misma imagen. En rojo se muestra el 

umbral de aceptación de los vasos sanguíneos para quitar el fondo. c | Imagen en blanco y negro (binaria) 

que fue la que se cuantificó para obtener la densidad vascular del área de los barriles. 
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mientras que las de tinta morada se tomaron  

con el filtro de fluorescencia de rojo lejano. 

En los animales adultos se tomó una sola 

imagen en el plano focal en el que la mayoría 

de los vasos se veían bien definidos y en el 

mismo software del microscopio se hizo una 

adecuación de la imagen a blanco y negro 

(binario). Para las crías, debido a la 

distribución vertical de los vasos dentro de 

los cortes tangenciales, se apilaron cortes 

ópticos tomados cada 5 µm hasta completar 

50 µm totales (Figura 6-a). Estas imágenes se 

procesaron en el programa ImageJ: los stacks 

se integraron en el eje z para reconstruir 

una sola imagen (Figura 6-b), que fue la que 

se analizó, y se ajustó el umbral para que 

quedara en blanco y negro (Figura 6-c). 

Posteriormente, las imágenes, tanto de crías 

como de adultos, fueron cuantificadas en 

ImageJ. Se definió la densidad vascular de 

cada fotomicrografía como el porcentaje de 

área de la imagen que los perfiles vasculares 

ocupaban en los barriles, de acuerdo a 

Zheng y Purves (1995), sin hacer distinción 

de capilares, vénulas o arteriolas. Se 

promediaron las densidades obtenidas para 

comparar la S1 como un todo. Como en los 

adultos la mayoría de los barriles 

pertenecientes al PMBSF y a la pata trasera 

tuvieron una pobre delimitación con la 

técnica de tinción de núcleos, no pudieron 

ser incluidos y sólo se muestrearon las 

representaciones de la mandíbula inferior, la 

pata delantera y sobre todo el ALBSF. Para 

las crías los barriles estuvieron mejor 

definidos, por lo que pudieron incluirse 

todas las representaciones en el análisis (ver 

Figura 7). 

Inmunofluorescencia contra BrdU. Para 

ver si el aumento en la densidad vascular de 

las ratas adultas enucleadas se lleva a cabo 

en la adultez, se analizó la proliferación 

endotelial de la S1 en las ratas de esa edad. 

Todas las ratas de 70-75 días fueron 

Figura 7 | Fotomicrografías de cortes tangenciales 

teñidos con DAPI que muestran una porción de la S1.  

a | Imagen a 4x de los barriles de la S1 en las ratas de 70-

75 días postnatales; los barriles mejor definidos 

pertenecen a la trompa y la mandíbula inferior (ver 

Figura 2-b), mientras que los del PMBSF, que se 

encuentran cerca de la esquina inferior izquierda, están 

más difusos. b | Imagen a 4x de los barriles de la S1 en 

las ratas de 7 días de edad; aquí se logran ver con 

bastante definición los barriles de diferentes 

representaciones, incluidos los del PMBSF. Los 

recuadros rojos indican las regiones de las que se muestra 

aumento a continuación:  c | Imágenes al 20x de algunos 

barriles del PMBSF en las crías de 7 días (izquierda), y 

los barriles posteriores del ALBSF (derecha). 
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inyectadas con bromodeoxiuridina (BrdU, 

15 mg/ml de NaOH 7 mM y NaCl 0.9%) 

por cada 300 g del animal. Las muestras se 

incubaron con HCl 1N durante 30 min. a 

una temperatura de 37°C, previo al 

tratamiento con Na2B4O7 0.1 M a pH 8.5 por 

10 min. Después de la media hora a 65 °C 

con el InmunoRetriever, los cortes se 

incubaron una noche a 4 °C con el 

anticuerpo primario contra BrdU levantado 

en ratón a una dilución de 1:500 en PBT 

0.3% con suero de caballo inactivado al 5%. 

Al día siguiente, se realizó la incubación del 

anticuerpo secundario contra ratón de Alexa 

488 levantado en burro y diluido 1:500 en 

PBT durante 2 horas. Finalmente, el tejido 

fue incubado con el marcador vascular 

isolectina B4 (45 mg/ml de CaCl2 (0.1 

mg/ml) y MgCl2 (0.1 mg/ml)) acoplada a un 

fluorescente rojo por hora y media y se 

contratiñó con DAPI por un minuto. Por 

cuestiones técnicas de labilidad del tejido, no 

se pudo realizar la inmuno contra BrdU en 

las ratas más jóvenes. 

