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Resumen

El objetivo del presente trabajo fue realizar una investigacion documental referente
a la neuroanatomia y fisiologia del sistema nervioso orientado a la utilizacion del
electroencefalograma en la valoracion del dolor en perros. Se revisaron diversos libros,
articulos y tesis de distintos autores para conformar un solo texto donde se retinen los temas
y actualizaciones necesarios sobre este tema. La actividad eléctrica registrada en el EEG se
origina sobre todo en la superficie de la corteza cerebral, por lo que los cambios que se
registran son producidos por la suma de las pequefias corrientes que producen los potenciales
post-sindpticos, estos cambios varian de acuerdo a la extension que cubra un par de
electrodos y al tiempo que transcurra durante su registro de este modo el EEG puede
proporcionar informacion util como apoyo para la deteccion y diagnostico de anormalidades
cerebrales en diversos trastornos en presencia de dolor las ondas alfa y delta tienen que estar
maés elevadas, con este cambio podriamos detectar la presencia de dolor en el paciente
durante algun procedimiento quirargico que estemos realizando. El electroencefalograma
puede ser una herramienta de diagnostico eficaz y alternativa, sin embargo, en la medicina
veterinaria para ser utilizado requiere del apoyo de monitores anestésicos. Los monitores de
anestesia son una herramienta que automatiza el analisis del electroencefalograma (EEG)
durante un procedimiento quirurgico para ayudar a determinar la profundidad anestésica de
un paciente y el grado de dolor que podria estar presentando. Se ha demostrado que el uso
de los monitores de anestesia disminuye la incidencia de despertar intraoperatorio y
minimiza el tiempo de recuperacion, lo que permite realizar rdpidamente una evaluacion
neuroldgica en caso de ser necesario. También se ha demostrado una disminucién de 8.5%
en la presencia de delirio postquirtrgico y una menor disfuncion cognitiva. 4’Al final de esta

investigacion se cumplio con los objetivos estipulados al principio.



Introduccién

Desde que el psiquiatra aleman Hans Berger consiguié en 1924 demostrar en el
cerebro humano oscilaciones de potencial, que describié por primera vez en 1929, y cuya
inscripcién denomind electroencefalograma (EEG) del hombre, ésta area ha experimentado
hasta nuestros dias un desarrollo dindmico. Desde entonces el interés se centr6 ante todo en
la concepcion de unas bases para el empleo practico del EEG en el diagndstico clinico, a
través de los métodos de valoracion del mismo, por lo que se pudo ampliar todavia mas su
ambito de empleo. Asi, esta técnica se ha revelado en los afios como un procedimiento

indispensable en muchos terrenos de la ciencia.®

El encéfalo es el sustrato anatomico que participa en la regulacion de las funciones
motoras somaticas, vegetativas, senso — perceptuales y en otras mas complejas como son el
ciclo suefio — vigilia, las emociones y la conducta, entre otras. De esta manera, por la
diversidad de sus funciones no puede sujetarse a un orden simplista, razon por la que el
campo cerebral también resulta, desde el punto de vista bioeléctrico altamente diverso con

grandes variaciones fisiologicas.?

El sistema nervioso tiene propiedades fisiologicas un tanto diferentes, entre las que
se destacan la regulacion de la circulacion de la sangre, las necesidades de sustratos
metabolicos, la ausencia anatdmica de un sistema linfatico, una circulacion especial de
liquido cefalorraquideo (cerebroespinal), una vigilancia inmunoldgica limitada y respuestas
particulares a la lesion y cicatrizacion de las heridas. Asi entonces, la actividad animal
depende del funcionamiento coordinado con precision de muchas células individuales,
donde quizés las mas importantes para realizar esta coordinacion sean las células nerviosas
Ilamadas neuronas, que trasmiten informacion utilizando una combinacion de sefales

eléctricas y quimicas.®

Las membranas de las neuronas son eléctricamente excitables, es decir, las sefiales
se generan y transmiten a lo largo de ellas, sin disminucién como resultado del movimiento
de particulas cargadas (iones). Las propiedades de las sefiales eléctricas permiten a las
neuronas transportar informacion rapidamente y con exactitud para coordinar las acciones
de muchas partes del cuerpo de un animal.>Aqui es donde el EEG se convierte en una técnica

de exploracion funcional del sistema nervioso central (SNC) mediante la cual se obtiene el



registro de la actividad eléctrica cerebral en tiempo real, a través de electrodos. Por tanto, el
EEG es el registro de la actividad eléctrica de las neuronas del encéfalo, donde se puede
resaltar que dicho registro posee formas muy complejas que varian mucho con la
localizacion de los electrodos y entre individuos. Esto es debido al gran numero de

interconexiones que presentan las neuronas y por la estructura no uniforme del encéfalo.*

La actividad eléctrica registrada en el EEG se origina sobre todo en la superficie de
la corteza cerebral, por lo que los cambios que se registran son producidos por la suma de
las pequefias corrientes que producen los potenciales post-sindpticos. Estos cambios varian
de acuerdo a la extension que cubra un par de electrodos y al tiempo que transcurra durante
su registro. Las neuronas de la corteza cerebral se encuentran dispuestas en columnas
perpendiculares a la superficie del cerebro, de tal manera que los potenciales post-sinapticos
de cada célula suman sus corrientes, asi su conjunto puede ser captado por los electrodos y
transformado en una sefial electronica que se amplifica en el electroencefaldgrafo.*Asi por
ejemplo cuando un paciente manifiesta dolor, se activan una gran cantidad de sinapsis
excitatorias, las cuales originan una zona de negatividad en la superficie en relacion con las
capas difusas y cuando la corriente fluye a una zona de negatividad relativa da lugar a una
zona de despolarizacion que se detecta en los electrodos como una onda negativa, es decir,

por arriba de la linea de la base o llamada también isoeléctrica.®

Como los electrodos quedan a varios milimetros de distancia de la corteza cerebral,
reflejan la actividad de una gran cantidad de neuronas, que corresponden a una zona
relativamente grande de la corteza, por lo que las puntas muy localizadas en las ondas no se
llegan a registrar en un estudio rutinario a diferencia de los eventos que afectan a grandes

zonas que son detectadas con mayor facilidad en el EEG. ©

Asi en el presente trabajo se realizd una investigacion documental que contiene de
manera ordenada los aspectos neuroanatomicos y fisiologicos que facilitan la interpretacion

clinica de un EEG en la valoracion del dolor en caninos.



Objetivos
Objetivo general:
e Realizar una investigacion documental que contenga de manera ordenada los

aspectos neuroanatomicos y fisioldégicos que faciliten la interpretacion clinica de un

electroencefalograma (EEG) en la valoracion del dolor en pequefias especies.

Objetivos especificos:

e Analizar y describir las bases anatomicas y fisioldgicas que integran al sistema nervioso.
e Valorar la importancia del EEG como una herramienta para la evaluacion del dolor en

pequefas especies.



Materiales y métodos

Tomando como base los objetivos y de acuerdo a las normas planteadas por el
método cientifico, el presente estudio se basa en la realizacion de las lineas propuestas por
la investigacion documental, fundamentada en la busqueda de informacion relevante en el
campo de la Medicina Veterinaria y Zootecnia, en especial para el apoyo de la actualizacién
de conocimientos en electroencefalografia aplicada a la valoracion del dolor en perros, para
lo cual se consultaron las siguientes fuentes de informacion: libros, revistas especializadas,
memorias de congreso, tesis, bases de datos, boletines informativos, notas técnicas, articulos

cientificos con ligas de internet, entre otras.

Siendo el método cientifico una sucesion de pasos ligados entre si, se deben
establecer las fases que se han de desarrollar en un orden logico, asi de esta manera la
metodologia para la realizacion del presente estudios fue la siguiente: seleccion del tema,

planeacion del trabajo, acopio de informacion, redaccion de la tesis.



Justificacion

Como consecuencia de los progresos cientificos en relacion a la investigacion del
sistema nervioso es necesaria la actualizacion, sobre todo en métodos complementarios para
mejorar el diagndstico de las patologias de este sistema. De este modo, la
electroencefalografia se convierte en un método de diagndstico auxiliar, aplicable en la
exploracion del sistema nervioso central. Por otro lado, cabe destacar que en la literatura no
existe una recopilacion de datos en una forma ordenada y sistematica para la aplicacion de
un electroencefalograma en pequefias especies, que sea de utilidad en la clinica veterinaria
y sobre todo en la valoracion del dolor en perros. Ante esta situacion, la finalidad del presente
trabajo es realizar una investigacion documental a partir de diversas fuentes bibliogréficas,
para compilar y proponer un método adecuado para la toma de un EEG en pequefias especies,
que le permita al clinico poder aplicar los conceptos basicos en la valoracion del dolor en
perros y gatos, no sin antes realizar una revision de los aspectos anatomo — fisiologicos del
SNC.
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Revision de literatura

Neuroanatomia.

Una vez que se forma el disco embrionario inicia la fase de neurulacién donde,
mediante eventos de proliferacion y diferenciacion celular, se puede observar a lo largo de
la superficie dorsal del ectodermo embrionario una prominencia que daré origen al sistema
nervioso, la lAmina neural. Un poco después se observara la formacion del surco neural, por
la presencia de dos elevaciones que se pliegan para finalmente fundirse y formar el tubo
neural en cuyos lados se notan dos cimulos neuronales, las crestas neurales, de donde se
derivaran los ganglios del sistema nervioso periférico. La luz del tubo neural, el canal neural,

presenta en sus extremos a los neuroporos que al poco tiempo se cierran. ’

La lamina neural se sitia a lo largo de la linea media dorsal del embrion. La
proliferacion de células es mayor a lo largo del margen de la lamina neural que en la linea
media. El tubo neural esta recubierto por el neuroepitelio, que consta de las células epiteliales

que generan practicamente la totalidad de las neuronas del SNC. °

Epidermis

J—- .

Rodetes neurales — '
Ectodermo superficial Placa neural RN ‘\~~

o L_\ oo (_,\’G
i =X of O
o 7 V? - o°o

(elulas
dela cresta

Notocorda Cresta neural Tubo neural neural

Surco neural
Notocorda

Figura 1. Origen del tubo neural y las crestas neurales. **

La porcion caudal del tubo neural forma la médula espinal en donde el canal neural
permanecera como el canal central, mientras que la rostral se convierte en el encéfalo. %1011
En las primeras etapas del desarrollo, en la porcion rostral del tubo neural se desarrollan tres
vesiculas encefalicas primarias: la mas rostral prosencéfalo o encéfalo anterior, la mas
caudal el rombencéfalo o encéfalo posterior y entre las dos el mesencéfalo o encéfalo medio.

De estas se originan cinco vesiculas secundarias, el prosencéfalo da origen a una bilateral
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denominada telencéfalo o hemisferios cerebrales, una central nombrada como diencéfalo
donde se incluye el talamo e hipotalamo,*2 el mesencéfalo permanece sin dividir a lo largo
del desarrollo encefalico,®%t el rombencéfalo queda dividido en dos vesiculas una rostral,
conocida como mesencéfalo o puente y una caudal denominada mielencéfalo, en el cual se

integran el bulbo raquideo y la médula oblongada.*?

! /4 4
// Sed ~\\) — Telencéfalo
Prosencéfalo K& /, 3} ]/
N f" (
<,\ _ L.\.\Y———- Diencéfalo
<& ’)) \
-———~—- Mesencéfalo

\\,_\

\ Metencéfalo

/':
x- Bulbo raquideo

Tubo neural con los espacios
internos de liquido
cefalorraquideo

e 1 8 Mesencéfalo
; Rombencéfalo

Figura 2. Desarrollo de las vesiculas cerebrales. A. Tubo neural. B. Vesiculas cerebrales

primarias. C. Vesiculas secundarias. **

a) Telencéfalo
Es la vesicula secundaria méas rostral y sus derivados forman la mayor parte del
encéfalo, lo que cominmente se conoce como cerebro. En este sentido, la estructura basica
del telencéfalo es el palio, formada por un manto de sustancia gris y la sustancia blanca
subyacente, no obstante, durante el desarrollo evolutivo también aparecieron como parte del
telencéfalo los ndcleos basales ademas de que existe una cavidad representada por los

ventriculos laterales.
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Estructuras principales Funciones
Telencéfalo

Corteza cerebral

Lébulo frontal Inteligencia, comportamiento, habilidad
motora fina

Lébulo parietal Tacto, dolor, propiocepcion

Lébulo occipital Vision

Lébulo temporal Comportamiento, audicion

Nucleos basales Tono muscular, iniciacion y control de la

actividad motora.

Ventriculos laterales Formacion de liquido cefalorraquideo

Cuadro 1. Estructuras y funciones del telencéfalo. ’

b) Diencéfalo
Se localiza rostralmente al mesencéfalo cubierto por los hemisferios cerebrales, esta
formado por el tdlamo, hipotalamo, subtalamo. De estas estructuras, el talamo es el mayor
componente del diencéfalo y se encuentra formado por dos masas redondeadas que se
desarrollan en las paredes laterales del tercer ventriculo, posteriormente ambas partes se
unen mediante un amplio puente (la adhesion Intertalamica), que provoca que el tercer

ventriculo adopte una forma anular. ’

Formando parte del tAlamo se encuentran dos regiones, el epitalamo (situado en la
parte baja) y el metatdlamo (ubicado en la parte caudal). Este Gltimo estd formado por los
cuerpos geniculados (lateral y medial) que son dos proyecciones localizadas en la superficie
caudal del talamo donde se recibe la informacion visual y auditiva. El epitdlamo es la parte
del diencéfalo que se desarrolla a partir del techo del tercer ventriculo, aqui se encuentra el
cuerpo pineal o epifisis. Por otra parte, el hipotalamo se extiende desde la lamina terminal y
quiasma optico hasta los cuerpos mamilares, controlando la homeostasis del organismo. ’

Finalmente, cabe mencionar que, el hipotalamo se desarrolla en el piso del tercer ventriculo,
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por lo que se puede ubicar como el &rea diencefalica ventral al talamo siendo la Unica porcién
del diencéfalo que se puede observar desde la superficie externa en la base del encéfalo. ’
El subtalamo es la zona de tejido cerebral que se encuentra entre el tAlamo dorsal y
el tegmento del mesencéfalo. Su funcién principal se relaciona con el movimiento corporal.
El subtalamo se divide en: el nucleo subtalamico o de Lyus, la zona incierta y los campos de
Forel. El nucleo subtalamico o de Lyus, se localiza dorsolateramente al extremo superior de
la sustancia negra; se extiende posteriormente hasta el aspecto lateral del nucleo rojo. La
zona incierta es una delgada zona de sustancia gris arriba del fasciculo lenticular. Los
campos de Forel se localizan anteriores al nicleo rojo y contienen células que pueden ser

una extensién rostral de los nucleos reticulares. 8

Estructuras principales

Diencefalo

Hipotalamo Control autonomo, apetito, sed,
temperatura, balance de agua y electrolitos,
suefio y comportamiento.
Funciones endocrinas.

Talamo Tacto, dolor, propiocepcion y conciencia.

Subtalamo Conciencia.

Sistema olfatorio ndcleo del Nervio craneal Olfaccion
I

Nucleos 6pticos, quiasma y tractos. Nervio Vision, reflejo pupilar a la luz.
craneal 1l

Cuadro 2. Estructuras y funciones del diencéfalo. ’

c) Mesencéfalo
Esta estructura también es conocida como encéfalo'®! medio y se encuentra ubicada
anatomicamente caudal al talamo, pero dorsalmente esta cubierta por los hemisferios
cerebrales y el cerebelo. ElI mesencéfalo esta formado por una parte dorsal (techo

mesencefalico) y otra ventral (pedinculos cerebrales).
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Dorsalmente el techo mesencefalico estd formado por cuatro prominencias
redondeadas; dos coliculos rostrales y dos caudales. En éstos ultimos estan los pedinculos
cerebelares rostrales que conectan con el cerebelo.” A este nivel se encuentran los niicleos

motores de los nervios oculomotor y troclear.’

La parte ventral del mesencéfalo estd formada por los pedinculos cerebrales que
estan integrados por el tegmento y los pilares cerebrales. La sustancia gris se encuentra
rodeando el acueducto mesencefalico formando la sustancia gris periacueductal y en el resto
del cerebro medio esta fragmentada formando nucleos, dentro de los que destacan los de los

nervios craneales, el niicleo rojo y la sustancia negra.’

A este respecto, los nucleos de los nervios craneales estan situados en la parte
dorsolateral del tegmento mientras que el nucleo rojo, denominado asi por estar muy
vascularizado, estd ubicado en el tegmento. De esta manera, la sustancia negra que se
identifica transversalmente por tener un color mas oscuro debido a la acumulacion de
pigmento en las neuronas que la forman, se sitta en el limite entre el tegmento y los pilares

cerebrales.

En el mesencéfalo también esta la formacion reticular donde la sustancia blanca se
forma por tractos ascendentes y descendentes que envuelven a los nucleos. El acueducto
mesencefalico es un conducto estrecho que transita por debajo de los coliculos y termina

ventralmente al coliculo caudal conectando al tercero con el cuarto ventriculo.’

15



Estructuras principales
Mesencéfalo
Cerebro medio

Sistema reticular activador - formacion
reticular

Nucleo y nervio oculomotor NC I11

Nucleo y nervio troclear NC IV

Nucleo rojo

Tractos ascendentes y descendentes

Funciones

Conciencia y suefio

Musculos extraoculares, constriccion
pupilar.

Musculos extraoculares.

