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Ruesumen

fi, pegsar  de la  gran canbtidad de estudios realizados en los
Wltimos anous, la existencia de resulatdos contradiclorios oo ha
povrmitide elaborar una hipdioesis satistacteria zabre el papel de
los sistemas opioides en @l control ode la conducta sesual. Azi,on
@l presente Lbrabaejo  se  investige en detalle! @l afecto de
nalorona, morfina v DALS on la conducla senueal de la rata machs.

l‘-lal'u:-:uln.'-.\ en doasis do 4 v 165 mg g, adninis ..| ada 1% minubon
antes de Lo pruasba, ne  afeclo la conduwsta copulateriacs (La
adminisﬁra:idn e morfiﬁa 10 mg/lkg 60 minutes antes  do la
observaeicdh religgn Ta prmpufcidﬂ de aninales gue desarrollaron la
conducta sexual. Desis de 2.5 ¥y T omg/hg reducoen la lataznpneia para
la segunda eyaculecion, mientiras g los pocos  animales  gue
‘copularon  despuds de 10 my ey de mo-fina moesbraron una manos
latencia para la primera_eyaculacién. Esto podria indicar gue
mey-fina reduce o facilidad  con la gue la conducta sexual es
activada, per una weE qure ests ocuwre la conducta se  ve
facilitada. Las mismas dosis de mewrfina administradas 5 aminatos
antes de 1la obse varion redujeron el porcentaje e mornlkac,
int'mmisibnmﬁ y oyaculacioness. 8Sin embargo los  anisalas guo
copul aron mostraron an patr&z do  gonducta  saexusl normal. td
inyeccidh intracerzbrovenltricul e deo D-ala-2--ngb—"5-
pheefalinamida, (DALAY =2 donis de 5 ug 9 0 60 minuwbos antes de la
pruebs  no  tuvo eiectos  schre s loo parﬁnctrna do la conducta
serual . Cuandn ce inyvecto ol peptido 30 segundos dos puh de la
primara intrumisi&w,. se redujo tanto ol ndnero de intromizsiones
comno la latencia para eyacular. i

. ¢ Ll '
Fotos dabtas sugiaren quex los opoacens pacden facilitses Los

mecanisnos eyaculatorios, probablenente como consecuencia de sus

propiedades  roforzantes. Datos abltuenidos on el presenbe eostodio
s

muest ~an que. o los animalos Lratados coen At despues dz la

: : ! ’ . : : . .
priascra  intraniclon 2@l otonro de introsisionas y la latencia di

< . = A .
eyatulacion fucron similares Lendo o la primera comy  en La
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Introduccian. . .

) - - . : -
Desde. hace muchos anos los opeaceos han sido de gran interes para

2l hombire no sdlo por  su ampliamente documentado efecto
analgdsico sino  kbambidn  poar las euperiancias placentoras

asociatas con su use. Al parecer wuna ofeclo en comun descrito por
los ususamrios de este tipo de drogas incluye wna ewforia oy
intensa  aunque bhreve, seguida  por un poriodo de relajacidn,
sedacicn y sensacidn de bicnestar (Mirin y «ol. 1993 . Estas
spnsaciones  se han poriparado coo el orgasma sexual oy s
descripecidn dala desde finales del sigle XIX vy principios del
siglo XX (Becker 19033

1 . -
que los opeaceos Fuesen considerados comeo afredisfacos; sin

aan 1871). Ectas propiedades hiciegron

pmbargo, la administracidn prolangacda de opedceos puece producie
un deterioro de la funcidn sesual. Ezte deterioro es progresivosg
siendo los primeros sintomss la  desaparicidn de  suwefos can
contenido sexual y la desaparicidn de orecciones espontineas.
FPosteriormente pusdie observarse rotardes en la eyaculaclon,
disminucidon del volumen ayacul ado, anorgasmia, impobtencia vy en
algunps tasos  infuertilidad (Ffaus vy BGurzalka 1987). Tanto en
hombres caomo 2n wmujeres hay desinterds en la actividad sexwal v
san incapaces de llegar al oryasmo, adn en hombres capaces de
mantener uwna ereccidn  prolongada. Adends, si la dowis e
suficientemente alta puede desarrollarzo una incapacidad sesual
total. -Porr otro lado, al®suspender el uso de mﬁeécens hay uma
recuperacidn  progresiva caracterizada por la aparicidn de supios
relacionados con temas sceiualet, aumento en la AFrecuencia o
erecmiones y  emisionos  espontdneas,  hasta la reaparicidn del
desen senual vy la capacidad de llegér al nrasmo. (FFfaus v
Gorzallkka 19873 vy referencias  ahi citadas). La reaparicidn che
estos sintomas puede facilitarse con el tratamiento de paloxona v

naltroxona, antagonistas especificos de los opediceos (Hollister
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18975, Adomas la administracion de2 eslos antagonictas cn sufatos