Análisis estadístico. Para la S1 se 

promediaron los valores densitométricos de  

las imágenes de las diferentes 

representaciones de barriles. Todos los 

valores de densidad vascular se presentan 

como el promedio ± el error estándar de la 

media (S.E.M.). Las diferencias en las 

densidades vasculares entre controles y 

enucleados se calcularon con la fórmula 

((enucleados-controles)/controles)*100. Se 

redujo el ruido de las muestras quitando los 

valores atípicos de cada uno de los grupos. 

Dado que todos los conjuntos de muestras 

se distribuían de forma normal (de acuerdo 

con la prueba de normalidad de Shapiro-

Wilk y la de Anderson-Darling), se aplicó la 

prueba T de Student para comparar las 

medias de las densidades vasculares de 

controles y enucleados en cada una de las 

edades estudiadas. Para ver si existía una 

relación lineal entre la densidad vascular de 

la S1 y el globo pálido se calcularon los 

Coeficientes de Correlación de Pearson, así 

como para la relación de la densidad 

vascular con el peso de los animales. 

Resultados 

El área ocupada por vasos sanguíneos en 

la S1 y en el globo pálido incrementó en 

las ratas adultas enucleadas al 

nacimiento 

Con el objeto de corroborar los hallazgos 

reportados por Zheng y Purves, medimos la 

densidad vascular en ratas adultas. En 

promedio, el área ocupada por vasos 

sanguíneos en los barriles la S1 de las ratas 

de 70-75 días de edad enucleadas al 

nacimiento fue significativamente mayor 

(24%) que la observada en las ratas control 

(ver Figura 8; panel izquierdo). Algo similar 

se observó en el globo pálido, región 

escogida como control para evaluar la 

especificidad de los cambios, en el que las 

ratas enucleadas mostraron una densidad 

vascular 29% mayor a la mostrada por las 

ratas control (ver Figura 8; panel derecho).  

Dado que nuestros resultados sugieren que 

sí hay diferencias en la vascularización del 

globo pálido, quisimos saber si éstos son 

específicos de cada zona, por lo que 

examinamos la relación entre la densidad 

vascular en ambas regiones, y no 

encontramos una correlación significativa 

(r=0.19, p-value>0.05). 
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Para ver si a esta edad había proliferación de 

células endoteliales, se realizó una 

inmunofluorescencia contra BrdU en los 

mismos adultos para los que se analizó la 

densidad vascular en la S1. Sin embargo, en 

ninguno de los controles o de los enucleados 

encontramos una sola célula marcada en esta 

región  (ver Figura 9). 

Una vez confirmado el aumento en la 

densidad  vascular en la S1 de las ratas 

adultas enucleadas al nacimiento, y 

obtenidos los resultados preliminares que 

indican que la proliferación vascular, si 

ocurre, es muy baja en esta zona del cerebro 

en edades adultas, procedimos a analizar la 

vasculatura en ratas de 7 días de edad 

postnatal, presumiendo que los cambios 

vasculares observados en la S1 de las ratas 

enucleadas ocurrirían en edades más 

tempranas y en paralelo a la expansión de 

los barriles.  

El área ocupada por vasos sanguíneos en 

la S1 y en el globo pálido es similar entre 

las ratas neonatas control y las 

enucleadas al nacimiento 

En promedio, el área ocupada por vasos 

sanguíneos tanto dentro de los barriles de la 

S1 como en el globo pálido no fueron 

significativamente diferentes entre las ratas 

control y las enucleadas al nacimiento al ser 

comparadas  a  los  siete  días  de  edad   (ver  

Figura 8| Densidad vascular de las ratas adultas. Gráficas de dispersión de la densidad vascular de la 

capa IV de la S1 y del globo pálido, tanto en ratas control como en las enucleadas, a los 70-75 días de 

edad. Los asteriscos indican la densidad vascular de cada uno de los animales, mientras que el diamante 

indica el promedio y las barras el S.E.M del grupo. El porcentaje de diferencia para cada región se 

calculó con la fórmula  ((enucleados-controles)/controles)*100, y se aplicó una prueba T de Student. 
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Figura 10).  Al igual que en los adultos,  

no se encontró una correlación 

significativa (r=-0.07, p-value>0.05) 

de ambos parámetros. 