Actividad motora, origen del tracto
rubroespinal.

Motores y sensorios

Cuadro 3. Estructuras y funciones del mesencéfalo.’

d) Metencéfalo
Es una estructura menos compleja que las anteriores ya que estd formado por el
puente o tegmento y el cerebelo. En el primer caso se localiza en la parte ventral y craneal a
la médula oblonga. En el sentido estricto, el puente es una dilatacion en forma de barra
transversal, ensanchada en el centro y adelgazada a los lados, en donde se conecta con el

cerebro mediante los pedtnculos cerebelares medios.

A nivel del puente se localizan los ndcleos de los nervios abductor (VI1), trigémino
(V), facial (VII) y vestibulo-coclear (VIII). Las fibras vestibulares del par craneal VIII
terminan en los nicleos vestibulares (controlan el tono de los musculos esqueléticos
antigravitatorios), que se encuentran a nivel de la pared ventrolateral del cuarto ventriculo.
Las fibras del componente coclear alcanzan los nicleos cocleares, que estan situados en la

porcion lateral y ventrolateral del puente.’
El tracto y nacleo espinal del nervio trigémino se extienden por la porcién dorso-
lateral del puente y médula oblonga. El cuerpo trapezoide puede considerarse como la

porcion caudal del puente, mismo que se forma por fibras transversales desde el nicleo
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coclear ventral a los nucleos del cuerpo trapezoide. La porcion ventral del puente esta
formada por los tractos piramidales y corticopontino, nucleos del puente y fibras

transversales pontinas.’

Cerebelo
Es una masa mas o menos globosa, llena de surcos, situada sobre el puente y la
médula oblonga que se sostiene y conecta con el tallo encefalico mediante los pedunculos

cerebelares.’

El pedtnculo rostral conecta con el cerebro medio, mientras que el pedinculo medio

se asocia con el puente y el pedinculo caudal con la médula oblonga.’

El cerebelo primariamente se observa dividido en dos hemisferios laterales y un
vermis central. Cada una de estas estructuras se encuentra dividida por fisuras y surcos en
I6bulos y lobulillos los que a su vez estan formados por unidades méas pequefias, nombradas

como laminillas o folias cerebelares.’

17



Estructuras principales
Metencéfalo
Puente

Nervio trigémino NC V

Formacion reticular
Tractos ascendentes y descendentes

Cerebelo

Funciones

Funcién mixta: la funcion sensitiva consiste
en la sensibilidad facial, sensaciones tactiles
de propiocepcion y dolor de los 2/3
anteriores de la lengua, dientes, la
conjuntiva ocular, duramadre y de la parte
ectodérmica de la mucosa bucal, nariz y
senos para nasales. La funcion motora
contiene los musculos de la masticacién, el
temporal, el masetero, pterigoideos, el
tensor del timpano, el milohioideo y el
digastrico

Centros vitales - respiracion
Motores y sensorios
Coordinacion de movimientos y tono

muscular.
Equilibrio

Cuadro 4. Estructuras y funciones del metencéfalo.’

e) Mielencéfalo

Este se encuentra formado por la médula oblongada’, se extiende caudalmente al

puente y se continla, a través del foramen magno con la médula espinal. Se divide en una

porcidn dorsal o tegmento y en una porcion ventral. 1% La primera de ellas tiene una situacion

ventral y ventrolateral al cuarto ventriculo y al canal central, y es dorsal a las olivas y a las

piramides. Esta formada por los ndcleos de los nervios facial (VII), vestibular (VIII),

glosofaringeo (1X), vago (X), accesorio (XI1) e hipogloso (XI). *2

La porcién ventral estd formada por el nicleo olivar, las piramides (formadas por el

tracto piramidal) y la decusacion de las piramides. 2
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Estructuras principales
Mielencéfalo
Meédula oblonga
Tractos ascendentes y descendentes
Nervio abducen NC VI

Nervio facial NC VII

Nucleo y nervio vestibulo-coclear NC V111

Nervio glosofaringeo NC IX

Nervio vago NC X

Nervio accesorio NC XI

Nervio hipogloso NC XiIlI

Funciones

Motores y sensorios
Musculos extraoculares

Motor para la expresion facial, glandulas y
gusto

Equilibrio, audicion, tracto vestibulo-
espinal

Sensacion caudal de la lengua, musculos
laringeos, glandulas y gusto.

Motor de los musculos del cuello, fibras
parasimpaticas eferentes suplen al corazon,
pulmones visceras toracicas y abdominales,
Ilevan impulsos de propioreceptores y
quimiorreceptores, yemas gustativas de la
faringe y de la lengua posterior.

Motor de la lengua, laringe, faringe y
paladar suave, controla la glotis, y por lo
tanto la respiracion y la fonacion, se
encarga de movimientos de cabeza,
escapula y hombros.

Motor de la lengua

Cuadro 5. Estructuras y funciones del mielencéfalo.’

Médula espinal

Embrionariamente, la médula espinal se origina caudal al tubo neural. En los

animales adultos aparece como una estructura cilindrica aplanada dorso-ventralmente,
alojada dentro del canal vertebral. Se divide en 5 regiones: cervical, toracica, lumbar, sacra

y caudal, las cuales corresponden a las vértebras con las que se relacionan en su origen.’
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El extremo caudal de la médula espinal presenta una disminucién progresiva de su
didmetro hasta terminar en punta, en cuyo caso se llama cono medular. La médula espinal
es una de las estructuras corporales en donde mejor se puede notar el metamerismo
(segmentacion) del tronco y esto se logra al observar la salida de las raices de los nervios

espinales.’

Existe un segmento medular por cada par de nervios espinales (derecho e izquierdo).’
Asi, en un perro se tienen 8 segmentos cervicales, 13 toracicos,7 lumbares (en algunos casos
excepcionales existe una mas), 3 segmentos sacros y un numero variable de segmentos

caudales.’

En la region cervical cada nervio espinal encuentra su foramen de salida del canal
vertebral justo enfrente de su origen en la médula espinal, a partir del segmento medular
toracico cada par de nervios espinales se sitla cada vez mas a la vértebra correspondiente,
por lo que los nervios espinales mas caudales tienen que hacer un recorrido dentro del canal
vertebral antes de encontrar su foramen de salida;’ esto provoca que en la parte mas caudal
de la médula espinal, en donde estan los ultimos segmentos (lumbares, sacros y caudales),
los nervios correspondientes después de originarse en la médula espinal, transitan juntos
hasta llegar cada uno de ellos hasta su foramen de salida lo que origina un racimo de nervios
que recuerdan a la cola de un caballo (cauda equina).’

La intumescencia cervical corresponde al lugar donde se originan las raices del plexo
braquial y se ubica desde C3 hasta T1.2
La intumescencia lumbar corresponde al lugar donde se originan las raices del plexo

lumbosacro y se ubica desde T10 a L1-2.8
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Figura 3. Vista dorsal de columna vertebral.'?

Para la descripcion de la estructura interna de la médula espinal es necesario hacerla
de una vista transversal, en donde se observa una zona central compuesta de sustancia gris
y una zona periférica de sustancia blanca.’

La sustancia gris toma la forma de una "mariposa” en la que se distinguen una parte

central y dos ensanchamientos laterales (las "alas” de la mariposa). La parte central es el
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sitio en donde confluyen estas alas y se denomina comisura gris en cuyo centro esta el canal

central de la médula espinal.’

Las alas estan formadas por tres cuernos o astas (dorsal, lateral y ventral), en los
cuales las porciones dorsal y ventral son los de mayor tamafio mientras que el lateral aparece
como una pequefia prominencia. Considerando el origen embrionario, la sustancia gris que
conforma a las astas de la médula espinal se deriva de dos placas (dorsal y basal) que se
forman a partir de las neuronas que rodean al canal neural en el tubo neural. La placa dorsal
contiene a las neuronas que hacen sinapsis con las neuronas sensitivas aferentes del ganglio
espinal, mientras que la placa basal se forma con las neuronas motoras eferentes.
Posteriormente se separan las neuronas somaticas de las autbnomas de cada placa dando

origen a cuatro grupos neuronales y las neuronas de cada grupo formaran columnas.’

La conformacion estructural final de la sustancia gris de la médula espinal es la
siguiente; el asta dorsal formada por la columna aferente somatica general (medial) y
aferente visceral general (lateral), el asta lateral constituida por la columna eferente visceral

general y el asta ventral por la columna eferente somatica general.’

Ademas de las fibras que abandonan a la médula espinal para formar los nervios
espinales existen otras que ascienden y descienden hacia y desde el encéfalo, estas fibras se
agrupan formando tractos, los cuales constituyen la sustancia blanca de la médula espinal y
se denominan de acuerdo a su origen y terminacion. Los tractos que ascienden son sensitivos

y los que descienden son motores.
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Sustancia
Blanca

=~ [ Canal central

7 Sustancia gris

d
Columna
dorsal
. pe Asta dorsal
Columna 4 '
lateral ‘ g . Asta lateral

Columna \ Asta ventral
ventral

Figura 4. Médula espinal. a) Representacion sustancia gris y blanca, b) estructura

interna. Tomado y modificado de.*®

Sistema ventricular

El sistema ventricular contiene liquido cefalorraquideo LCE, (también conocido
como cerebroespinal) producido en los plexos coroideos® ' cuales estan localizados en cada
uno de los ventriculos que presenta el encéfalo

La luz de las vesiculas encefélicas se reduce por el crecimiento de sus paredes, pero
no llega a desaparecer, sino que se mantiene formando los ventriculos encefalicos. Al
respecto, la cavidad del encéfalo'®!! anterior se divide en los dos ventriculos laterales que
se comunican con la cavidad del diencéfalo (tercer ventriculo) por los agujeros
interventriculares. La lamina terminal, situada inmediatamente en posicion rostral a los dos
agujeros interventriculares, forma la parte rostral del tercer ventriculo y finalmente éste

Gltimo se contindia con el cuarto ventriculo por medio del acueducto mesencefalico.
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El cuarto ventriculo es el més caudal y se desarrolla a partir de la cavidad situada en

el interior del encéfalo!®!! posterior, continuandose caudalmente con el canal central de la

médula espinal.®

Vesiculas

Telencéfalo

Diencéfalo

Mesencéfalo

Metencéfalo

Mielencéfalo

Componentes derivados Cavidades

Bulbos, pedinculos y tractos olfatorios, Ventriculos
I6bulo piriforme. laterales
Hipocampo

Hemisferios cerebrales

Nucleos Basales

Epitalamo: glandula pineal Tercer ventriculo
Talamo
Hipotalamo: hipdfisis y quiasma optico

Techo mesencefalico: coliculos Acueducto
rostrales y caudales mesencefalico
Pedlnculos cerebrales: tegumento y

pilares cerebrales

Cerebelo Cuarto ventriculo
Puente
Médula oblonga Cuarto ventriculo

Cuadro 6. Principales derivados y cavidades de las vesiculas encefalicas.” 1011
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Tercer ventriculo

3a)

Agujero interventricular Ventriculo lateral

Acueducto mesencefdlico

Receso lateral del cuarto ventriculo

Cuarto ventriculo

Canal central l “

Figura 5. Sistema ventricular vision dorsal.*?

Parte central del ventriculo lateral
Cuerno rostral del

ventriculo lateral
Cuerno temporal del
ventriculo lateral

Agujero

interventricular o
Acueducto mesencefdlico

Tercer ventriculo

L— Canal central

Infundibulo Cuarto ventriculo

Figura 6. Sistema ventricular vision lateral. 12
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Fisiologia del sistema nervioso

El sistema nervioso es el responsable de la interaccion estimulo-respuesta entre el
ambiente y el organismo, sin embargo, también regula y coordina los sistemas corporales,
entre ellos, el control del sistema endocrino e inmunoldgico y los 6rganos de los sentidos.
El sistema nervioso se divide en Sistema Nervioso Central (SNC) y Sistema Nervioso
Periférico (SNP).’

El SNC esté constituido por el encéfalo y la médula espinal, quienes integran los
componentes de entrada de informacion sensitiva, evalla dicha informacién e inicia una

respuesta de salida. 1*

El SNP esta formado por los tejidos nerviosos que se situan en la periferia, es decir,
en las regiones externas del SNC. Los nervios que se originan en el encéfalo o que salen a
través del craneo se llaman pares craneales, en tanto los que se originan en la médula espinal
y no salen del craneo se llaman nervios espinales. Los tejidos del SNC y el SNP constan de
células nerviosas que conforman las vias de informacion de entrada y salida, por esta razon
es conveniente clasificar las vias nerviosas en divisiones de acuerdo con la direccion en la
que conducen la informacidn, es decir, la division aferente del sistema nervioso consta de
todas las vias de entradas sensitivas, mientras que, por el contrario, la division eferente del

sistema nervioso consta de todas las vias salientes motoras. 4

Sistemas nerviosos somatico y autbnomo

Algunas vias del sistema nervioso somatico (SNS) llevan informacion a los efectores
somaticos, que son los musculos esqueléticos. Estas vias motoras constituyen la division
motora somatica. EI SNS también consta de vias aferentes, y constituye la division sensitiva
somatica que aporta retroalimentacion a los efectores somaticos, también tiene centros de

integracion que reciben la informacion sensitiva y generan la sefial de la respuesta eferente.*
Las vias eferentes del sistema nervioso autdbnomo (SNA) llevan informacién a los

efectores autbnomos o viscerales, que son principalmente los musculos lisos, musculo

cardiaco, glandulas y el tejido adiposo, entre otros. El SNA parece independiente del control
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voluntario por lo que generalmente parece gobernarse sin nuestro conocimiento consiente.

14

Las vias eferentes del SNA pueden diferenciarse en division simpatica y

parasimpatica, donde en la primera de ellas se consideran las vias nerviosas que salen de las

porciones medias de la médula espinal (toraco — lumbar) y que se encuentran implicadas en

la preparacion del cuerpo para abordar amenazas inmediatas al medio interno. Del mismo

modo produce la respuesta de "lucha o huida" y se relacionan a fendémenos dolorosos. Por el

contrario, las vias parasimpaticas salen del encéfalo o de las porciones bajas de la médula

espinal (crdneo — sacro) y coordinan las actividades normales del cuerpo en reposo o en

bienestar. La division parasimpética se denomina de "reposo y reparacion. 4

Sistema
nervioso
central
(SNC)
Encéfalo
y médula
espinal

Sistema nervioso
somatico (SNS)

Centros de integracién
__somaticos

Sistema nervioso {
auténomo (SNA) \

Centros de integracion
auténomos

Sistema
nervioso
periférico
(SNP)
Pares
craneales
y nervios
espinales

Divisién motora
somatica
(eferente)

Divisién sensitiva
somatica
(aferente)

Receptores Efectores

somaticos somaticos

y (musculo
especiales esquelético)
Estimulo Respuesta

1

Division
parasimpatica
(eferente)

\\ I.\"'

T

Divisién sensitiva I.Divis'i(?n
visceral simpatica
(aferente) (telferentg)

Efectores auténomos
(musculo cardiaco y liso;
glandulas; tejido adiposo y otros)

)

Respuesta

Receptores
viscerales

Estimulo

Figura 7. Organizacion del sistema nervioso.'*
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Simpatico
Ganglios parasimpdticos N. oculomotor
de la cabeza \
0Ojo —— G
N. facial

Ganglio

cenvical Glandulas lagrimales gL} — Tronco del encéfal gy

superior y sallvares Micleos parasimpgticos

(parte de la (abeza)
N. glosofaringeo
Vasos de a cabeza
N.vago
Ganglio impati i
cerv?cal PR Ganglios parasimpdticos *Ganglio estrellad
; ; . los drganos 400 = Gangl;
medio Ganglio estrellado préximos a los Org cervical inferior y Ter gan;?ato
@ P simpatico tordcico
T
n Pulmones ~ @————
i N. espldcnico
mayor
T4 Estémago ]
15
16 Higado o
7
18 Péncreas o—
” Ganglio celfaco
10 Rifiones *—
m
12 Intestinos *r—
L Ganglio mesentérico superior
L2 Ganglio mesentérico inferior
13
Partes del intestino
14 /——  Qrueso, recto
5 /
Vejiga urinaria
il
s Médula sacra con nicleos
parasimpaticos
(porcion sacra)
Plexo hipogdstrico Nn. espldcnicos

inferior pélvicos

Figura 8. Organizacion del sistema nervioso simpatico y parasimpatico. Tomado y

modificado 13
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Organos efectores

impulsos noadrenergicos
colinérgicos
Tipo de receptor Respuesta
Ojos

Musculo radial del iris a, Contraccion (midriasis)

Mg
Esfinter del iris Contraccion (miosis) -

3

Musculo ciliar Contraccion para la B Relajacion para la

vision cercana 2 vision lejana
Mg
Corazén

Nodo S-A Disminucion de la B1B2 Aumento de la
frecuencia cardiaca, frecuencia cardiaca
paro vagal M -

Auricula Disminucion de la B1 B> Aumento de la
contractilidad y (por ’ contractilidad y de la
lo general) aumento velocidad de
de la velocidad de conduccién
conduccidn M -

Nodo A-V Disminucion de la B1 B> Aumento de la
velocidad de ' velocidad de
conduccién conduccién

M
3

Sistema His-Purkinje Disminucion de la B1 B> Aumento de la
velocidad de ’ velocidad de
conduccién conduccién

Ventriculos Disminucion de la B1 B> Aumento de la
contractilidad ' contractilidad
Arterias y venas