Una vez evidenciado que los 

incrementos en la densidad vascular 

observados en las ratas enucleadas no 

concurren con el periodo  de 

expansión neonatal de la S1, como se 

planteó en la hipótesis, se analizó una 

edad más tardía, con el objeto de 

estimar el momento en el que ocurren  

estos  cambios. Se  eligieron  los  20 

días postnatales debido a que a esta 

edad los movimientos de las vibrisas 

han madurado lo suficiente para 

alcanzar la frecuencia y coordinación 

características de las ratas adultas 

(Welker, 1964; Landers & Phillip 

Zeigler, 2006) (ver Figura 14); estudios 

previos han mostrado que la actividad 

motora se asocia con un incremento 

de la vasculatura, al menos en el 

cerebelo (Black, 1990; Isaacs, 1992). 

Además, se sabe que alrededor de los 

20 días postnatales el índice de 

angiogénesis decae en el cerebro de 

ratas normales (Rowan & Maxwel, 

1981). 

El área ocupada por vasos 

sanguíneos en la S1 y en el globo 

pálido incrementó en las ratas 

juveniles enucleadas al nacimiento 

En promedio, el área del barril 

ocupada por vasos sanguíneos en la S1 

y en el globo pálido fue 21% y 24% 

mayor, respectivamente, en las ratas 

enucleadas al nacimiento que en las 

control al ser comparadas a los 20 días 

Figura  9| Imnunofluorescencia contra BrdU en las ratas 

adultas. a | Microfotografías representativas (y a la derecha 

aumento de las regiones indicadas por lo recuadros rojos) que 

muestran la falta de células proliferantes (BrdU, verde) en la 

capa IV de la S1 de ratas de 70-75 días tanto en los 6 

controles como en los 7 enucleados estudiados. En rojo se 

muestran la microvasculatura (isolectina B4). b | Controles 

positivos de la inmunofluorescencia. Las primeras tres 

microfotografías muestran las células proliferantes (BrdU, 

verde) dentro del hipocampo de las ratas de 70-75 días. La 

cuarta microfotografía muestra las células proliferantes 

dentro del cerebro de una rata de 7 días. Las barras rojas de 

todas las fotografías equivalen a 100 µm.                         

DAPI = azul; BrdU = verde, Isolectina B4 = rojo. 
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de edad (ver Figura 11). En este caso, 

tampoco hubo una correlación significativa 

entre la densidad vascular de la S1 y el 

globo pálido (r=-0.4, p-value>0.05). 

Con estos datos podemos asegurar que el 

aumento vascular observado en los adultos 

enucleados se inicia entre la primera y la 

tercera semanas de vida postnatal.  

La densidad vascular aumenta con el 

tiempo tanto en la S1 como en el globo 

pálido  

El área de los barriles ocupada por vasos 

sanguíneos en la S1 y en el globo pálido 

incrementa con la edad tanto en los animales 

control como en aquellos enucleados al 

nacimiento (ver Figuras 12 y 13). A los 7 días 

de edad se ven vasos gruesos, pero cortos y 

muy dispersos, mientras que dos semanas 

después, aunque los vasos son de menor 

calibre, ya se observa el establecimiento de 

la complejidad de la red vascular. 

Finalmente, en los adultos hay un aumento 

en el grosor de los vasos de ese lecho ya 

establecido (ver Figura 12). 

Figura 10| Densidad vascular de las ratas neonatas. Gráficas de dispersión de la densidad vascular de 

la capa IV de la S1 y del globo pálido, tanto en ratas control como en las enucleadas, a los 7 días de 

edad. Los asteriscos indican la densidad vascular de cada uno de los animales, mientras que el diamante 

indica el promedio y las barras el S.E.M del grupo. El porcentaje de diferencia para cada región se 

calculó con la fórmula  ((enucleados-controles)/controles)*100, y se aplicó una prueba T de Student. 
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La densidad vascular es mayor en el globo 

pálido que en la S1 en edades tempranas, y 

se invierte en los animales adultos (ver 

Figura 13), quizás en respuesta a las 

diferencias en la velocidad de maduración 

entre estas estructuras; el globo pálido 

alcanza la madurez antes que la S1 (Micheva 

& Beaulieu, 1995; Lucznska, 2003; 

Greenamyre, 1987; Oo, 2005). 