Coronarias Constriccion aq 0 Constriccion

B2. Dilatacion
M
3

Respuesta a los

Impulsos

Cuadro 7. Respuestas de los drganos efectores a los impulsos nerviosos autbnomos en la

division parasimpatica y simpética.®
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Organos efectores Respuesta a los Impulsos

impulsos noradrenérgicos
colinérgicos
Tipo de receptor Respuesta
Piel y mucosa Dilatacion aq a Constriccion
M
3
Musculo esquelético Dilatacién aq Constriccion
B2 Dilatation
Encefalicas Dilatacion Constriccion
Pulmonares Dilatacion aq Constriccion
B2 Dilatacion
Visceras abdominals aq Constriccion
B2 Dilatacion
Glandulas salivales  Dilatacion aq ap Constriccion
Renales aq 0 Constriccion
By, B2 Dilatacién
Venas sistémicas aq a Constriccion
B2 Dilatacion
Pulmones
Mdasculo bronquial ~ Contraction Bo Relajacion
M
3
Glandulas bronquiales Estimulacién aq Inhibicién
B2 Estimulacién
M
3
Estémago
Motilidad y tono Incremento aq Ay Bo Disminucion
M
3

Cuadro 7. Respuestas de los organos efectores a los impulsos nerviosos

autdnomos en la division parasimpatica y simpatica. (Continuacion)®®
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Organos efectores

Esfinteres

Secrecién

Motilidad y tono
Esfinteres
Secrecion

Vesicula biliar y
conductos

Detrusor

Trigono y esfinter
Aparato
Motilidad y tono

Utero

Organos sexuales
masculinos

Mdasculos pilomotores

Respuesta a los
impulsos
colinérgicos

Relajacion

Estimulacién

Intestino
Incremento
Relajacion
Estimulacion

Contraccién

Vejiga urinaria

Contraccion
Relajacion
Reproductor

Incremento

Variable

Ereccién

Piel

Impulsos
noradrenérgicos

Tipo de receptor

az

M
3

az

M
12 3

a1 ap B, B2
&
25
B2

B2

M

az

Respuesta

Contraccién

Inhibicién

Disminucion
Contraction
Inhibicién

Relajacion

Relajacion

Contraction

Disminucion

Contraccién
(embarazo)

Relajacion (Con o sin

embarazo)

Eyaculacion

Contraccion

Cuadro 7. Respuestas de los 6rganos efectores a los impulsos nerviosos autbnomos en

la division parasimpatica y simpatica. (Continuacion)*®
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Organos efectores

Glandulas
sudoriparas

Cépsula esplénica

Médula suprarrenal

Higado

Acinos

Islotes

Glandulas salivales

Respuesta a los
impulsos
colinérgicos

Secrecion
generalizada

Secreciones de
adrenalina 'y
noradrenalina

Pancreas

Incremento de la
secrecion

Incremento de la
insulina y de la
secrecion de
glucagon

Glandulas

Secrecién acuosa
profunda

Glandulas lagrimales Secrecion

Glandulas
nasofaringeas

Tejido adiposo

Secrecion

Impulsos
noadrenérgicos

Tipo de receptor

1

az
B2

ap B2

as

ap, By, B3

Respuesta

Secrecion ligera y
localizada

Contraccién

Relajacion

Glucogenolisis

Disminucion de la
secrecion

Disminucion de la
insulina y de la
secrecion del
glucagon

Incremento de la
insulina 'y la
secrecion del
glucagon

Secrecidn espesa y
viscosa

Secrecion de la
amilasa

Secrecion

Lipolisis

Cuadro 7. Respuestas de los 6rganos efectores a los impulsos nerviosos autdnomos en

la division parasimpatica y simpatica. (Continuacion)®
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Organos efectores Respuesta a los Impulses
impulsos noadrenérgicos
colinérgicos

Tipo de receptor Respuesta

Células B1 Aumento de la
yuxtaglomerulares secrecion de la renina
Glandula pineal B Incremento de la

sintesis y de la
secrecion de la
melatonina

Cuadro 7. Respuestas de los 6rganos efectores a los impulsos nerviosos autbnomos en

la division parasimpatica y simpatica. (Continuacion)®®

Células del sistema nervioso

Los dos tipos principales de células que componen el sistema nervioso son las
neuronas y la glia. Las neuronas son células excitables que conducen los impulsos que hacen
posibles todas las funciones del sistema nervioso. Por otra parte, la glia, formada por células
gliales, generalmente no conduce informacion por si mismas, pero presta apoyo a la funcion

de las neuronas de varias formas.*

La glia desempefia diversas funciones en el mantenimiento de la actividad neuronal,
donde se han descrito cinco tipos de células gliales:
1. Astrocitos
2. Microglia
3. Células ependimarias
4. Oligodendrocitos

5. Células de Schwann

Los primeros cuatro tipos de células gliales de la lista se localizan en el SNC, por lo
que Unicamente las células de Schwann se localizan en el SNP.!! Los astrocitos solo se
encuentran en el SNC y conforman el tipo de glia mas grande y numerosa, debido a sus

puntas largas y finas se extienden por el tejido encefalico, fijandose tanto en las neuronas
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como en los diminutos capilares sanguineos del encéfalo. Los astrocitos nutren las neuronas,
captando glucosa de la sangre, convirtiéndola en acido lactico y transfiriéndolo a las

neuronas a las que estan conectados.

Puesto que las redes de astrocitos forman vainas cefiidas alrededor de los capilares
sanguineos encefalicos, ayudan a formar la barrera hematoencefalica (BHE). Esta estructura
es una barrera doble constituida por los pies de los astrocitos y las células endoteliales que
forman las paredes de los capilares.'*

La microglia estéa constituida por células pequefias, generalmente estacionarias, que
se encuentran en el SNC. Sin embargo, en el tejido encefalico inflamado o en caso de
degeneracion, la microglia aumenta de tamafio, se desplaza y desarrolla una funcion de
fagocitosis. Aunque se clasifica como glia, funcionalmente y en términos del desarrollo, la

microglia no esta relacionada con otras células del sistema nervioso.*

Las células ependimarias son una variedad de glia que recuerda a las células
epiteliales, formando finas laminas que revisten cavidades llenas de liquido en el encéfalo y
la médula espinal. Algunas células ependimarias intervienen en la produccion del liquido
que llena otros espacios, mientras que otras presentan cilios que ayudan a mantener

circulando el liquido en las cavidades.'*

Los oligodendrocitos son mas pequefios que los astrocitos y presentan menos
prolongaciones. Algunos oligodendrocitos se encuentran agrupados alrededor de los cuerpos
de las células nerviosas, mientras que otros estan dispuestos en filas entre las fibras nerviosas
del encéfalo y la médula. Estas células ayudan a mantener juntas las fibras nerviosas y
también cumplen la funcion de producir mielina grasa alrededor de las fibras nerviosas en el
SNC.1

Las células de Schwann solo se encuentran en el SNP y son el equivalente funcional
a los oligodendrocitos, proporcionando sostén a las fibras nerviosas y, en ocasiones,
formando una vaina de mielina alrededor de ellas. Los espacios microscopicos de la vaina

entre las células de Schwann adyacentes se denominan nédulos de Ranvier. La vaina de
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mielina y sus diminutos espacios son importantes para la conduccién adecuada de los

impulsos a lo largo de las fibras nerviosas en el SNP. 4

NEUROGLIA DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

i 7-:_\ ‘;f Oligo \
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e
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Cilios ~
Astrocitos Gy Fibra nerviosa
ependimarias Vaina de mlelma—/
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NEUROGLIA DEL SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO
Células

satélite
Nucleo de la célula
de Schwann
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dela
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de Schwann = — de mielina
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de Schwann
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Fibra nerviosa

Neurilema mielinizada

Figura 9. Células de la glia.'*

Neuronas.

Las neuronas constan de un cuerpo celular (también llamado pericarion o soma) y al
menos dos prolongaciones: un axén y una o mas dendritas. Puesto que las dendritas y los
axones son extensiones del cuerpo celular en forma de filamento, a menudo se llaman fibras

nerviosas.'*

En muchos aspectos, el cuerpo celular es la parte mas grande de la célula nerviosa
en el cual se encuentra contenido un ndcleo, citoplasma y varios organelos que se encuentran
en otras células. Asi, el citoplasma de las neuronas se extiende por todo el cuerpo celular y
sus prolongaciones, donde la membrana plasmatica envuelve el conjunto de la neurona. En
el cuerpo celular, el reticulo endoplasmico (RE) rugoso y sus ribosomas anexos

proporcionan moléculas proteicas a la neurona. Algunas de estas proteinas después son
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procesadas y ensambladas en vesiculas por el aparato de Golgi. Estas proteinas se llaman
neurotransmisores, no obstante, otras proteinas se utilizan en el mantenimiento y la

reparacion de la neurona. 4

Clasificacion de las neuronas
Los tres tipos de neuronas establecidos a partir del nimero de prolongaciones que
parten del cuerpo celular son los siguientes:
1. Multipolar
2. Bipolar
3. Unipolar

Las neuronas multipolares solo poseen un axdn, pero tienen varias dendritas, de
hecho, la mayoria de las neuronas del encéfalo y la meédula espinal son multipolares. Las
neuronas bipolares presentan solo un axén y también solo una dendrita, muy ramificada, sin
embargo, son el tipo de neurona menos numerosa. De este modo, las neuronas unipolares
presentan una Unica prolongacion que se extiende desde el cuerpo celular, mismo que se
ramifica para formar una prolongacion central (hacia el SNC) y una prolongacion periférica
(alejandose del SNC). Ambas prolongaciones forman en conjunto un axdén que conduce los
impulsos desde las dendritas que se encuentran en el extremo distal de la prolongacion
periférica. Este tipo de neuronas unipolares son siempre sensitivas por lo que conducen la
informacién hacia el SNC.*
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Figura 10. Clasificacion anatomica de las neuronas. Tomado y modificado de'
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Clasificacion funcional.
Los tres tipos de neuronas establecidos a partir del sentido en el que se conducen los
impulsos son los siguientes:
1. Neuronas aferentes
2. Neuronas eferentes

3. Interneuronas

Las neuronas aferentes (sensitivas) transmiten los impulsos nerviosos a la médula
espinal o al encéfalo. Por su parte, las neuronas eferentes (motoras) transmiten los impulsos
nerviosos desde el encéfalo o la médula espinal hacia los musculos o las glandulas (6rgano
efector). Las interneuronas conducen los impulsos desde las neuronas aferentes hacia las
neuronas motoras y se sitdan en su totalidad en el interior del SNC (encéfalo y médula

espinal). 14

— Neurona
Arco eferente
reflejo \
—— Neurona
aferente ‘
\ (== Efector
.} ?
& —Estimulo
Receptor ———\3¥~,

Figura 11. Clasificacion funcional de las neuronas.*
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Arco reflejo.
Con este concepto se refiere a la via de conduccion del impulso nervioso hacia y
desde el SNC (el encéfalo y la médula espinal), donde la forma més frecuente de arco reflejo

es el arco de tres neuronas (aferente, interneurona y eferente).'*

Las neuronas aferentes o sensitivas conducen las sefiales hacia el SNC desde los
receptores sensitivos en el SNP. Por el contrario, las neuronas eferentes o motoras, conducen
las sefiales desde el SNC hasta los 6rganos o tejidos efectores, entre ellos el misculo estriado
esquelético o el tejido glandular. De esta manera, las interneuronas conducen las sefiales

desde las fibras aferentes hacia las motoras. *
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Figura 12. Arco reflejo: A. Arco reflejo ipsolateral de tres neuronas. B. Arco reflejo
contralateral de tres neuronas. C. Arco reflejo colateral intersegmentado. Tomado y

modificado de'*

Nervios y tractos.
Los nervios son haces de fibras nerviosas periféricas que se mantienen unidas por
varias capas de tejido conjuntivo, que se hace rodear de una fina capa de tejido conjuntivo

fibroso llamada endoneuro.

Los haces de fibras llamados fasciculos, se mantienen unidos por una capa de tejido

conjuntivo denominada perineuro, quienes en conjunto con los vasos sanguineos que lo
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irrigan, se mantienen unidos formando un nervio completo mediante una cubierta fibrosa a

la que se designa como epineuro.*

El epineuro presenta una parte superficial que rodea todo el nervio y una parte
profunda que se extiende entre los fasciculos, asi, el epineuro profundo esta constituido por
haces de coladgeno ondulados junto con tejido adiposo y vasos sanguineos. Sin embargo, en
el SNC, los haces de fibras nerviosas se denominan tractos y vias en lugar de nervios.'

Al contrario que los nervios, los tractos no presentan cubiertas de tejido conjuntivo.
Las fibras nerviosas individuales que se originan en el SNP y que pasan a través de un nervio
pueden continuar en la médula espinal o el encéfalo, formando parte de un tracto. Del mismo
modo, una fibra nerviosa individual que se originan en el encéfalo o la medula espinal y qué

pasa a través de un tracto puede prolongarse en un nervio del SNP.*

El color blanco — crema de la mielina distingue los haces de fibras mielinizadas de
los tejidos circulantes no mielinizados, los cuales, en comparacion, parecen mas 0SCuros.
Los haces de fibras mielinizadas constituyen la llamada sustancia blanca del sistema
nervioso. Asi entonces, en el SNP la sustancia blanca consiste en los nervios mielinizados

mientras que, en el SNC, la sustancia blanca consiste en los tractos mielinizados.*

Los cuerpos celulares y las fibras no mielinizadas constituyen la sustancia gris, por
lo que las pequefias regiones diferenciadas de sustancia gris en el SNC generalmente se
Ilaman nucleos. Otra diferencia es que, en los nervios periféricos, las regiones similares de

sustancia gris se llaman ganglios.'*
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Neurofisiologia
Una sinapsis es el lugar donde se transmiten las sefiales desde una neurona

presinaptica hasta otra postsinaptica.

Cada terminal presinaptica de una sinapsis quimica se encuentra separada de la
estructura postsinaptica por una hendidura postsinaptica. Dentro ésta Ultima existen
receptores para neurotransmisores. El agrupamiento de los receptores es ayudado por las

proteinas fijadoras que mantienen en su lugar a los receptores y canales i6nicos relacionados.
15

Dentro de la terminal presinaptica se hallan muchas mitocondrias, asi como muchas
vesiculas encerradas en membranas que contienen neurotransmisores. Hay tres tipos de
vesiculas sinapticas: vesiculas pequefias y claras que contienen acetilcolina, glicina, acido
gamma-aminobutirico (GABA) o glutamato; vesiculas pequefias con una parte central densa
que contiene catecolaminas, y vesiculas grandes con una parte central densa que contienen

neuropéptidos. *°

Las vesiculas y proteinas contenidas en sus paredes son sintetizadas en el aparato de
Golgi que se encuentra en un cuerpo neuronal; migran por el axon hacia las terminaciones
por medio de un transporte axoplasmico rapido. Los neuropéptidos de las vesiculas grandes
con una parte central densa también deberian ser producidos por la maquinaria sintetizadora
de proteinas del cuerpo celular, sin embargo, las vesiculas pequefias y claras, asi como las
vesiculas pequefias con una parte central densa, se reciclan en las terminales; esto es, se
cargan con el neurotransmisor en la terminal, luego descargan el transmisor por exocitosis,
se reincorporan mediante endocitosis, penetran a los endosomas y por ultimo, son excretadas

del endosoma y rellenadas, iniciando una vez mas el ciclo. *°

Hay que notar que las vesiculas grandes con una parte central densa, estan localizadas
a lo largo de las terminales presinaptica que las contiene, liberando su contenido de
neuropéptidos mediante exocitosis en todas las partes de la terminal. Por otro lado, las
vesiculas pequefias se localizan cerca de la hendidura sinéptica, se funden con la membrana
y después, con mucha rapidez, descargan su contenido en la hendidura, en las areas de

engrosamiento membranal llamadas zonas activas, ya que éstas contienen hileras de canales

de calcio (Ca?*).12 Asi entonces, el Ca?* es la clave para la fusion y descarga de la vesicula
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sinaptica ya que un potencial de accion que alcanza a la terminal presinaptica, abre las

compuertas de voltaje de los canales de Ca** y a su vez el flujo resultante del Ca**
desencadena la liberacion. El contenido de Ca?* se restaurara entonces al nivel de reposo
mediante secuestro rapido y eliminacion de la célula, principalmente por el antiporte Ca?*-

Na+.15

Estructura y funcion postsinaptica
La penetracion de una célula del asta anterior, es un buen ejemplo de las técnicas
utilizadas para estudiar la actividad eléctrica postsinaptica; esto se logra introduciendo un

microelectrodo a través de la porcién ventral de la médula espinal. 1°

En esta situacion, un solo estimulo aplicado a los nervios sensitivos no conduce a la
formacion de un potencial de accion propagado en la neurona postsinaptica de manera
caracteristica. En vez de eso, la estimulacion produce una despolarizacion parcial o una

hiperpolarizacion transitoria. 1°

La respuesta inicial despolarizante producida por un solo estimulo al ingreso
adecuado, inicia alrededor de 0.5 mseg después de que el impulso aferente llega a la médula
espinal. Después alcanza su punto maximo entre 1 a 1.5 mseg y mas adelante declina de
forma exponencial. Durante este potencial, la excitabilidad de la neurona a otros estimulos
esta aumentada y, en consecuencia, el potencial es llamado un potencial postsinaptico
excitador (PPSE). ¥

El PPSE es producido por la despolarizacion de la membrana neuronal postsinaptica

que se encuentra bajo la terminal presinaptica. EI neurotransmisor excitador abre los canales

ionicos de Na* o Ca?* en la membrana postsinaptica, produciendo asi una corriente de
ingreso. El area de flujo de corriente creada es tan pequefia que no drena suficientes cargas
positivas para despolarizar toda la membrana; en vez de eso, un PPSE es circunscrito.

Aunque el PPSE debido a la actividad de un botdn sindptico es pequefio, las

despolarizaciones producidas por cada uno de los botones activos se suman. *°
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La suma puede ser espacial o temporal y cuando la actividad se presenta en méas de
un botdn sinaptico al mismo tiempo, ocurre una suma espacial. La suma temporal ocurre
cuando estimulos eferentes repetidos provocan nuevos PPSE antes de que haya decaido los
PPSE previos; claro esta que, mientras mayor sea el tiempo constante para el PPSE, mayor

sera la oportunidad de la suma. *°

Retardo sinaptico

Cuando un impulso alcanza las terminales presinapticas, aparece el retardo sinaptico
en un intervalo de al menos 0.5 mseg, antes de que se obtenga una respuesta en la neurona
postsinaptica. El retardo después de la estimulacion maxima de la neurona presinaptica,
corresponde a la latencia del PPSE vy se debe al tiempo que le lleva al mediador sinaptico
para ser liberado y actuar en la membrana de la célula postsinaptica. Debido a eso, la
conduccion a lo largo de una cadena de neuronas es mas lenta cuando hay muchas sinapsis
en la cadena, que cuando hay solo unas pocas. Ya que el tiempo minimo para la transmision
a través de una sinapsis es de 0.5 mseg, también es posible determinar si una via refleja
determinada es monosinaptica o polisinaptica, esto se logra midiendo el retardo en la

transmision desde la raiz dorsal a la ventral a través de la médula espinal. 1°

Potenciales postsinapticos inhibidores (PPSI)

Los PPSI son producidos por la estimulacién de algunos impulsos donde la respuesta
es hiperpolarizante. Semejante a los PPSE, tienen un punto maximo de 1 a 1.5 mseg después
del estimulo y disminuyen exponencialmente con una constante de tiempo, de alrededor de
3 mseg. Durante ese potencial, la excitabilidad de la neurona ante otros estimulos esta
disminuida; en consecuencia, es llamado un PPSI. Como se ve, ocurre una suma espacial de
los PPSI debido al tamafio creciente de la respuesta al aumentar la potencia de una descarga
aferente inhibidora. También se presenta una suma temporal, este tipo de inhibicion es

llamada inhibicion directa o postsinaptica. *

Se puede producir un PPSI mediante un incremento localizado de la permeabilidad

al CI- en la membrana, es decir, cuando un botdn sinaptico inhibidor se activa, el transmisor
liberado desencadena la apertura de los canales de CI~ en el area de la membrana celular

postsinaptica debajo del botdn. Luego, el CI- disminuye su gradiente de concentracion; asi,

42



el efecto neto es la transferencia de la caravana negativa hacia el interior de la célula, de

manera que aumenta el potencial membranal. *°

La excitabilidad disminuida de la célula nerviosa durante el PPSI se debe al
movimiento del potencial de membrana apartandose del nivel de disparo; de esta forma y
como consecuencia es necesaria mas actividad excitatoria (despolarizante), para alcanzar el

nivel de disparo. *°

Potenciales postsinépticos lentos (PPSL)

Ademas de los PPSE y los PPSI ya considerados, se han descrito PPSL (tanto
excitatorios como inhibitorios) en los ganglios autbnomos, masculo cardiaco y musculo liso,
asi como en neuronas corticales; estos potenciales postsinapticos tienen una latencia de 100

a 500 mseg y duran varios segundos. Los PPSE y los PPSI lentos por lo general se deben a

disminuciones e incrementos en la conductancia de K*, respectivamente.

En los ganglios simpaticos hay también un PPSE tardio que tiene una latenciade 1 a

5 segundos y dura de 10 a 30 minutos. Este potencial también se debe, al menos en parte, a

la disminucion en la conductancia de K*, en el que el transmisor responsable para el potencial

es un péptido vinculado con la GnRH, la hormona secretada por las neuronas en el

hipotalamo, que neuroestimula la secrecién de LH. ¥

Inhibicion y facilitacion en la sinapsis

A la inhibicion postsinaptica durante el curso de un PPSI, se llama inhibicién directa,
debido a que no es consecuencia de descargas previas de la neurona postsinaptica. También
ocurren diversas formas de inhibicidn indirecta, que es la inhibicidn debida a los efectos de

la descarga previa de la neurona postsinaptica. 1°
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Inhibicion y facilitacion presinaptica
Otro tipo de inhibicion que ocurre en el SNC es la inhibicidn presinaptica, que se
describe como un proceso mediado por neuronas que acaban con las terminaciones

excitadoras formando asi la sinapsis axo-axonales. *°

Se han descrito tres mecanismos de inhibicion presinaptica; primero, la activacion

de los receptores presindpticos aumenta la conductancia del CI- y se ha mostrado que esto

disminuye el tamafio de los potenciales de accion que llegan a las terminaciones excitadoras.

Esto a su vez, reduce el ingreso de Ca2* y por consecuencia también reduce la cantidad de
transmisor excitador liberado. Asimismo, se abren los canales de K* de compuerta de voltaje
y el resultante flujo de salida de K* también disminuye la entrada de Ca2*, por ultimo, hay

evidencia de inhibicion directa de liberacion de transmisor independiente del flujo de Ca?*

hacia el interior de la terminacién excitatoria. °
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La facilitacion presinéptica se produce cuando el potencial de accion se prolonga y

los canales de Ca?* se abren por un periodo mas largo.*®

Sinapsis

La mayoria de las sinapsis que ocurren en el organismo son quimicas y en ellas la
transmision del impulso incluye la liberacién de una o varias sustancias quimicas llamadas
neurotransmisores, que atraviesan el espacio entre las células y se unen a una molécula

proteica en la membrana postsinaptica denominada receptor.®

Por lo general, un neurotransmisor es el principal activador y actla directamente
sobre la membrana postsindptica, mientras que los otros neurotransmisores funcionan como

moduladores y modifican la actividad del neurotransmisor principal.®

Sinapsis excitadora

Se ha mencionado que en conducciones naturales la descarga de impulsos nerviosos
se genera en el segmento inicial del axon que es una zona engrosada llamada cono axial. El
potencial de accion asi generado, se propaga a todo lo largo del axon hasta alcanzar la
terminal axonica donde se disemina y provoca cambios que concluyen con la liberacion del
agente neurotransmisor. En efecto, la llegada del potencial de accion a la terminal axdnica

provoca cambios en el voltaje de la membrana celular en dicha terminal, lo que ocasiona la

apertura de canales de compuerta de voltaje para el Ca2*. ¥’

En virtud de que el Ca* en el liquido extracelular tiene una mayor concentracion,

éste difunde al interior de la terminal axdnica provocando la liberacion del agente
neurotransmisor hacia la hendidura sinaptica por un proceso de exocitosis; en el que las
membranas de un cierto nimero de vesiculas se fusionan con la membrana de la terminal

axonica por la participacion de proteinas de acoplamiento existentes en las membranas de

las vesiculas y de la terminal, empleando ATP y bajo la presencia de Ca2*. '

El neurotransmisor liberado a la hendidura sinaptica se fija a los receptores existentes
en la membrana de la neurona postsinaptica, lo que ocasiona apertura de canales de sodio

que difunden al interior de dicha neurona provocando una despolarizacion local generada
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por la descarga de un botdn terminal.}’ La suma de PPSE genera un potencial de accion
propagado en la neurona postsinaptica. *’

La forma en que se suman los PPSE pueden deberse a dos mecanismos:
« Por la descarga simultanea de varios botones terminales (suma espacial).

« Por la descarga repetida de un solo botdn terminal (suma temporal).

En ambos casos, la intensidad de cada PPSE al sumarse genera el potencial de accion
propagado en la neurona postsinaptica.’

Sinapsis inhibitoria
De la misma manera que entre las neuronas se generan PPSE, también se producen
respuestas opuestas de naturaleza hiperpolarizante que disminuyen la excitabilidad de las

neuronas, dichas respuestas constituyen potenciales postsinapticos inhibitorios PPSI. *’

La formacion del PPSI puede ocurrir de dos formas: por el ingreso de CI~ y salida de

K* en la neurona postsinaptica, o bien por el cierre de canales de Na*. En ambos casos se

genera un estado de hiperpolarizacion bajo el cual disminuye la excitabilidad de la neurona.
En el primer caso, el PPSI se forma debido a que los botones terminales liberan un

neurotransmisor inhibidor (GABA o glicina), el cual al fijarse a los receptores postsinapticos

especificos provoca la apertura de canales de CI-, el ingreso del mismo a la neurona

postsinaptica refuerza la electronegatividad de la membrana provocando un estado de

hiperpolarizacion.
Con estos eventos, el interior de la célula es mas negativo, ya que gana

electronegatividad respecto al exterior que resulta mas positivo al perder aniones. Este efecto

por tanto consiste en una inhibicion directa postsinaptica.t’
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Neurotransmisores

Neurotransmisor Receptores

Acetilcolina (Ach)  Nicotinicos:
N1
N2
Muscarinicos:
M1

M2

M3

M4
M5

Aminas

Dopamina D1yD5

D2

D3

D4

Localizacion Funcion

Union neuromuscular  Sinapsis
Ganglios colinérgicos Regulacion del suefio,
y adrenérgicos vigilia y memoria

Células parietales Respuestas complejas a

gastricas y ganglios  memoria y atencion

autonémicos

Corazon Disminucidn de la
velocidad de conduccién
a nivel de los nodos
sinoauricular y
atrioventricular

Madsculo liso Broncoconstriccion
miccion

Glandulas Respuestas complejas a

Iris memoria y atencion

Mas abundante en el  Estimulacién de la
SNC, el tubérculo adenilciclasa e
olfatorio, amigdala, el incremento del AMPc
ndcleo subtalamico, la

sustancia negra y el

cerebro.
Cerebro; tejidos Inhibicion de
efectores, en particular adenilciclasa, aumento de
musculo liso; D3 de conductancia de
terminaciones potasio
nerviosas presinapticas
Cerebro

Inhibicion de D4 de
Cerebro, aparato adenilciclasa
cardiovascular Inhibicion de

adenilciclasa

Cuadro 8. Neurotransmisores 17,19,20,21,22,23,24,25,26,27,28,29,30,31,32,33,34,35,36
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Neurotransmisor

Noradrenalina aq

a2

Adrenalina aq

a2

Sustancia P

Receptores

Localizacion

Cerebro, fibras
musculares lisas,
vasculares e
intestinales y
musculo cardiaco

Cerebro, fibras
musculares lisas
vasculares e
intestinales, la
terminal nerviosa y
las plaquetas

Corazdn

Musculo liso,
musculo estriado,
higado y linfocitos
Tejido graso

Neuronas
postsinapticas,
muscular liso
Nivel presinaptico

Miocardio

Mousculo liso
Visceras

Encéfalo, retina,
neuronas centrales
(sustancia negra,
ganglios basales,
bulbo e hipotalamo),
y en alta
concentracion en los

Funcion

Excitadores. Su
estimulacion produce
aumento del calcio
intracelular y la activacion
de los sistemas del
fosfatidilinositol y de la
proteina-quinasa C.
Inhibitors. Parece estar
relacionado con el
fendmeno de agregacion
plaguetaria. Su accién
origina disminucion de la
adenilciclasa e inhibicién
de los canales del calcio
Activan la via del AMPc,
de los segundos y terceros
mensajeros de la
transduccion intracelular y
del sistema regulador de
los factores neurotréficos
de la neurona.

Vasoconstriccion

Inhiben liberacion de
noradrenalina

Estimula rapidez y
contraccion, estimula la
liberacion de renina
Relajacion

Hipotensor potente, actla
en circuitos cerebrales del
control motor, en el asta
posterior de la médula se
libera por estimulos
dolorosos, transmite
informacion dolorosa

ganglios de las raices acerca de la temperatura.

dorsales

Dolor visceral

Cuadro 8. Neurotransmisores. (ContinuaCién)17’19’20’21’22’23’24’25’26’27’28’29’30’31’32’33’34’35’36
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Neurotransmisor Receptores

Péptidos opioides L
endogenos (POE)

)
K
Prostaglandinas PGI2 IP2
IP1
EP2
PGE2 EP3

Inespecificos

Localizacion

Vias de percepcion y

Funcion

Controlan la

modulacion del dolor en elhomeostasis, la

SNC: asta dorsal de la
médula espinal, ganglios
basales, centros limbicos,
Cortez, talamo, centros
barroreflejos, asi como la
region preoptica, nucleo
arcuato, eminencia media
del hipotalamo e intestine
y corazon.

Asta dorsal de la médula
espinal, ganglios basales,
corteza y talamo.

Asta dorsal de la médula
espinal, ganglios basales,
centros limbicos, corteza,
talamo y rifion

Cerebro

regulacion del dolor, por
medio de la transmision
y determinan muchas
respuestas a este
estimulo. También
participan en la
respuesta inmune, el
estrés, el control
cardiovascular, y la
proliferacién celular.

Vasodilatacion, inhibe la
agregacion plaquetaria,
broncoconstriccion
Tracto gastrointestinal:
contraccion del muasculo
liso broncodilatador
Tracto gastrointestinal:
relaja el musculo lisp.
Vasodilatador, baja
secrecion acida del
estomago

Aumento de la secrecion
del estomago,
contraccion del muasculo
liso del estomago, inhibe
la lipolisis, aumento
autonomico de
neurotransmisores,
pirégeno contraction
uterina
Broncoconstriccion

Cuadro 8. Neurotransmisores. (ContinuaCién)17’19’20’21’22’23’24’25’26’27’28’29’30’31’32’33’34’35’36'

50



Neurotransmisor
Aminoécidos
excitadores

Acido glutdmico o
glutamato

Acido aspartico o
aspartato

Receptores Localizacion

Kainato
AMPA

NMDA
mGIluRs

lonotrépicos Sistema Nervioso
Metabotrébicos Central

Funcion

Se sintetiza por la
transmision del acido alfa-
cetoglutarico, una vez
liberado el glutamato las
neuronas Yy las células de la
glia lo recaptan mediante
transportadores. El
glutamato recaptado por los
astrocitos se convierte en
glutamina, esta se difunde
entonces por las neuronas
donde se hidroliza hasta el
glutamato, la actividad de
estos receptores es
responsable de la
transmision sinaptica
excitadora y de muchos
formas de plasticidad
sinaptica que se cree estan
implicadas en los procesos
del aprendizaje. Este se
difunde a través de la
hendidura sinaptica y se fija
en los receptores,
permitiendo el paso de
sodio y calcio, produciendo
despolarizacion de la
membrana

Participa en la formacion
del acido glutamico, es un
potente excitador cerebral,
estimula y participa en las
conexiones cerebrales y el
aprendizaje, participa en el
ciclo de la urea, en la
gluconeogenesis, estimula
receptores NMDA
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Neurotransmisor Receptor

Aminas vasoactivas

Histamina HT1
HT2
HT3
HT4

Serotonina 5HT1
5HT2
5HT4

Localizacion

Mdsculo liso, aparato
cardiovascular

Sistema nervioso
central, corazon,
musculo liso, de utero
y vascular

Neuronas del sistema
nervioso central y
nervios periféricos

Pulmon, higado, bazo,
sistema nervioso
central, neutroéfilos,
eosinofilos, corazon,
musculo esquelético

Membranas
presinapticas y
postsinapticas del
SNC

Corteza cerebral y
masculo liso, tronco
del encéfalo

Neuronas del
hipocampo

Funcion

Liberacion de mediadores
de la inflamacion,
activacion de nervios
aferentes vagales de vias
aéreas

Permeabilidad vascular
aumentada, secrecion
gastrica, relajacion del
musculo liso bronquial
Previene la
broncoconstriccion
excesiva, inhibe la
secrecion de acido gastrico,
vasodilatacion de vasos
cerebrales, funciona como
feedback para: liberacion
de neurotransmisores en
los nervios periféricos,
controla la produccion de
histamina en neuronas
histaminergicas del sistema
nervioso central
Presumible participa en
procesos inflamatorios
como alergia y asma

Inhibicion del AMPc

Activan neuronas y
generan IP3 0 DAG
interviene en la percepcion
del dolor

Activan proteina efectora
adenilatociclasa y
aumentan la concentracion
de AMPc
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Neurotransmisor Receptores Localizacion.

ATP Ganglios
nerviosos y
habenula
Aminoéacidos
inhibidores
Acido gamma amino GABA-A Membrana
butirico GABA plasmatica de la
terminal
postsynaptic
GABA-B Membrana

plasmatica de las
terminales pre y
postsinapticas

Funcion

Se consume por la actividad
de una enzima ATPasa de
sodio/potasio, es la
responsable de mantener el
potencial de reposo de la
membrana neuronal. El
restablecimiento del
potencial de reposo de la
membrana neuronal se
realiza gracias al bombeo
activo de iones de sodio
hacia el exterior de la célula
Las ATPasas dependientes
de H+ hacia el interior de la
vesicula produciendo
acidificacion y creando un
gradiente de protones que
impulsa la entrada del
neurotransmisor en las
vesiculas sinapticas

Actua sobre los receptores
postsinapticos de alta
afinidad al sodio y los
receptores de baja afinidad,
abriendo los canales
ionoforos de cloro e
hiperpolarizando la
membrana logra inhibir la
estimulacién postsinaptica.
GABA receptores
ionotropicos activan canales
de cloro por medio de un
ligando produce efectos
inhibitorios rapidos
GABA; receptores
metabotrdébicos por
activacion de segundos
mensajeros y proteina G
participa en la recepcion de
potenciales inhibitorios
lentos
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Neurotransmisor Receptores Localizacion.