Es interesante que la diferencia entre las 

pendientes de las curvas de crecimiento de 

las ratas control y las enucleadas fue mayor 

entre los 7 y los 20 días de vida que entre los 

20 y los 70-75 días para ambas estructuras 

(S1: 7-20=0.4 vs 20-70=0.2; Globo pálido: 7-

20=0.5 vs 20-70=0.3). Esto indica que la 

diferencia entre los grupos con relación a 

este parámetro se instaura entre los 7 y los 

20 días. Una vez establecida esta diferencia, 

más que aumentar con la edad, el lecho 

vascular pareciera expandirse de manera 

escalar en ambas estructuras junto con el 

crecimiento de la S1, como se puede ver en 

la Figura 13.  

Finalmente, algo curioso es que mientras en 

la corteza somatosensorial la dispersión de 

los datos es menor en los enucleados que en 

los controles, en el globo pálido es lo 

contrario (ver Figuras 8, 10, 11 y 13).  

Figura 11| Densidad vascular de las ratas juveniles. Gráficas de dispersión de la densidad vascular 

de la capa IV de la S1 y del globo pálido, tanto en ratas control como en las enucleadas, a los 20 días de 

edad. Los asteriscos indican la densidad vascular de cada uno de los animales, mientras que el diamante 

indica el promedio y las barras el S.E.M del grupo. El porcentaje de diferencia para cada región se 

calculó con la fórmula  ((enucleados-controles)/controles)*100, y se aplicó una prueba T de Student. 
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Figura 12| Composición angiogénica de la S1 y el globo pálido de las ratas enucleadas en comparación con la de los controles. 

Microfotografías representativas de los cortes tangenciales de 50 µm de grosor que muestran la disposición vascular de la capa IV de la S1 

(arriba) y del globo pálido (abajo) en ratas neonatas, juveniles y adultas, tanto en controles como en enucleadas. Se muestran las imágenes 

originales del microscopio (abajo) y las imágenes en las que se realizó la medición del porcentaje ocupado por los vasos (arriba). Las 

microfotografías de las crías fueron tomadas con epifluorescencia en rojo lejano y las de las adultas en campo claro La barra equivale a 100 

µm. 
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Discusión 

La enucleación neonatal en los roedores 

conduce a una expansión de la S1, la cual ha 

sido atribuida al aumento en la actividad 

neuronal sensorial a lo largo de la vía 

somestésica. Se asume también que el 

incremento en el uso de esta vía conlleva al 

incremento en la densidad vascular de los 

barriles (Zheng & Purves, 1995). Dado que 

se cree que la densidad vascular se relaciona 

directamente con el nivel de 

actividad metabólica y 

neuronal (e.g. Riddle, et al. 

(1993); aunque ver Uribe-

Querol, et al. (2005) para 

evidencia que contraviene esta 

presunción), el incremento del 

área ocupada por vasos en los 

barriles de la S1 en los 

animales enucleados al 

nacimiento apoyaría la 

hipótesis que sugiere que los 

incrementos en la actividad 

neuronal evocada conducen a 

la expansión de la S1 (Zheng 

& Purves, 1995).  

Rivalizando con esta postura 

se encuentra un estudio 

llevado a cabo recientemente 

en nuestro laboratorio (Fetter, 

2013), en el que se mostró que 

la actividad neuronal 

provocada que se asocia con el 

uso de la vía somatosensorial 

juega un papel menor en el 

proceso de expansión de la S1. 

En plena consonancia con esta 

visión, en el presente trabajo 

mostramos que el incremento 

en la densidad vascular en la 

S1 ocurre posterior al séptimo día de vida 

(ver Figuras 10 y 11), y por tanto, posterior a 

la expansión de la S1 (Fetter, 2013) en las 

ratas enucleadas al nacimiento. De esta 

manera, es claro que los cambios en la 

densidad vascular no reflejan incrementos 

en los niveles de activación neuronal en las 

ratas enucleadas. Más aún si se toma en 

cuenta que los cambios se dan dentro del 

periodo de desarrollo normal del sistema 

Figura 13| Evolución de la densidad vascular en la S1 comparada 

con la del globo pálido en controles y enucleados. Curvas de aumento 

del área ocupada por los vasos de los controles y los enucleados en la S1 

(rosa y azul, respectivamente) y el globo pálido (rojo y azul marino, 

respectivamente) a los 7, 20 y 70-75 días postnatales. El S.E.M. de los 

datos no se indica ya que aparece en las figuras anteriores. 
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vascular del cerebro (Robertson, 1985) y no 

como  consecuencia de un incremento 

crónico en el metabolismo en edades 

posteriores. 