Glicina GlyR Sinapsis
inhibitorias en la
médula espinal

Oxido nitrico (NO)  Glutanilato

ciclasa
Adenosina Cerebro
A1
Ganglios basales
A2

Funcion

Produce la apertura de un
canal de cloro y la
consecuente hiperpolarizacion
de la neuronal postsinaptica,
es inhibidor actuando sobre
unos receptores especificos
del tronco cerebral y la
médula

Produce GMP ciclico
necesario para relajar los
vasos sanguineos, la enzima
SON neuronal regula la
sintesis de Oxido nitrico en la
neurotransmision no
adrenérgica y no colinérgica
del sistema nervioso
autonomo que libera los
sistemas gastrointestinal y
genitourinario, y el tracto
respiratorio. En el sistema
nervioso central la SONn
participa en la regulacion del
flujo sanguineo cerebral, la
neurotransmision excitatoria y
la plasticidad cerebral

Media la inhibicion de la
adenilatociclasa, inhibe varios
canales de potasio y de calcio,
activa la fosfolipasa,
inhibicion presinaptica de la
liberacién del glutamato,
inhibe el calcio a nivel
postsinaptico, inhibe el
potasio lo que produce
hiperpolarizacion neuronal.
Control la liberacion de la
mayoria de los
neurotransmisores de forma
independiente de los niveles
de AMPCc pero dependiente de
la activacion de la PKC
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Neurotransmisor
Polipéptidos

Vasopresina

Oxitocina

CRH

Receptores

AVPRIA
AVPRIB

AVPRI2

GPCR

CRH-R1

CRH-R2%
CRH-R2P

Localizacion

Pituitaria posterior,
médula espinal

Amigdala
Hipotalamo
Septum

Tallo cerebelar

Lobulo anterior e
intermedio de la
hipofisis, cerebelo,
septum, amigdala y
tronco encefalico
Nucleo septal lateral,
nucleo ventral,
médula del
hipotalamo, bulbo
olfatorio, amigdala y
plexo coroideo

Funcion

Provocan una cadena de
transduccién usando el
fosfatidilinositol,
vasoconstriccion,
gluconeogenesis,
agregacion plaquetaria y
liberacion de factor de
coagulacion V11 y factor
de Von Willebrand.
Activan la adenilatociclasa
para que produzca AMPc

Disminucion de la
actividad del sistema
nervioso simpatico y del
eje hipotalamo-hipofisiario
suprarrenal, lo que aumenta
los niveles endovenosos de
opiaceos e induce efectos
anti estrés, bienestar y
relajacion, ademas de una
Optima termorregulacion.
Promueve un aumento del
umbral del dolor y un
descenso de los niveles de
ansiedad, disminuye el
miedo e incrementa la
confianza.

Principal receptor que
regula la ACTH desde la
hipofisis

Mediador de los efectos del
CRH sobre la vasculatura.
Estimula la liberacion
hormonal en presencia de
calcio. La concentracion de
RNAmM de la
propiomelanocortina
(POMC)
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Neurotransmisor

TRH

GRH

Somatostatina

Angiotensin |1

Receptores

TRH-R1

TRH-R2

GHRH

GHSH

SSTR1
SSTR2
SSTR3
SSTR4y
SSTR5

AT1

AT2

Localizacion

Hipotalamo, region
septal y nacleos
localizados en el

Funcion

Liberacién de RSH,
liberacion de prolactina,
tiene acciones

bulbo raquideo y en la despolarizantes de larga

protuberancia
Corteza, tdlamo y
region posterior del
cerebro

Hypothalamus

Cerebro, rifion
Cerebro, pancreas
Cerebro, pulmdn
Cerebro, placenta,
corazon, pituitaria,
suprarrenales,
intestino delgado

Tejidos adultos,

duracion, aunque no es
capaz de producir cambios
ibnicos de gran magnitud,
por lo que no llega a
desencadenar impulsos
nerviosos

Sintesis y liberacion de
GH

Secrecion de PRL y
ACTH

Responsable del suefio de
onda lenta

Inhibe la secrecion de GH
y TSH en la hipofisis,
inhibit la secrecion de
gastrina, motilina,
neurotensina. Inhibe la
absorcion de calcio,
glucosa, aminoacidos y
triglicéridos en intestino
delgado. Disminuye el
flujo sanguineo en arterias
mesentéricas Yy celiac as.
Produce vasoconstriccion
esplénica

Vasoconstriccion,

membrana plasmatica liberacion de aldosterona,

y nucleon por
internalizacion del
complejo Ang-AT2
Tejidos fetales,
membranas
plasmaticas, no
internaliza

filtracién glomerular,
proliferacion celular

Vasodilatacion,
antiproliferacion,
diferenciacion celular
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Neurotransmisor

Glucagon

Endotelinas

Colecistocinina

Peptide intestinal
vasoactivo

Neuropéptido Y

Receptor Localizacion

Acopladas a

adenilciclasa

ETC Musculo liso
vascular,
miocardiocitos

ETp Células endoteliales,

rifdn, higado, utero,
cerebro y astrocitos

Colecistocinina A Pancreas, estomago,
intestinos y vesicula
biliar

Colecistocinina B
Sistema nervioso
central y mucosa
gastrica

Receptor tipo I  Cerebro

Receptor tipo 1l Linfocitos

Hipotalamo, ndcleo
accumbens y
amigdala, médula
espinal

Funcion

Incremento réapido en los
niveles de AMPc, el cual
activa a la proteina cinasa
Ay mediante la cascada de
fosforilaciones se activa la
ruptura d glucégeno

Vasoconstriccion,
activacion fosfolipasa C,
contraccion de misculo
liso

Vasoconstriccion y
vasodilatacion

Regulacion de las
funciones digestivas como
la concentracion de la
vesicula biliar, secrecion
de enzima pancreatica y
absorcion en el tracto
gastrointestinal
Neuromodulador de la
neurotransmision
dopaminérgica, regulacion
de secrecion de acido
gastrico de las células
parietales gastricas

Transmisor, inhibidor del
musculo liso vascular y
como excitador de las
células epiteliales
glandulares.

Activador de
adenilatociclasa
hipofisiaria, regula las
respuestas inmunes

Vasoconstriccién muy
potente, es liberado por los
nervios esplénicos
modifica la liberacion de
noradrenalina
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Neurotransmisor Receptores

Péptido liberador de CCK-1
la gastrina

CCK-2

Neurotensina

Activinas Activina tipo I:
ACVR1,
ACVRI1B,
ACVRI1C

Activina tipo II:

ACVR2A,
ACVR2B

Galanina

Tromboxano TXA

TXAz

TXB:2

Localizacion.

ECL, masculo liso,
neuronas del sistema
nervioso

Hipotalamo anterior
y basal, nucleo
accuembens, septum
nacleo motor del
trigémino, sustancia
gelatinosa de la
médula espinal

Hipotalamo

Plaquetas

Plaquetas

Funcion

Contraction de la vesicula
biliar, crecimiento
pancreético y liberacion de
secrecion exocrina,
disminucion del
vaciamiento gastrico e
inhibicion de la acidez
gastrica

Aumento del calcio,
intracelular y proteina
Quinasa C

Analgesia, induccion
potente de la hipotermia y
el refuerzo de la liberacion
de hormonas. La liberacion
de neurotensina se produce
a través de un mecanismo
dependiente de calcio,
mediante niveles
despolarizantes de potasio

Modulan el desarrollo
embrionario, la
neurogenesis y la
formacion de hueso

Homeostasis de energia y
el control de la
alimentacion esta
implicado en el dolor y las
convulsiones

Induce la vasodilatacion e
inhibe la agregacion
plaquetaria

Induce agregacion
plaquetaria,
vasoconstriccion,
proliferacién de linfocitos y
broncoconstriccion

Induce vasoconstriccion
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Neurotransmisor  Receptores Localizacion Funcién

Interleucinas y Familia de IL-1¢ y P macréfagos Co-estimulacion de CPA 'y
citoquinas receptores de y otras células células T, inflamacion y
citoquinas de la presentadoras de fiebre, respuesta de fase
superfamilia de las antigenos (CPA) aguda, hematopoyesis.
inmunoglobulinas. -2 células Thl Proliferacion de células B
Familia de clase I activadas y NK y células T activadas,
de receptores de funcién de células NK
citoquinas o familia |_-3 células T Crecimiento de células
de receptores de  gctivadas progenitoras
hematopoyetina. hematopoyéticas
Familia de clase Il ||_-4 células Th2 y Proliferacion de células B
o familia de mastocitos funcién y crecimiento de
receptores de eosindfilos y mastocitos,
interferones. expresion de IgE y MCH
Familia de Il en células B, inhibicion
receptores de TNF. de produccion de
Familia de monocinas
receptores de IL-5 células Th2 y Funcion y crecimiento de
quimioquinas mastocitos eosinofilos
IL-6 células Th2 Respuesta de fase aguda,
activadas, CPA, otras Proliferacion de células B
células soméaticas trombopoyesis, sinergia
IL-1y TNF sobre las
celulas T
IL-7 células del Linfopoyesis, células T y

esgrima del timo y de B
la médula Gsea
IL-8 macréfagos y Quimioatrayente de
otras células somaticas neutrofilos y células T
IL-9 linfocitos T 'y
macr6fagos Efectos hematopoyéticos y
IL-10 células Th2 timopoyeticos
activadas, CD8*, Ir_1h|b_e la produccion de
. citocinas, promueve la
células Ty B, proliferacion de células B
macrofagos y la produccion de
anticuerpos, suprime la
inmunidad celular,
. crecimiento de mastocitos
IL-11 células del Efectos sinérgicos,
e hematopoyéticos y
trombopoyeticos.
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Neurotransmisor  Receptores Localizacion. Funcién

Interleucinas y IL- 12 células B, Proliferacion de células
citoquinas macrofagos NK, produccion de INF-,,
(Continuacion) promueve las funciones de
la inmunidad celular
IL-13 células Th2, Promueve el crecimiento y

células B, macrofagos proliferacion de células B,
inhibe la produccion de
citosinas inflamatorias de

macréfagos

IL-14 células T y Regula el crecimiento y la

células malignas B proliferacién de células B

IL-15 macrofagos Induce la produccion de

infectados por virus,  células NK

fagocitos

mononucleares

IL-16 eosindfilos, Quimioatrayentes para

celulas CD8*, células CD4*

linfocitos, células

epiteliales

IL-17: seis isoformas Las formas Ay F solo se

de todos los genes expresa en un subconjunto

diferentes: A, B, C, E, de las células T, B

yF expresadas en los
leucocitos y los tejidos
periféricos; C up-
regulados durante la
inflamacion; D expresado
en el sistema nervioso y el
musculo esquelético; E se
expresa en los tejidos
periféricos

IL-18 macrdfagos Incrementa la actividad de
células NK, induce la
produccién de INF-,

INF-ay B Macrofagos, neutrofilos y
algunas células somaticas

INF-, células Thl Induccion de MHC 1 en

activadas y NK células somaticas y MHC

Il en CPA, activa
macrofagos, neutrofilos,
células NK, promueve la
inmunidad mediada por
célula, efectos antivirales
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Neurotransmisor Receptores Localizacion

Cortisol Glandula adrenal
Zona intermedia 0
fascicular
Zona interna o
reticular

Funcion

Sobre el metabolismo de los
gldcidos, el cortisol induce la
sintesis de glucogeno hepatico
la liberacién de la glucosa a la
sangre y la gluconeogenesis,
inhibe el consumo periférico
de la glucosa.

En la secrecidn de lipidos,
inhibe la sintesis de acidos
grasos a nivel hepatico, pero
en el tejido adiposo aumenta
por la sintesis de
glicerolfosfato. Favorece la
captacion de aminoacidos por
el higado para la sintesis de
proteinas y enzimas. El
musculo esquelético, inhibe la
captacion e incorporacion de
aminodcidos a la proteina
muscular. En el rifion, el
cortisol aumenta el flujo
plasmatico renal y la filtracion
glomerular, inhibiendo la
reabsorcion de agua por
antagonismo con la ADH.
Sobre la gandula mamaria
activan al reticulo
endoplasmico rugoso de las
células epiteliales para la
sintesis de proteinas de la
leche y regulan la accion de la
prolactina. En los huesos
tienen accion anti-vitamina D,
aumentando el catabolismo
proteico en la matriz 6sea,
disminuyendo el desarrollo del
cartilago e interrumpiendo el
crecimiento a este nivel. En el
proceso de inflamacion y
alergia, estabilizan las
membranas de los lisosomas
impidiendo la liberacién de
enzimas proteoliticas.
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Neurotransmisor Receptores Localizacion Funcién

Cortisol Inhibe la liberacion de

(Continuacién) sustancias que activan la
inflamacion como la
fosfolipasa A2, eslabon inicial
en la cadena de formacion de
prostaglandinas tromboxanos
y leucotrienos. Disminuye la
permeabilidad capilar en el
area afectada y la formacion y
activacion de fibroblastos,
evitando el desarrollo de
adherencias y retardando la
cicatrizacion. Sobre células
sanguineas, aumentan la
destruccion de linfocitos y
eosinofilos por lo que se
considera inmunodepresores,
pero a la vez aumentan el
namero de eritrocitos.

Gen relacionado CGRP+ Inhibicion de la sintesis de
con la calcitonina glucégeno mediado por
CGRP2 insulina, estimulacion de la

formacion dsea por accién
directa sobre los osteoblastos
relajacion del masculo liso
tanto visceral como vascular.
Potente accion vasodilatadora.
Elevacion en la concentracion
de AMPc en la célula
endotelial. Mecanismo de
relajacion independiente de
oxido nitrico y de endotelio.

Magnesio Hueso, musculo, Equilibrio de electrolitos, el
tejidos blandosy ~~ magnesio es antagonista del
sangre calcio, activacion de la bomba

sodio potasio, reduce la
absorcion y distribucion del
calcio, por la activacion de los
intercambiadores de sodio-
calcio.
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Neurotransmisor Receptores Localizacion Funcién

Magnesio Regula la liberacion de

(Continuacién) neurotransmisores, la
contraccion y la relajacion
muscular. El magnesio
regula la actividad del
sistema nervioso simpatico.
Se comporta como
antagonista de NMDA.

Calcio Ligados a proteina Canales de calcio tipo Se activan por
G I, musculo despolarizaciones intensas,
esquelético, corazén, mediando el flujo prolongado
cerebro, musculo liso, de calcio al interior de una
glandula adrenal, gran variedad de tipos de
rifion, pancreas, retina células. De esta manera,
desempefian un papel central
en la contraccion y
excitacion del masculo liso
arterial. En rifidbn promueve
la dilatacion de las arteriolas
aferentes o preglomerulares,
incrementando de manera
sostenible la presion
intraglomerular.
Canales de calcio tipo Se activan por

T: cerebro, rifidn, despolarizaciones débiles y
sistema nervioso, provocan un flujo de calcio
corazén e higado transitorio. Estan

relacionados con ritmo
cardiaco, contraccion de
musculo liso vascular y
crecimiento celular.

Canales de calcio tipo Requieren fuertes

P/Q: cerebro, rifidn,  despolarizaciones para ser

hipofisis. activados.

Canales de calcio tipo

N: cerebro y sistema

Nervioso

Canales de calcio tipo

R: cerebro, corazon e

hipofisis
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Neurotransmisor

Leucotrienos

Receptores

Localizacion

LTBa4: monocitos,

baséfilos, neutrofilos,
eosinofilos,
mastocitos, células
epiteliales

LTCa4: monocitos,

macréfagos
alveolares, baséfilos,
eosinofilos,
mastocitos, células
epiteliales

LTDa: macréfagos y

monocitos alveolares,
eosinofilos,
mastocitos, células
epiteliales.

LTE4: mastocitos y
basofilos

Funcion

Induce quimiotaxis de
leucocitos y su
agregacion.
Incrementa la
permeabilidad
vascular, proliferacién
de células Ty la
secrecion de IFN-,,
IL-1eIL-2.

Es componente de la
sustancia de reaccion
lenta a la anafilaxia
SRSA,
vasoconstrictor de la
microvasculatura,
permeabilidad
vascular y
broncoconstriccion y
secrecion de IFN-,
Componente
predominante de
SRSA,
vasoconstrictor de la
microvasculatura,
permeabilidad
vascular y
broncoconstriccion y
secrecion de IFN-,
Componente de
SRSA,
vasoconstrictor de la
microvasculatura y
broncoconstriccion
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Fisiopatologia del dolor
El dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable asociada con un dafio

tisular real o potencial. *” EI dolor produce tension que, cuando es grave puede poner en

peligro el bienestar animal. 3/

Los métodos actuales para clasificar el dolor en los animales se guian por los mismos
principios que los utilizados para los seres humanos y se basan en la causa (por ejemplo,
traumatismo, artritis o pancreatitis), anatomicos (somatico o visceral), por sistema del cuerpo
(neuroldgico, musculo esquelético o gastrointestinal), duracién (transitoria, aguda o
cronica), por su intensidad (leve, moderado o grave) y por su origen (agudo, crénico y

neuropatico). %

En este sentido, el dolor agudo sirve como protector por lo que permite la reparacion
y cicatrizacion del tejido, por el contrario, el dolor crénico incesante tiene poco o ningun
valor protector ya que produce cambios bioquimicos en el sistema nervioso que modifican
entradas sensoriales, resultando en alteraciones fisiologicas, metabdlicas e inmunologicas
que amenazan la homeostasis, por lo que indirectamente contribuye a una enfermedad y

posterior muerte. *°

En el caso del dolor neuropético, éste se refiere como una respuesta anormal que
implica cambios en la fisiologia de la respuesta. Sin embargo, se han descrito muchos tipos
de dolor neuropatico sin que exista una clasificacion que satisfaga totalmente al médico. La
maés frecuentemente utilizada es la que se basa en la localizacion del generador del dolor y
se han descrito dos tipos:

1. Dolor de origen central (accidente cardiovascular, esclerosis multiple)
2. Dolor de origen periférico (neuropatia diabética, neuropatia inducida por agentes

quimioterapéuticos). 4°

El dolor neuropéatico de origen periférico con el tiempo puede desarrollar un
componente central, lo cual se conoce como "centralizacion™ y envuelve cambios plasticos
en el asta dorsal de la médula espinal. La distincidn entre los dos es muy importante por las
implicaciones terapéuticas donde ciertamente el dolor de origen central es resistente a

tratamiento, mientras que el periférico tiene mejor respuesta y prondstico.
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El componente sensorial del dolor (llamado nocicepcion), es la respuesta fisiologica
asociada a la estimulacion mecanica, térmica o quimica de una subpoblacion de neuronas
sensoriales (nociceptores) y la subsecuente transmision de la informacién a través de vias

nocioceptivas especializadas. **

Los nocioceptores son terminaciones nerviosas libres que responden a multiples
estimulos, pero que se especializan y reciben diferentes nombres; asi se pueden encontrar
mecanorreceptores, termorreceptores y receptores polimodales (entre los que se destacan los
quimiorreceptores). Los primeros responden a estimulos como el pinchazo o el pellizco, los
segundos responden al calor y al frio, mientras que los Gltimos responden a estimulos
mecanicos, térmicos y quimicos. Entre ellos, los quimiorreceptores responden a sustancias
que son liberadas en el tejido dafiado como la bradiquinina, serotonina, histamina, iones de
potasio, acidos, acetilcolina, enzimas proteoliticas y prostaglandinas. De todos ellos, la

bradiquinina es la que produce mas sensacion de dolor. 2

Vias nociceptivas

La transmision del componente sensorial del dolor se da a través de las vias
nociceptivas. En ellas, la sefial se percibe por las terminales nerviosas y los nervios
periféricos, viajando a través de éstos a las neuronas del ganglio de la raiz dorsal (GRD).
Estas neuronas se comunican con la médula espinal a través de la raiz dorsal, la cual estimula
a las neuronas del asta dorsal (NAD) de la médula espinal. Las NAD envian informacién, a
través de vias ascendentes a diferentes centros en el encéfalo, donde se percibe el dolor y se
generan y transmiten sefiales que regresan a la médula espinal a través de sistemas
inhibitorios descendentes. La modulacion de la transmision del dolor es posible en cada uno
de estos sitios, pero la mejor manera de controlar el dolor consiste en detener la sefial antes
que el cerebro obtenga el mensaje, ya sea por bloqueo de la sefial en la médula espinal o

manteniéndola fuera de esta desde un principio. #*
La funcién de la médula espinal en la via nociceptiva es de gran importancia ya que

sirve de compuerta para la informacion que llega de las fibras periféricas aferentes y de las

vias descendentes, asi como para las sefiales que salen hacia el encéfalo. 3
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Receptores y mediadores Corteza

Somatosensorial

opioides mu 1
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Télamo

Cerebro medio
" Tracto espinotaldmico
ascendente lateral

Bulbo —
raquideo

Tracto espinotalamico
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Cy A (nocireceptoras)

Figura 15. Vias del dolor. #

Sefales periféricas aferentes

Existen diferentes fibras aferentes clasificadas de acuerdo con su diametro, grado de
mielinizacion y velocidad de conduccion. Conocer y recordar estos preceptos es importante
ya que cuando la estimulacion es de baja intensidad se produce un estimulo no nocivo o
tactil, mientras que un estimulo de elevada intensidad causa una sensacién de dolor. En
condiciones fisioldgicas, los nociceptores periféricos, compuestos principalmente por fibras
nociceptivas de umbral alto A’ (axones poco mielinizados) y C (axones amielinicos),
transmiten sefiales de proteccion de la periferia al SNC; concepto denominado dolor agudo.
Cuando hay dafio tisular severo se liberan varias sustancias, entre ellas la histamina,
catecolaminas, eicosanoides, neuropéptidos y citocinas (denominadas en conjunto como

sopa inflamatoria) a partir del tejido neuronal y no neural hacia él area adyacente afectada,
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entonces se facilitan y amplifican las sefiales dolorosas ocasionando el establecimiento de la
hiperalgesia periférica, en cuyo caso estos cambios e interacciones tan complejas se refieren

como dolor cronico. 4

La composicién exacta de la mezcla de sustancias influye de manera directa sobre la
transduccion, transferencia y transmision, intensidad, duracion y localizacion del estimulo
periférico hacia el SNC. Asi, por ejemplo, en estados de dolor crdnico las fibras de umbral
bajo AP (axones altamente mielinizados), que normalmente transmiten estimulos inocuos de
tipo téctil, también adquieren la capacidad de incrementar la excitabilidad neural. Esto se
debe, en parte, al cambio fenotipico en una subpoblacién de estas fibras con lo que, al igual

que las fibras C, pueden expresar el neuropéptido llamado sustancia P. #*

Asi, las fibras A, C y AP contribuyen a la hiperexcitabilidad que se observa en
estados de dolor cronico al aumentar la transmision sinaptica en las vias sensoriales. Esta
diversidad de cambios en las vias nociceptivas periféricas contribuye a la generacion de
potenciales de accion ectdpicos, los cuales son independientes de cualquier estimulo
periférico aparente. Ademas, esta actividad espontanea puede generar cambios en la
excitabilidad de las neuronas espinales. En conjunto, esto contribuye a la pérdida aparente

de la utilidad bioldgica de las sefiales dolorosas como medida de proteccion organica. 4*

Médula espinal

Los cuerpos celulares de los nociceptores aferentes primarios yacen en los ganglios
de la raiz dorsal (GRD). Las fibras entran a la médula espinal via raiz dorsal y terminan en
el asta dorsal de la sustancia gris de la médula espinal, la cual, con base en su
citoarquitectura, se divide en 10 secciones conocidas como ldminas y que se ubican

numéricamente del | — X. 4
Los aferentes primarios de los nervios craneales V, VII, IX y X terminan en el tallo
cerebral. En general, las fibras A% hacen sinapsis en las laminas I, 11 y IV, las fibras C en las

laminas 1 y I1, mientras que las AP en las laminas 111, IV y V. %

De esta manera, varios agentes neuroactivos participan en la neurotransmision del

dolor a nivel del asta dorsal de la médula espinal, donde sobresale el glutamato, quien esta
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clasificado como un aminodcido excitatorio que actGa con cuatro diferentes clases de

receptores. 4!

Los mecanismos espinales mediados por receptores glutamatergicos no-NMDA
participan en la transmision de mensajes nociceptivos agudos, evocados por actividad de
fibras A® y C. Por otro lado, los estados de dolor cronico inducidos también por fibras AP,
llevan a la activacion de receptores NMDA, que a su vez facilita la activacion de neuronas
de segundo orden. Asi, parece ser que el desarrollo y mantenimiento de la hiperexcitabilidad
central, que se manifiesta de manera clinica en alodinia e hiperalgesia, requiere de la
activacion y estimulacion continla de receptores no-NMDA y NMDA, respectivamente. Sin
embargo, esta aseveracion es una sobresimplificacion, ya que una variedad mas amplia de
receptores y sustancias estan presentes en la médula espinal e interactian en forma mas

compleja para producir la sensibilizacion central. 4

A este respecto, algunos nociceptores aferentes primarios que liberan glutamato
también sintetizan y coliberan neuropéptidos dentro de la médula espinal, donde se

encuentran sus respectivos receptores y se ha relacionado con estados de dolor crénico. 4

Vias espinales ascendentes

La sensacion de dolor requiere que se transmitan sefiales nociceptivas a traves de
vias ascendentes de la médula espinal hacia nacleos especificos en el cerebro. Las siete vias
somatosensoras ascendentes mas importantes en la mayoria de las especies son:
espinotalamica, espinorreticular, espinomesencefalica, espinoparabraquial,

espinohipotalamica, espinocervical y postsinaptica de la columna espinal. 4*
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Vias de dolor

Tracto espinotaladmico

Vias espinorreticulares

Vias propioespinales

Nucleo sensitivo del v nervio trigémino

|

Médula espinal — Talamo ———  Corteza cerebral

l

Rafe < Sustancia gris central

Corteza cerebral

T.espinotaldmico

Médula espinal

Nervio-v __, A
trigémino V. propioespinales

Figura 16. Sistema de ascendentes que participan en las vias del estimulo doloroso.

1) via sensitiva, 2) via espinotalamica, 3) via talamocortical. 4

Tracto espinotalamico
Este tracto se origina a partir de neuronas situadas principalmente en las laminas
I y V, aunque también de las laminas 11, IV, VI, VII, VIII, y X. La mayoria de los axones
cruzan al lado contralateral, pero algunos también viajan en forma ipsilateral (del mismo
lado) a través de los foniculos dorsolateral y ventrolateral. Segun el origen y el modo de

proyeccion de las fibras, hay tres formas de aferencia del tracto espinotalamico. #*
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Uno es el tracto neoespinotaldmico monosinaptico o tracto espinotaldmico
ventral, el cual proyecta directamente al nicleo del complejo lateral del talamo que participa

en el componente sensorial — discriminativo del dolor.
Otro es el tracto paleoespinotalamico multisinaptico, o tracto dorsal
espinotalamico, que proyecta al nucleo posterior medial y al complejo intralaminar del

talamo, envuelto en el aspecto motivacional — afectivo del dolor. 4!

Por Gltimo, el tracto espinotalamico monosinaptico que proyecta directamente al

nicleo central medial del talamo e interviene en el componente afectivo del dolor. 4

Hacia areas sensoriales somaticas

Ndcleos
intralaminares

Talamo

Complejo ventrobasal
grupo nuclear posterior

o ! o
Aruediicto Sustancia gris periacueductal

Fibras de dolor
rapido

Fibras del dolor
lento

Mesencéfalo

Formacidn reticular

Nucleo magno del rafe

—— Haces del dolor

Figura 17. Transmision de las sefiales de dolor hasta el cerebro posterior, talamo y

corteza cerebral por las vias rapidas y lentas. 4

Tracto espinorreticular

Las fibras de origen del tracto espinorreticular se encuentran en las laminas V, VII,
y V111, aunque algunas también en las laminas | y X. Los axones viajan a través del funiculo
ventrolateral y la mayoria lo hacen de manera contralateral, pero algunos también de forma

ipsilateral. Este tracto presenta dos proyecciones en el tallo cerebral; una de ellas dirigida al
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ndcleo precerebelar en la formacidn reticular lateral, involucrada en el control motor, y la
otra dirigida a la formacion reticular pontobulbar media, envuelta en mecanismos de

nocicepcion. 4

Los aferentes del tracto espinorreticular estan involucrados en el aspecto afectivo
motivacional del dolor, asi como en repuesta neurovegetativa, este tracto es una via
importante para la modulacion de vias segmentarias de la nocicepcion al activar estructuras

del tallo cerebral responsables de la inhibicion descendente. #*

Tracto espinomesencefalico

Las neuronas que dan origen a este tracto estan organizadas de manera muy similar
a las del tracto espinotalamico. Se originan principalmente a partir de las laminas I, 11, IV,
V, VI y en ocasiones de las laminas VII y X. 4

Las fibras que se originan a partir de la lamina | en algunas regiones cervicales y
toracicas muestran sistemas de aferencia ipsilateral y bilateral, ocupando el funiculo
dorsolatareal. Sin embargo, la mayoria de las fibras ascienden de manera contralateral a
través del funiculo ventrolateral. Segun su sitio de proyeccidn, se consideran dos sistemas
de aferencia; el tracto espinorreticular que se proyecta a la materia gris periacueductal

(MGP), y el tracto espinorrectal que alcanza las ldminas profundas del colliculus superior.
41

Las proyecciones que alcanzan la MGP en la porcion mas dorsal del surco limitante,
son excitatorias y las que alcanzan la porcién mas ventral al surco limitante son inhibitorias.

Esto es sugerente de una actividad autorregulatoria en estructuras del encéfalo medio. #*

Tracto espinoparabraquial
Los aferentes de este tracto viajan de manera contralateral por el funiculo dorsolateral
hacia el nucleo parabraquial. Este nucleo recibe aferentes directos e indirectos de vias

nociceptivas. 4

Las neuronas de las ldminas | y 11 componen los aferentes directos y presentan una
via de nocicepciobn genuina. Los contralaterales de otros tractos aferentes

(espinomesencefalico, espinorreticular) que convergen en el nicleo parabraqueal
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constituyen la via de nocicepcion indirecta. Se cree que estas dos vias estan relacionadas con

la transmision del dolor de tipo visceral. 4

A su vez, el nucleo parabraquial proyecta sus axones hacia la amigdala y el ntcleo
ventromedial del hipotalamo, constituyendo asi dos sistemas de aferencia diferentes. En
virtud de las proyecciones hacia el nicleo parabraquial y la regulacién autondmica,
motivacional y afectiva, asi como la respuesta neuroendocrina al dolor, éstos se atribuyen al

tracto espinobraquial. **

Tracto espinohipotalamico

Los axones de este tracto se originan de laminas I, V, X, el nicleo caudal y algunas
regiones alrededor del canal central. La mayoria de los axones de esta via se cruzan al lado
contralateral, pero algunos también viajan en forma ipsilateral por el funiculo ventrolateral.
Las fibras aferentes al hipotdlamo estan organizadas de manera diferente, donde los
potenciales no nociceptivos se propagan directamente a traves del tracto trigéemino —
hipotalamico y las sefiales nociceptivas viajan a través de dos vias paralelas: los tractos

trigeminalhipotalamico vy reticularhipotalamico.

Los axones hipotalamicos se proyectan hacia los nucleos lateral, prefrontal,
dorsomedial, supraquiasmatico y supraodptico. Se cree que la integracion con el sistema
nervioso autdbnomo (SNA) comienza en estas regiones a traves de aferentes hacia el nicleo

dorsal vagal y las neuronas preganglionares de la columna intermediolateral. 4*

El arreglo de aferentes de estas vias sugiere que las proyecciones de este tracto
pueden contribuir a la modulacion neuroendocrina, motivacional — afectiva y de respuesta

de alerta al dolor de origen somatico y visceral. 4*

Tracto espinocervical
Este es un tracto multisinaptico que se origina a partir de axones de las laminas IlI,
y IV, y en menor proporcion, de las laminas I, 11 y V. Los axones viajan de manera ipsilateral

a través del funiculo dorsolateral y se proyectan al nicleo cervical lateral a nivel de C1 - C3.
41
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Las fibras cruzan la linea media y viajan de manera contralateral hacia el nacleo del
tracto solitario de donde salen proyecciones de segundo orden hacia nicleos del complejo
posterior y medio del talamo. Estas fibras contralaterales pueden modular de manera
inhibitoria o excitatoria la actividad de fibras de los tractos espinomesencefalico,
espinotalamico y de la via postsinaptica de la columna dorsal. 4!

Se cree que las funciones de este tracto estan relacionadas con caracteristicas
sensoriales — discriminativas, motivacionales — afectivas y autonémicas del dolor, asi como

de modulacidn e integracion sensorial de los aferentes en la médula espinal. 4

Via postsinaptica de la columna espinal

Es una via multisinaptica cuyos axones se originan principalmente de las laminas VI
y VII. Las fibras viajan de manera ipsilateral a través del funiculo dorsolateral hasta el nicleo
de la columna espinal donde se organizan en dos vias diferentes. La via postsinaptica de la
columna dorsal estd compuesta por fibras cercanas a la linea media de la médula espinal y
se originan en la region lumbosacra. Estas fibras se proyectan hacia el complejo lateral del

talamo y representan la via aferente mas grande para informacion de origen visceral. 4

La otra via esta formada por fibras que se originan en la region toracica y que se unen
en los nucleos graso y cuneiforme. El nlcleo graso recibe proyecciones directas e indirectas
y tiene una funcion importante en la integracién de proyecciones sensoriales de 6rganos

abdominales y de la piel, asi como proyecciones eferentes al talamo. 4
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Electroencefalografia

La actividad eléctrica cerebral es consecuencia de las corrientes ibnicas generadas
por los diversos procesos bioquimicos a nivel celular.*! Asi, al registro grafico de la
interaccion entre las neuronas que se lleva a cabo por impulsos eléctricos se le llama

electroencefalograma (EEG). 1

Un EEG se realiza mediante un sistema de colocacion de electrodos en la superficie
de la piel (denominado sistema internacional 10 — 20), donde el electroencefalografo capta
las diferencias de potencial de la corriente eléctrica que se producen entre un electrodo de
registro y otro. ¢

El EEG puede proporcionar informacion util como medio de apoyo para deteccion y

diagnostico de anormalidades cerebrales en diversos trastornos.