Pensamos que existen tres posibilidades, la 

primera no mutuamente excluyente con las 

otras dos, que podrían explicar el 

incremento de la densidad vascular en los 

barriles de la S1 en las ratas enucleadas. La 

primera es que sean el resultado de la puesta 

en marcha del movimiento voluntario de las 

vibrisas y la exploración más activa del 

medio ambiente por parte de la cría, 

situaciones, entre otras, que ocurren a partir 

del día doce de vida postnatal en la ratas 

(Welker, 1964; Aldridge, 2004; Landers, 

2006). Para explicar de forma más clara la 

coincidencia de diferentes actividades o 

eventos del desarrollo, se realizó un análisis 

de la información obtenida de los artículos 

de Welker (1964) y de Landers y Philip 

Zeigler (2006), el cual se resume en la Figura 

14. La segunda es que respondan a cambios 

Figura 14| Calendario comparativo del desarrollo de las habilidades y canales de comunicación con el entorno 

en la rata. En negro se muestra el grado de desarrollo de cada habilidad dependiente de la edad postnatal de la rata. 

En el eje vertical se grafica el porcentaje de crías que cumplían con la característica señalada, excepto en el caso de 

las amplitudes de retracción y protracción, que se midieron en grados, y la frecuencia de movimiento de vibrisas, que 

se midió en Hz. En promedio, entre los 8 y 10 días de edad empiezan las respuestas exploratorias activas, y entre 

éstos y los 16 días postnatales surge el bigoteo voluntario, con movimientos pequeños y no coordinados que van 

mejorando con el tiempo hasta llegar a la amplitud máxima, momento en el que se da la aparición inicial de los 

mapas de movimiento para la estimulación del área motora cortical de las vibrisas. Es hasta el día 18 en el que en 

promedio el número de movimiento de las vibrisas por segundo se encuentra dentro del rango normal de las ratas 

adultas (6-9 Hz). Entre los 12 y los 14 días se abren los canales sensoriales. Amp. = amplitud, Mov. = movimiento. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

La figura es el resultado de un análisis basado en los datos obtenidos por Welker (1964) y por Landers y Phillip Zeigler (2006). 
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en la organización espacio temporal de la 

actividad neuronal, sin que estos cambios 

impliquen un aumento en los niveles de 

activación neuronal (ver Uribe-Querol, et al. 

(2005)). Y, finalmente, los resultados aquí 

obtenidos, aunque descartan la existencia de 

un crecimiento paralelo de los componentes 

vasculares con los neuronales, no desechan 

la posibilidad de que el incremento en la 

densidad vascular  de la ratas enucleadas se 

dé también por un proceso de heterocronía, 

independiente de la actividad metabólica. 

Dado que no hay mucha diferencia en el 

incremento vascular entre los 20 y 70-75 

días y que a los 20 días ya se encontró la 

diferencia, es poco probable que se trate de 

un retraso en la formación del lecho 

vascular, pero todavía puede haber un 

adelanto o una aceleración. En el futuro, 

tendremos que evaluar estas posibilidades. 

Una observación interesante realizada en 

nuestro estudio se relaciona con el hecho de 

que la diferencia porcentual de los 

promedios del área por barril ocupada por 

vasos sanguíneos con relación a las ratas 

control fue menor en los animales adultos 

enucleados evaluados por Zheng y Purves 

(1995) al ser comparados con los nuestros. 