Actualmente, existen electroencefaldgrafos que procesan la sefial cruda EEG en linea
para evaluar el impacto de medicamentos anestésicos en pacientes, ya sea durante

operaciones 0 en areas de cuidados intensivos. 43

El monitoreo de la sefial EEG tiene tres aplicaciones en referencia a los farmacos
suministrados: el estudio de los farmacos al sistema nervioso a central, la evaluacion de la
supresion del efecto metabolico y la evaluacion del funcionamiento del sistema nervioso

central durante procesos de anestesia. *®

Origen de las sefales registradas en el EEG

El tejido nervioso presenta, como una de sus funciones basicas, la capacidad de
generar potenciales eléctricos que son la base de la excitabilidad del organismo. Para
comprender la forma en que se generan estos potenciales es preciso un conocimiento de la
estructura y las conexiones de aquellas partes del cerebro que los originan. En sentido
estricto, todo el sistema nervioso posee capacidad electrogénica. Sin embargo, para los
propositos del EEG bastara con considerar la corteza cerebral y las regiones directamente

relacionadas con ella.*

Histologicamente, la neocorteza esta constituida por seis capas celulares:
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I: Capa superficial plexiforme de pequenas células. (Molecular)
I1: Capa de células granulares I11. (Granular externa)

[11: Capa de células piramidales. (Piramidal externa)

IV: Capa de células granulares. (Granular interna)

V: Capa de células piramidales. (Piramidal interna)

VI: Capa profunda polimorfa. (Multiforme)

Las células de las capas 111 y V son efectoras.

Las células de las capas 11 y IV son receptoras.

PIRAMIDAL ExTElTA_}' NN
¥ )
\/ %." | / j

“F= BAILLANGER
A Vel = = EXTERNA
‘rl Y ] > =
GRANULAR mmu}a}' ‘ = ‘

/
|

"
|

\/

i ILLANGER

R == INTERNA

MULTIFORME

FIBRAS CORTICOEFERENTES FIBRAS CORTICOAFERENTES

Figura 18. Histologia de la neocorteza.

La actividad registrada en el EEG se origina sobre todo en la superficie de la corteza
cerebral. Los cambios que se registran son producidos por la suma de las pequefias corrientes
que producen los potenciales postsinapticos. Estos cambios varian de acuerdo a la extension
que cubra un par de electrodos y al tiempo que transcurra durante su registro. De esta manera,
las neuronas de la corteza cerebral se encuentran dispuestas en columnas perpendiculares a
la superficie del cerebro, de tal manera que los potenciales postsinapticos de cada célula
suman sus corrientes, asi su conjunto puede ser captado por los electrodos y transformado

en una sefial electrénica que se amplifica en el electroencefalografo.
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Una porcién de tejido capaz de producir actividad eléctrica se llama generador,
donde al respecto, se han puesto de manifiesto tres generadores corticales:

e Generador A: Situado a unas 500 micras de la superficie cortical y esta producido
por la despolarizacion de las dendritas apicales de las células piramidales. Su
actividad produce ondas negativas en la superficie de la corteza. No tiene relacion
con la descarga de potenciales de accion de las células.

e Generador B: Situado a 900 micras de profundidad esta formado por las
despolarizaciones de los somas de las células piramidales. Produce ondas positivas
en la superficie cortical y su actividad coincide con la aparicion de potenciales de
accion en las células.*

e Generador C: Esta situado también a 900 micras, pero su actividad determina ondas
negativas en la superficie cortical y es el resultado de la hiperpolarizacion de las
células. Su actividad coincide con una interrupcion de la descarga de potenciales de

accion en las células piramidales.*

Cuando se activa una gran cantidad de sinapsis excitatorias, se origina una zona de
negatividad en la superficie, en relacion con las capas profundas y cuando la corriente fluye
a una zona de negatividad relativa da lugar a una zona de despolarizacion que se detecta en

los electrodos como una onda negativa, es decir, hacia arriba de la linea de la base.

Como los electrodos quedan a varios milimetros de distancia de la corteza cerebral,
reflejan la actividad de una gran cantidad de neuronas, que corresponden a una zona
relativamente grande de la corteza, por lo que las puntas muy localizadas en las ondas no se
llegan a registrar en un estudio rutinario a diferencia de los eventos que afectan a grandes

zonas que son detectadas con mayor facilidad en el EEG. 1°

Ondas cerebrales
Las ondas o sefiales cerebrales se caracterizan por su frecuencia y amplitud
particulares. La intensidad de las ondas sobre la superficie de la piel varia entre 0 y 200 mili

volts (mv) y su frecuencia varia de uno hasta 50 Hertz (Hz) o méas por segundo. °
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a) Onda alfa
Esta relacionadas con el estado de vigilia. Se registra en sujetos despiertos, con los
o0jos cerrados, en reposo, sin que medie una sobreestimulacion externa. Dentro de la gama
de frecuencias alfa existen variantes morfoldgicas y también variaciones de frecuencia,
desde las formas més lentas. Es, por tanto, mas adecuado hablar de una banda de frecuencia
alfa, siempre dentro de los limites de 8 a 13 Hz. ®

Se localiza en las regiones posteriores de la corteza (regién occipital), con proyeccion
hacia las zonas parieto —temporales. La actividad alfa puede presentar variantes fisiologicas:
A. Onda alfa variante o desdoblamiento del alfa.

B. Onda theta posterior.
C. Onda theta fisiologico.
D. Ondas lentas posteriores.

El voltaje del ritmo alfa oscila entre 20 y 80 mv, con promedio de 50 mv y aunque
raras veces este ritmo estd ausente, en ocasiones, es muy amplio; de hecho, puede ser

asimétrico, pero siempre es bilateral y sincronico. 6

b) Onda beta
Constituye, junto con la onda alfa, el dio de ritmos en estado de vigilia. Su frecuencia
estd comprendida entre 14 y 30 Hz/ser. En realidad, existe una gama muy amplia de ondas

rapidas que llegan a sobrepasar los 30 Hz/seg. 1

La onda beta es mas rapida y tiene mayor amplitud que la alfa. Se localiza en regiones
frontocentrales (rolandicas), es bilateral, pero no sincronico. Su voltaje oscila entre 5y 30
mv. En este sentido, la actividad beta presenta variantes fisiologicas, entre las cuales se
mencionan las siguientes:

A. Onda mu.

B. Actividad rapida medicamentosa.
C. Actividad rapida de bajo voltaje.
D. Actividad répida fisioldgica.
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¢) Onda theta
Esta es una actividad normal en la infancia, que tiende a desaparecer en la medida en
que se completa el proceso de maduracion del cerebro. Su frecuencia oscila entre 4 y 7 Hz,
y su voltaje se encuentra entre 25y 50 mv. Ocasionalmente aparece una imagen "lentificada”
de la onda alfa y entonces la linea de demarcacion entre ambas ondas es poco nitida. En
cuanto a su origen, parece ser talamico, con topografia parietal y temporal media, con
propagacion por delante hasta las zonas posteriores del 16bulo frontal y, por detras, hasta el

vertex, 16

Esta onda esta sometida a la influencia de las funciones limbico — hipotalamicas que
pueden provocar modificaciones ante estimulos emocionales por ejemplo estrés o actividad
mental. Las ondas theta pueden ser simétricas, pero cuando aparecen de manera irregular y

difusa dan aspecto desorganizado. 6

d) Onda delta
Es la banda més lenta de todas y su frecuencia esta por debajo de 4 Hz/seg. A veces
es tal su lentitud que se inscribe una sola onda o la mitad de una onda en 1 seg. Por lo general
existe unarelacion inversa entre frecuencia y voltaje, luego se comprende que las ondas delta

sean de mayor amplitud. 8

Las ondas delta suelen medir de 70 a 100 mv y en ocasiones llegan hasta 200 mv. Su
morfologia es variable, unas veces son uniformes (monomorfas) y entonces son semejantes
todas las ondas delta, otras veces, son distintas entre si y se les denomina ondas delta

polimorfas.?
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Figura 19. Ondas cerebrales méas conocidas.

Es importante destacar que la descarga de una sola neurona no puede registrarse
desde la superficie de la cabeza, debido a que su magnitud es demasiado pequefia. Para
registrar la actividad eléctrica cerebral, se requiere de una descarga sincrénica de millones
de neuronas; de esta manera se suman los potenciales de las neuronas individuales y esta
magnitud se puede registrar a traves del craneo. Por lo tanto, la intensidad de las ondas
cerebrales registradas depende principalmente del nimero de neuronas que descarguen
sincronizadas entre si, no del nivel total de actividad eléctrica del cerebro. Incluso algunas
sefales nerviosas fuertes y asincronicas se pueden anular en el registro debido a su polaridad

opuesta.
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Posicionamiento de los electrodos

La actividad bioeléctrica cerebral es captada sobre la piel del craneo mediante
electrodos, que deben ser disefiados y construidos de tal modo que permiten registrar la

actividad eléctrica en forma eficiente y con un minimo de distorsion.

Los electrodos de metal o de gel son necesarios para convertir el flujo i6nico a

corriente eléctrica. *°

En medicina veterinaria normalmente se emplean pequefios electrodos de aguja que
se colocan en forma subcutanea, por supuesto también pueden usarse discos de plata
ubicados sobre la piel (diadema) y embebidos en un gel conductor, o pinzas tipo cocodrilo
amarradas a la piel. Existen evidencias que estos electrodos pueden distorsionar y reducir la
amplitud de las frecuencias muy altas. Por supuesto, estos electrodos deben ser desinfectados
antes de cada uso y su manipulacién debe ser semejante a la de cualquier inyeccion

hipodermica.**

Figura 20. Electrodos de acero inoxidable.**

En medicina veterinaria se han perfeccionado los electrodos temporales, que tienen

la capacidad de registrar la actividad eléctrica proveniente de regiones profundas del
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rinencéfalo, como el hipocampo, el I6bulo olfatorio y el 16bulo piriforme. Se trata de agujas
de electromiografia monopolares con cubierta aislante de teflon para eliminar ruidos
provenientes de los musculos temporales, de 35 mm de longitud, que permiten atravesar la

capa muscular y contactar con el hueso, evitando las interferencias. **

Figura 21. Electrodos especiales para la region temporal.*

En la actualidad, si bien existen propuestas al respecto, no hay un criterio
universalmente aceptado para la colocacion de electrodos, en lo que se refiere a su posicion

y nomenclatura, similar al sistema Diez-Veinte de la federacion internacional.**

En el laboratorio de Neurofisiologia de la universidad de Davis, California, se
emplean rutinariamente 11 a 13 electrodos, dependiendo del tamafio de la cabeza, y una
combinacidon de montajes. Este laboratorio emplea electrodos temporales, pero de ubicacién
SC, localizados inmediatamente rostral al meato acustico externo, justo por debajo del nivel

del arco cigomatico.**
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En fecha reciente se propuso una técnica con 12 electrodos de registro que incluyen
los electrodos especiales temporales. Esta técnica brinda una cobertura completa de la
actividad eléctrica de los hemisferios cerebrales, tanto de la neocorteza como de la arqui y
paleocorteza, ademas permite el registro de las mismas &reas cerebrales en diferentes
trazados, aun en animales con distintos tipos de craneo, de manera que se puede cotejar la
actividad eléctrica de la misma regidén anatomica en trazados sucesivos de un mismo animal,
0 en trazados de animales diferentes. Los doce electrodos se denominan con una letra y un
namero. Los nameros pares corresponden a los electrodos colocados sobre el hemisferio
cerebral derecho y los impares a los que estan sobre el hemisferio cerebral izquierdo. En el
caso de los electrodos de la linea media, a los que corresponderia el nmero cero, se utiliza

la inicial Z, para que no pueda ser confundido con la letra O.*

Tipode Créaneo

Electrodos Mesencefalico Braquioceféalico Area de proyeccion
cerebral
Fp (electrodo Plano transverso: cantd Plano transverso: mitad Corteza frontal
frontopolar) lateral del ojo de distancia entre los  Giro proreus
Plano sagital: en linea con  cantos lateral y
electrodos frontales medialunas del ojo

Plano sagital: en linea
con electrodos frontales

F (electrodo Plano transverso: en craneal Plano transverso: linea Corteza agranular
frontal) de la union de las lineas imaginaria que atraviesa Giro precruzado

temporales en el plano el margen caudal del

medio, formando la base de proceso cigomatico del

un triangulo escaleno (donde frontal

las lineas temporales pierden Plano sagital: 25% de

su curvatura) distancia entre la linea

Plano sagital: 25% de media y el arco

distancia entre la linea media cigomatico

y el arco cigomatico

Cuadro 9. Sitios anatémicos sugeridos para la colocacién de electrodos de registro

para electroencefalografia en caninos.**
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Tipo de Craneo

Electrodos Mesencefalico Braquiocefélico

P (electrodo Plano transverso: mitad de
parietal)  la distancia existente entre
los electrodos frontales y
los occipitales
Plano sagital: en linea con
los electrodos frontales

O Plano transverso: al nivel Plano transverso: en el
(electrodo del proceso mastoideo, en margen caudal de la base de
occipital) la base de la parte la oreja
auricular del hueso Plano sagital: en linea con
temporal los electrodos frontales y

Plano sagital: en linea con parietales
los electrodos frontales y
parietales

T (electrodo Haciendo tope en el borde Igual que en los
temporal) dorsal de la parte caudal mesencefalico. Cuando se
del arco cigomatico, justo introduce la aguja, la
en craneal del comienzo direccion es mucho mas
de la cresta temporal. La oblicua, casi paralela, al
aguja se introduce en plano mediano, hasta hacer
direccion oblicua, hacia la tope en ventral de la fosa
cavidad orbitaria del lado temporal
opuesto hasta hacer tope
en ventral de la fosa
temporal

Oz En la linea media, a nivel
(electrodo de los electrodos
occipital  occipitales

central)

Cz En la linea media, a nivel
(electrodo de los electrodos
central) parietales

Area de proyeccion
cerebral
Corteza parietal
Porcion craneal del
giro ectomarginal

Corteza granula
(region occipital)
Giro marginal
Giro occipital

Corteza granular
(region temporal)
Fisura seudosilvana

Region occipital
Fisura longitudinal
cerebral

Region parietal fisura
longitudinal cerebral

Cuadro 9. Sitios anatdmicos sugeridos para la colocacion de electrodos de registro

para electroencefalografia en caninos. (continuacion) 44
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Figura 22. Posicion de los electrodos de registro. A) vista lateral izquierda de un craneo

canino mesencefalico mostrando la posicién de los electrodos de registro. B) vista lateral
izquierda de un craneo canino braquiocefalico mostrando la posicion de los electrodos de
registro. C) vista dorsal esquematica del craneo de un canino mostrando la posicion de los
electrodos de registro y él area de proyeccion cerebral. D) vista lateral esquematica del
craneo de un canino, con exposicion del hemisferio cerebral derecho mostrando la posicion

de los electrodos de registro y él rea de proyeccion.**
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Técnica de registro electroencefalografico.

La metodologia utilizada en la obtencién del registro es de méxima importancia ya

que la adquisicion de las sefiales eléctricas cerebrales se obtiene a partir de diferentes tipos

de montajes, que estan formados por las distintas combinaciones de derivaciones.