Aunque dicha discrepancia pudiera 

atribuirse a que los valores que obtuvimos 

para este parámetro en los animales control 

fueron menores que los reportados por 

Zheng y Purves (1995) (16.9%±1 vs 

19.3%±0.9, respectivamente), también 

podría resultar de diferencias en el manejo 

en el bioterio de las ratas empleadas en 

ambos estudios. En apoyo a esta posibilidad, 

se han mostrado diferencias en el número de 

anastomosis vasculares cerebrales, asociadas 

con diferencias en los procedimientos de 

cuidado de los animales en diferentes 

bioterios (Oliff, 1997). Otra posibilidad que 

pudiese explicar las discrepancias  entre 

estudios es que nuestras mediciones para las 

ratas adultas se realizaron 

predominantemente en los barriles 

pertenecientes al ALBSF, mientras que las 

de Zheng y Purves incluyeron los barriles 

del PMBSF en mayor proporción. Dado que 

las múltiples representaciones tienen 

diferentes magnitudes de expansión y 

aumento vascular en los enucleados (Zheng 

& Purves, 1995), es posible que la inclusión 

de barriles de diferentes subcampos en el 

análisis conduzca a promedios de la densidad 

vascular que sean inconsistentes entre los 

estudios. No obstante, el hecho de que 

ambos trabajos muestren un aumento en la 

densidad vascular en las ratas adultas 

enucleadas al nacimiento apoya dos cosas: 

que la plasticidad vascular es un proceso 

robusto y que forma parte de la plasticidad 

intermodal en los individuos ciegos. No 

encontramos una correlación significativa 

(cor=-0.4, p-value>0.1) entre el peso 

corporal y la vasculatura en los animales 

adultos estudiados que pudiera proveer 

indicios sobre alguna otra posible 

explicación. 

Otro hallazgo contrastante entre el estudio 

de Zheng y Purves y el nuestro tiene que 

ver con la especificidad de la respuesta 

plástica vascular. Si bien ellos sugieren que 

ésta se limita a las cortezas sensoriales, en 

nuestro trabajo mostramos que el globo 

pálido también desarrolla cambios plásticos 

vasculares. Si esta respuesta es más 

generalizada, no lo sabemos. Esta 

discrepancia seguramente se debe a la 

elección de la zona control. Mientras que 
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Zheng y Purves analizaron el estriado, 

nosotros nos enfocamos, por cuestiones 

técnicas, en el globo pálido, una estructura 

en la que se proyectan los axones de las 

neuronas del estriado, por lo que en teoría 

tampoco debería haber presentado cambios. 

Sin embargo, parece que las diferentes 

aferencias, eferencias, número de 

estriosomas, densidades de inervación 

cortical y conectividades que poseen son 

suficientes para que la enucleación tenga un 

efecto diferencial en la vascularización de 

ambas regiones. Esto nos indica que la 

elección del área de medición, de hecho, se 

torna crítica al momento de tratar de 

establecer comparaciones entre los estudios. 

Haría falta que nosotros revisáramos la 

misma región para verificar los datos.  

Sin embargo, queda claro que la respuesta 

plástica vascular en las ratas enucleadas no 

se restringe a la S1 y que quizás 

compromete estructuras relacionadas con el 

movimiento, al menos, de las vibrisas 

(Aldridge, 2004). En apoyo a esta 

posibilidad, estudios previos han mostrado 

que el desempeño motor incrementa la 

vasculatura en el cerebelo (Black, 1990; 

Isaacs, 1992), que el globo pálido participa 

en la localización de estímulos originados en 

las vibrisas (Sharp & Evans, 1982; 

Schneider, 1982), que la remoción de las 

vibrisas conduce a respuestas plásticas en el 

estriado (Huston, 1986; Huston, 1988) y que 

estas zonas participan en la planeación, 

modulación y ejecución del movimiento 

voluntario de las vibrisas en ratas control y 

enucleadas (Alloway, 1999; Aldridge, 2004; 

Martin, 1967), conducta que se ve alterada 

con la condición de ceguera (Welker, 1964; 

Toscano-Marquez, 2008), por lo que no 

sería tan sorprendente encontrar cambios en 

la vascularización de los ganglios basales.  

A este respecto, el lector podría pensar que 

los cambios reportados en la densidad 

vascular en nuestro trabajo pudieran ser 

inespecíficos. Sin embargo, podrían estar 

reflejando un proceso de cambio diferencial 

específico para cada región, ya que cada una 

de estas modificaciones está ligada a la 

condición de ceguera del animal y ocurre en 

diferentes magnitudes.  