Montajes

Los tipos de montajes son los siguientes:

Parasagital. Esta formado por un conjunto de derivaciones que siguen un orden de
adelante hacia atras y que permiten comparar los campos eléctricos correspondientes
a determinadas zonas del hemisferio cerebral derecho con las homélogas del lado
izquierdo.®
Bipolar. En el montaje bipolar, dos electrodos situados sobre la piel del craneo
(activos) son conectados a las dos entradas ("U" y "D") del canal
electroencefalografico. Existen diferentes modos de armar las derivaciones, pero es
conveniente hacerlo segun los siguientes principios:
A. Recomendable que los electrodos se conecten formando cadenas longitudinales o
transversales al eje del craneo.
B. De manera ideal, los electrodos deben estar a la misma distancia entre si.
C. Los electrodos se combinan de tal modo que siempre haya uno en comdn entre
dos canales
El montaje bipolar permite localizar con precision la topografia de un evento

eléctrico y su polaridad. #
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F3-13

13-P3

P3-01

01-0z

0z-02

02-P4

P4-T4

T4-F4

Figura 23. EEG normal obtenido a partir de un montaje bipolar. 44

De referencia comdn. En el montaje referencial, en cada derivacion se conecta un
electrodo situado sobre la piel del craneo (activo) en la entrada "U" del canal
electroencefalografico y un electrodo llamado de referencia en la entrada "D". Como
todos los electrodos activos se conectan con el de referencia el método se llama
referencial o de referencia coman. También se conoce, aunque errbneamente, como
montaje monopolar, unipolar o de electrodo indiferente. La referencia en general
tiene una ubicacidn cefalica por lo que cuanto mas lejos se encuentre el electrodo de
referencia de los electrodos activos, se torna mas probable la aparicion de artificios.
4 Por otra parte, si él electrodo de referencia estd muy cerca de los electrodos activos,
cualquier anomalia cerca de €l se traducird en cambios de voltaje muy similares en
todos los canales, lo que puede llevar a considerar una alteracion como difusa, cuando
en realidad esté localizada muy cercana al electrodo de referencia. En cualquier caso,

y debido a que no existe ninguna region corporal realmente inactiva, la referencia
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puede llegar a ser muy activa, introduciendo un factor que puede distorsionar la

actividad cerebral genuina.*

En el montaje referencial los eventos focales se identifican por la mayor amplitud
que presentan con respecto al resto de los electrodos activos, ya que con este sistema no se
observan la reversion de fase instrumental caracteristica del montaje bipolar. Por otra parte,
la actividad de base se observard una diferencia de amplitud entre distintas regiones
cerebrales, relacionada en forma directa a la distancia entre los electrodos activos y él

electrodo de referencia. %4

Figura 24. EEG normal obtenido a partir de montaje de referencia comdn.*
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Aplicacion del electroencefalograma en la valoracion del dolor

Actividad normal

Los fendmenos bioeléctricos cerebrales normales consisten en una actividad de base
o de fondo, a la que se agrega eventualmente una actividad transitoria. *°

La actividad de base se caracteriza por la existencia de ritmos u ondas de forma y
duracion similares, con aparicion regular recurrente. Tales ritmos se definen en funcién de
su frecuencia y amplitud. La frecuencia es el nimero de ciclos u oscilaciones completas de
una onda (con su fase positiva y su fase negativa), que tienen lugar en la unidad de tiempo
(aunque no cruce necesariamente la linea de base); su unidad es el Hertz (Hz), que equivale
a un ciclo por segundo. La amplitud de estas ondas es la magnitud de los cambios en el
voltaje, medidos de pico negativo a pico positivo, y se expresa en microvoltios (uV).*

Las ondas de aparicion regular recurrente que conforman la actividad de base se
dividen segun su composicion frecuencial en las siguientes bandas: delta (0,5 a 3,5 Hz), theta
(4a7,5Hz), alfa (8 a13,5Hz), beta 1 (14 a 21,5 Hz) y beta 2 (22 a 30 Hz). Algunos autores
denominan a estas bandas de frecuencia como actividades habituales del EEG. Queda
también incluida en este grupo la actividad de aparicion episodica, como los husos de suefio
0 actividad sigma (7 a 14 Hz), la actividad lenta 0 muy lenta del suefio (menor a 1 Hz) y el
ritmo beta rapido asociado a estados de atencion focalizada (aproximadamente 40 Hz). ®

Las bases neuronales de las actividades habituales no se han dilucidado por
completo, y solo desde hace muy poco tiempo se empezaron a comprender. Se conocen con
bastante detalle el origen talamico de los husos de suefio y el origen de la actividad theta
hipocampica, en lo que se refiere a sus bases celulares en neuronas piramidales de CAl y
CA3, y su relacion con un proceso deshinibitorio inducido por la region septal del
rinencéfalo. Respecto de la génesis de la actividad delta, se sabe que intervienen varios
circuitos neuronales de base, que involucran la activacion de distintas conductancias en el
nivel celular y originan un grupo heterogéneo de ritmos lentos y muy lentos. En cuanto a la
actividad beta rapida existen evidencias acerca de la dependencia de propiedades intrinsecas
de neuronas corticales y talamicas respecto de una actividad oscilatoria de 40 Hz asociada a
estados de atencion focalizada. Sobre la génesis y las bases neuronales del ritmo alfa se
conoce muy poco, a pesar de ser uno de las mas antiguos y utilizados en la clinica, pero se
supone que se origina en un sistema de dipolos corticales con conexiones intracorticales

orientadas en forma paralela a la superficie cerebral. 4°

89



En el registro de la actividad normal del EEG pueden observarse ondas de corta
duracion y aparicion irregular, que algunos autores denominan actividades funcionales. Ellas
estan constituidas por eventos transitorios, algunos de clara significacion funcional o
madurativa y otros de morfologia, frecuencia, amplitud y circunstancias de aparicion muy
diversas, que reunen una serie de caracteristicas electroencefalograficas que los definen
(frecuencia, topografia, morfologia, reactividad, edad de aparicion) y se ajustan a una serie
de criterios clinicos excluyentes (el individuo que los presenta es sano y normal, sin historia
previa de agresion cerebral). Incluyen, entre otros, ondas agudas del vértex, ondas lentas de
3 Hz, ondas lentas de 4-6 Hz, y complejos K (combinacion de la onda aguda del vértex con
los husos de suefio).*®

Se debe tener conocimiento de estas actividades para no interpretar ninguno de estos
grafoelementos como un signo de actividad epileptiforme o una sefial de sufrimiento

cerebral, y evitar la consiguiente e innecesaria pauta terapéutica. *°

Actividad anormal

Un EEG puede ser anormal por modificaciones en la frecuencia y/o amplitud de sus
ritmos constitutivos, por la existencia de asimetrias significativas de la actividad de base,
por la presencia de alteraciones focales de cardcter permanente, o por la aparicion de
grafoelementos no habituales ni funcionales. #°

Es preciso dejar muy en claro que las alteraciones electroencefalograficas no
permiten establecer etiologias. Aunque muchos grafoelementos resultan muy sugestivos de
determinadas patologias, son excepcionalmente patognomonicos. Esto se debe a que las
neuronas cerebrales pueden reaccionar eléctricamente de la misma manera ante distintas
noxas, lo que da por resultado una misma forma de alteracion electroencefalografica.*®

En general, es posible establecer dos conclusiones principales frente a un EEG
anormal: 1) que el trazado refleja una perturbacion permanente de la funcién cerebral de tipo
focal, multifocal o generalizada, con alteraciones evidentes de la actividad de base; y 2) que
existe una lesion cortical focal, y el registro se normaliza tras el periodo agudo, sin afectar
la actividad de base. *°

El EEG posee una gran sensibilidad para la deteccion de anomalias que afectan en
forma permanente la actividad de base. Se profundiza en la descripcion de aquellas

alteraciones que tienden a aparecer abruptamente o en forma de actividad paroxistica, y que

90



por sus caracteristicas se consideran epileptiformes. Las principales anomalias paroxisticas
son las puntas, las ondas agudas y las ondas lentas. #°

La punta consiste en una onda aguda de breve duracion (menor que 70 mseg) que se
destaca claramente por su amplitud y morfologia de la actividad de base. Se trata de un
campo eléctrico prominente y de gran amplitud, asociado a cambios despolarizantes
prolongados en el potencial de membrana celular y paroxismos de PA en grandes grupos de
neuronas. Es la sefial electroencefalografica que revela la capacidad de ciertas poblaciones
neuronales de generar descargas eléctricas excesivas, sincronicas y de alta frecuencia
(epileptogénicas). Habitualmente son asimétricas, porque una de sus ramas es mas vertical
que la otra. Pueden ser generalizadas, hemigeneralizadas o focales. Se presentan aisladas, en
salvas breves, en una sucesion rapida de varias puntas (polipuntas), o en forma de muchas

puntas sucesivas (puntas maltiples). 4

a
A . mn |
f ™ Ir‘ Ir'\f ™ 'hl‘.-'-_l"., I'IJI"""“—V — M

II\| 'l! | .'.'\
'\ﬁ_ﬁ,.' “I\ N 2 u' N |}' g' .
~ { o [ JLJ-' ’-‘v L-' 4W

° ; !
a ) : "
lJ‘l,rl"M‘LlI]'I Lrirl _"\ J'HJJ‘UI l..-'- |',-—'l"‘ K n, A

’ 3 N l'! T A .] ‘ ,‘L A P
fwfln ‘.h';f'f'.ff'f"'v“ M NV A

© bt A Mt sk N
F“A.““J"‘llllﬂ‘\’h ' !Jk',jr'-_l L ‘~" J'J: "'IJ “‘lu' l ’I.E‘E.(' L~ ™

Ul o

Figura 25. Descargas en forma de punta: A) Distintos ejemplos de descargas en
forma de puntas. B) puntas multiples en descarga sucesivas a) sucesion rapida y
contina de varias puntas (polipuntas). b) sucesion de puntas alternadas con ondas

lentas. Tomado y modificado de *°
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La onda aguda se diferencia de la punta por su duracion que es habitualmente de 70-
200 mseg. Por lo demas, sus caracteristicas son similares.
La diferenciacion entre punta y onda aguda no siempre tiene sentido practico, ya que ambas
representan el mismo fendbmeno y son la expresion grafica que caracteriza a un foco
epiléptico. Sin embargo, la especificidad de la punta es mayor, y las ondas agudas son méas

comunes en procesos degenerativos. 4°

Figura 26. Distintos ejemplos de ondas agudas. *°

La polaridad de las descargas en punta en general es negativa. Su morfologia no tiene
importancia respecto de la localizacién y lo relevante es simplemente su presencia en el
registro. Tiene cierta importancia, en cambio, la actividad de base sobre la que se presenta.
Si ella es normal, es probable que el origen de la descarga (o foco primario) se halle a
distancia, mientras que, si es anormal, es posible que el origen anatémico de la descarga se

encuentre en la corteza cerebral. #°

Los estudios mas importantes en relacion al efecto de drogas anestésicas en el EEG
comienzan alrededor de 1950. Una de las caracteristicas fundamentales que permite su
incorporacion en esta area es que los cambios de la sefial se producen gradualmente en
relacion a la dosis de los distintos anestésicos usados. Estos cambios se caracterizan en
general por un aumento de la amplitud, un enlentecimiento de la frecuencia y aparicion de

periodos de silencio. %°
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Los monitores de profundidad anestésica derivados del EEG sirven para indicar el
nivel de conciencia del paciente principalmente durante anestesias generales. Su finalidad
es la de evitar niveles inadecuados de anestesia. Un exceso puede aumentar el tiempo de
recuperacion del paciente o incluso provocar infartos y disfuncién cognitiva en pacientes de
edad avanzada. Por otro lado, niveles bajos de anestesia pueden ocasionar en despertares

intraoperatorios causando trastornos postraumaticos. 43

Los monitores de profundidad anestésica derivados del EEG combinan técnicas
avanzadas de procesado de la sefial con el analisis espectral de la potencia y el analisis en el

dominio temporal. *3

El indice biespectral (BIS), es el parametro de monitorizacion de profundidad
anestésica mas utilizada en la actualidad y consiste en analizar el grado de coherencia entre

las fases de las ondas (biocoherencia).

De este analisis se deriva la sincronizacion rapida — lenta que se describe como el
logaritmo del ratio del espectro de alta frecuencia (40 — 47 Hz) con respecto al componente
total de frecuencias (0.5 — 47 Hz). Se da en planos moderados de sedacion y en hipnosis
quirurgicas, siendo, junto con el beta ratio el elemento méas importante en la determinacion

clinica del valor BIS. %’

Al respecto, el ratio beta es el logaritmo del ratio de los componentes del EEG de
alta frecuencia (30 — 47 Hz) respecto a frecuencias clasicas (11 — 20 Hz). EI componente
beta es el principal elemento del BIS en el paciente despierto, asi como en niveles

superficiales de anestesia donde el paciente puede presentar dolor. 4’

Es, junto con la sincronizacion rapida — lenta, uno de los dos subcomponentes mas
importantes del BIS, y ambos, en realidad, lo que indican es una estimacién de la importancia
de las ondas de alta frecuencia con respecto a la totalidad de ondas de la sefial

electroencefalografica.*’
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Estado

Despierto

Sedacion

Anestesia
quirdrgica

Dispositivo

EEG LE 95% BIS

EEG LE 95% BIS

EEG LE 95% BIS

Anestesia profunda EEG LE 95% BIS

Caracteristica

1 frecuencia,
lamplitud = 20Hz
Beta ratio alto

Ondas ¢ = 15Hz
Beta ratio menor

Ondas ® = 12Hz

Sincronizacion
rapida-lenta

Tasa de supresion
<2Hz Ts elevada

Lectura

tPa | 9 25Hz 97

LB 199 18Hz 77

Dominancia 5 11Hz
44

Periodos de silencio
2Hz 10

Cuadro 10. Diferentes estados hipnoticos y su correspondencia con la

monitorizacion electroencefalografica. 4’
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Discusion

El electroencefalograma puede ser una herramienta de diagndstico eficaz y
alternativa, sin embargo, en la medicina veterinaria para ser utilizado requiere del apoyo de
monitores anestésicos. Los monitores de anestesia son una herramienta que automatiza el
analisis del electroencefalograma (EEG) durante un procedimiento quirdrgico para ayudar a
determinar la profundidad anestésica de un paciente y el grado de dolor que podria estar
presentando. Se ha demostrado que el uso de los monitores de anestesia disminuye la
incidencia de despertar intraoperatorio y minimiza el tiempo de recuperacién, lo que permite
realizar rdpidamente una evaluacion neuroldgica en caso de ser necesario. También se ha
demostrado una disminucion de 8.5% en la presencia de delirio postquirtrgico y una menor

disfuncién cognitiva. 4/

El BIS es un sistema de monitorizacion no invasiva que mide diferentes indices
electrocorticales a través de unos electrodos colocados en el paciente. Su valor puede oscilar
entre 0 (supresion completa del EEG) y 100 (completamente despierto), en funcion del nivel
de conciencia del paciente. Concretamente, un valor BIS entre 90 y 100 se correlaciona con
un buen estado de vigilia, valores entre 70 y 80 se correlacionan con una sedacion leve,
valores entre 60 y 70 con una sedacién moderada, y puntuaciones entre 30 y 60 con una
sedacion profunda similar a la observada durante una anestesia general. “®Por el contrario,
los valores por debajo de 40 indican un estado hipndtico profundo, lo cual podria ser
considerado como una sobredosis 0 una mayor profundizacion del paciente a tal punto que
su vida puede estar en peligro. " Por lo tanto, el mantenimiento de valores BIS en 40-60,
siendo 50 el nivel éptimo, durante la anestesia general previene el acuerdo intraoperatorio y
permite una reduccion de la administracion de anestésicos generales. 48

El BIS es un nuevo parametro basado en el analisis del electroencefalograma, se ha
demostrado que el BIS es mejor que los pardmetros espectrales para determinar el
movimiento en perros sometidos a un estimulo doloroso. EI BIS es un monitor extensamente
empleado en medicina humana. Sin embargado, en veterinaria los estudios que han evaluado
su idoneidad como monitor de profundidad anestésica son poco numerosos. En un estudio
realizado por Morgaz, 2008, el BIS predijo el movimiento de tres de los cinco cachorros tras
la aplicacién de un estimulo doloroso. En otros estudios como el de Antognini, 2002;

Carrasco Jiménez, 2004, han observado una elevacién del BIS tras la aplicacion de un
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estimulo doloroso, aunque segln estos autores esto no justifica que el BIS pueda predecir el
movimiento del paciente antes de que este se produzca. *8

Diversos autores han demostrado que la aplicacion de medetomidina conlleva
cambios importantes en el electroencefalograma del perro, (Short, 1992, Itamoto 2001,
Itamoto 2002.) comprobaron mediante empleo de electroencefalografia cuantitativa, que la
medetomidina ejercia de manera dosis-dependiente una inhibicion de las bandas de alta
frecuencia del electroencefalograma, en especial entre los 10-20 minutos
postadministracion.

Greene (2003) observo como los valores del BIS se vean reducidos por la accién de
medetomidina, estando presente una alta variabilidad del BIS a CAM mas bajas. Morgaz
(2008) en otro de sus estudios observa una correlaciéon moderada entre el valor BIS y las
variables hemodinamicas, lo que nos indica que el BIS solo se modifica por estimulo
doloroso a concentraciones anestésicas que no implican una supresion completa de los
sistemas de asociacion corticales-subcorticales.®

Greene (2002) y Mordaz (2008) concuerdan en qué hay una depresion de la actividad
electroencefalografica ejercida por el sevoflurano, de tal manera que a mayor concentracion
anestésica de sevoflurano menor era el valor del BIS, este estudios se realizaron en perros
monitorizados mediante indice biespectal. 5

Greene (2003) observd una buena correlacion entre el BIS y la CAM de isoflurano
en perros a los que se les habia administrado un bolo de medetomidina. Kushiro (2007)
observé una elevacion del valor BIS en perros a los que la administracion de perzinfotel, un
antagonista del NMDA, habia reducido la CAM de isoflurano. Garcia-Pereira (2007)
concluyeron que la administracién de butorfanol a alpacas anestesiadas con isoflurano no
suponia una reduccion de los valores de BIS. Muir (2003) observaron que la administracion
de morfina o ketamina producia una reduccidon de las necesidades de isoflurano y un
incremento significativo del valor BIS. %8

Mordaz (2008) en sus diferentes estudios de indice biespectal en cachorros y adultos
cuenta con diferencias significativas con valores mas elevados con los pacientes de mas
edad, con estos estudios revisados podemos concluir que el indice biespectal vy
electroencefalografia son elementos confiables para determinar la presencia del dolor en los
pacientes, sin embargo hay que tener en cuenta que puede tener diferentes resultados con la
edad y el peso del paciente teniendo en cuenta que no es tan confiable en cachorros. %8
Escobar-Delgado (2009) nos indican que la evaluacion de BIS es de gran utilidad a la hora

de implementar diferentes técnicas anestésicas en situaciones de campo. No solo se demostrd
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su utilidad como herramienta de monitores transquirurgico sino a la hora de evaluar dos
protocolos anestésicos que incluian los mismos medicamentos pero a dos concentraciones
diferentes. En este estudios se aplicd un estimulo doloroso controlado, solo uno de los

protocolos produjo una depresion del sistema nervioso central satisfactorio. 5

97



Conclusiones
Podemos concluir que con la investigacion realizada del sistema nervioso con sus

bases neuroanatomicas y fisioldgicas nos ayudd a poder interpretar un electroencefalograma
con medidas de dolor presente en un paciente.

Los monitores anestésicos son una herramienta un automatiza el analisis del
electroencefalograma lo que nos permite individualizar dosis de anestésicos y evitar efectos
adversos como delirio postquirargico y el deterioro a largo plazo de la capacidad cognitiva.
El electroencefalograma y el monitor BIS en conjuntos son unas herramientas confiables en

la medicion del dolor.
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