Sobre el crecimiento vascular en general, 

podemos decir que el hecho de que la 

vascularización vaya en aumento con la edad 

tanto en la S1 como en el globo pálido en 

ambos grupos de animales es un hallazgo 

esperado pues se sabe que así es como ocurre 

en el cerebro (Ogunshola, 2000). De esta 

forma, aunque el proceso de angiogénesis 

está muy activo en la corteza cerebral 

durante las dos primeras semanas de vida 

postnatal (Rowan & Maxwell, 1981), la 

expansión rápida de esta región explica la 

baja densidad vascular observada en el 

cerebro de las crías lactantes (Wang, 1992), 

a pesar del evidente aumento en la 

complejidad durante este periodo. Una vez 

finalizado el proceso de expansión rápida de 

la corteza cerebral, la angiogénesis cortical 

incrementa progresivamente la densidad del 

lecho hasta la edad adulta, como se sabe que 

sucede (Rowan & Maxwell, 1981). 

Finalmente, el trabajo presente abre paso 

para la búsqueda de la forma en la que los 

componentes vasculares puedan ser usados 

en el tratamiento de rehabilitación para la 

recuperación de algún sentido. 
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Conclusiones 

En este trabajo confirmamos que existe un 

aumento significativo de la densidad 

vascular en la S1 de las ratas adultas 

enucleadas al nacimiento, lo que concuerda 

con los datos obtenidos por Zheng y Purves 

(1995). Sin embargo, a diferencia del trabajo 

mencionado, encontramos que los cambios 

vasculares no se restringen a la S1 sino que 

alcanzan componentes motores del sistema 

nervioso central.   

Por otro lado, no pudimos documentar 

diferencias en la densidad vascular entre los 

grupos de ratas control y enucleadas al 

nacimiento a los 7 días de edad, aunque sí a 

los 20 días de vida, por lo que concluimos 

que los cambios en la vascularización no 

ocurren en paralelo con la expansión de la 

S1.  

En base a esto, pensamos que nuestros datos 

apoyan la noción de que la expansión de S1 

en la ratas enucleadas no es dependiente del 

incremento en el uso de la vía 

somatosensorial. 

Perspectivas 

Consideramos que en el futuro se deberán 

hacer las mediciones de las densidades 

vasculares dentro de la S1 de ratas control y 

enucleadas de 12 días de edad en busca de 

una relación entre estos cambios y el 

momento de inicio de los movimientos de las 

vibrisas y la actividad exploratoria y los 

momentos de inicio y término de la 

generación del cambio. Además, se deberá 

extender el análisis a otras regiones del 

cerebro, tal como el cuerpo calloso o la 

fimbria del hipocampo, en busca de alguna 

región cuyos niveles de vascularización no 

se vean afectados por la enucleación, o 

mostrar que, si los hay, las magnitudes de 

cambio son específicas para cada zona. 

También sería necesaria la validación de los 

resultados obtenidos con una técnica 

diferente al llenado de vasos, como pudiera 

ser la tinción con fosfatasa alcalina, para 

eliminar cualquier artefacto consecuencia de 

la técnica de detección utilizada en este 

trabajo.  

Dado que el aumento en la densidad 

vascular no es la única forma de otorgar un 

aporte, deberían analizarse el flujo 

sanguíneo y la permeabilidad de los vasos en 

busca de diferencias en controles y 

enucleados. 

De ser posible, sería interesante repetir las 

mediciones de los vasos sanguíneos aquí 

realizados en animales no enucleados pero sí 

mantenidos en oscuridad, o de animales 

enucleados pero sin bigotes, en espera de 

aclarar el evento que desencadena los 

cambios vasculares observados tras la 

remoción de los globos oculares. 

Por otra parte, sería importante establecer el 

periodo de proliferación de las células 

endoteliales en esta región como parte de la 

dilucidación del mecanismo detrás del 

aumento en la densidad vascular en los 

adultos enucleados. 

Otro de los análisis que deberá realizarse, 

dependiendo de los resultados que se 

obtengan en las densidades vasculares de 

edades más avanzadas, sería la medición de 

los potenciales de acción, por medio de 

técnicas de electrofisiología, para corroborar 
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los patrones de distribución temporal de los 

disparos neuronales. 

Por último, el decremento observado en la 

densidad vascular de la V1 hasta ahora no 

puede ser explicado ni por el modelo del 

incremento en la actividad, ni por el de la 

heterocronía o el de la apertura de los 

canales sensoriales, por lo que representa 

información muy interesante en la que se 

podría trabajar en un futuro.   
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