il
fio adictos parece tener  efbcbosn imporbtantes. Rocientoreonbe se
dempsterd  que  al  admindistrar nalosona (20 wg), en individuos ne
adictos, aumenta l1a latencia o8 evaculacicn &l iguel que el
numern  de  cantracciones  apales ducrante osto, comparados oo
grupn  cantroel (Or abier v t@l. 1984y . Dl micpo (Hulute M Ta
atdministracion  de naloduna {1 mg/Egl y nelftresona (S0 mglla?
indueen erocciones ﬁﬁpunténea& y duwraderas on zujetos no adictos
{(Mendalson y col. 1979 196G) . En'cqutm a la actividad de 1o
opriceos Pndugun o, Whipple y Fomizoarul (1980 dosostroron gue 1a
stimulacidn vaginal fhazsta el orgaspd en adieres,  aunaonba
significativamente el wnbral  al dolory 1o gue supiore LI
conponenty oploide enddacna en 1a conducte sontal bhumana punsto
que es amaliamente conocido @] papel de los opedceos en el dolair.
fi pesar de gue los efectos de los ppriceos han intercsado al
honhre ~desde hack muches afos, no fus sine basts  despuds  de  la
identificacidn de la existencia de mpuéceoﬁ enddgenos por Hughas
v col. (1975, ctuando se espezd a estudiar en el laboratoria  de
mapera sistpmitica @l posible papel de lous opodocecon on la
conducta sexual {Geusra vy cal. 197%F: HMeinmkbosh v cal. 192804
Meyerson vy Terenius 19773 Munford v o umge 1979 Fellegrind y col.
1978). A partir de entances la litoratuwra on este camcpo ha
aumentads  de manegra importantce (psto e discuti'é'ampliamente o
el capitula III). 8in  cabargo, la epicktoncia  de estudias
contradictorios  (Mointosh v col. 128057 Myers vy Bawn 297%;
Fellegr-ini y cnl. 1279) no ha permitido obtenor wn panocare claro
sobre el posible papel dF los opeiceas onddgepos on el control de
la conduota zexwual,
A diferancia de  ptros trabajos, donde se observd el efectao
‘die opedoepns S omin o 30 min despuds de soe adeinistracidn, en  la
preente investigacidn  se  decidid  estudiar el ofecte de la
morfina y di D-ala-2-pel-O-encefalinamida (DALAY en Ta cenducta

paiual de la rata macho oplicoedos o diferentos inkervalos provios
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éa la abservacion conductual. La pdrfina  os ol Pringi pal
reproasentante de los npé&cecs, Lambign 1lamadas narcdticos (g
incluyen o los alcaloides derivados del opio); miontras gue DALA
28 un anélmgu sintéticn de lasg encéfalrnas, uno de  los upmdcﬁos
anddgwnms derivado de las proencefalinas vy gque ar describaen on ol

f

nriner capitulo.



Capitulo 1. Ganeralidad

—sohre log _op

I.1T PFrecursores

A partiv  de las primeras identificaciones  a aediados doe los
afos sebtontas do pdptideos cerebrales con ackividad siailar a les
ope edceas (Hughes 19753 Mugues v col. 197593 Terenius y Walhstrom
19758 se describieron une serie de- conpuestos con caracteristicas

Ssimid ares. 8in  embargo, o Jue ino hasta 21 principio da la

déeada tde los ochentas, ubilizando tdonices de recombinacidn cite
ARtl, ecstudios irvmanoci toguinicoa, bioquimicos vy de biolagia
molecular gue fue posible identificar la estructuwra  de &

precursores owie:  dan origsn a los upeéceug enddgonas hasta hoy

descritos (Akil v col. 1984; Khachatuwrian y col. 19830

L.Erg-opionelanocorking (FOMC) ¢
Las derivados del FOMC incluyen a las hormonas
o

corticotrotica (ALTHY, la hor mona estimulante del
melanocito 415D vy el opio Brendorfina.

Z.Broencefalingy

Conltienes en U esbructura 7 péptidus aum  dnecluyent
Jeu—encefalin met--oncefal ina, . met-encefal ina—frg-rhe,
met—enuu¢ 11na—hrg Gly-Leuw, Y  varios péptidua grondes (Bamwu“p.

peptidns E y Fi.
Q.Prgglnggf1na {provneuéndnr+inawdinmr&ina):

- Lontiene varios péptidos activos gue in:luyén dinorfina M,
dinorfina O y o B neocndarfina.

Rerigntemante e ha desorito in vitro la rexistencia de
citocrofinas, péptido apioides derivados deel clitocromo
i tocondrial (Brantl vy col. 1985 y de hemovfinas, derivatdos de

ia  heowoglabina (Erantl vy col. 198&). Sia cabargyo, o5 necasario
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conoiior si estos 2 tipos de péptidms cpidides se encuentiran dea 1a
misma manera in viveo.
I.11I fAnatemia de los siskemas oploides:.

POMC:  Ewlsten dos  gropos celulares distintos.en ol cerotaro
que coonbkiaret pdptidns mpuﬁcmwﬁ derivados de  FONG. El  primero
esta lecalizado en o)l mdcleo wgueado del hipotilamo metlio basal
con royececlenws a Lraves de Sreas diencquﬁicaﬁ Y telencefalicas
inervande estrustiras 1imbicas e hipotaldsicas . que incluyen wl
aroa pruﬁhtiﬁa y sepbum,. Froyoecocociones dorso-caudal es del argueado
inervan arEas asociadas  can nmcicepciﬂn vy de intugraciuﬁ
sensorial como son el talamo periventricular y 1a Qustnncia gris
pen-i acueduc tal o Qtrays proyecciongs caudales  inervan distintas
freas e la  formacion  retiewlar  como el nutleon rebicul ar
gigantucelular v el maono del rafe. [Z1 sraundo grupo celular gue
conticng derivados de POFC se encuentra en el nlcleo cawdal  del
tractn solitario y ol adcleo comisural. En cuanto a weste grupo
celular sus proyecocionegs no estan claranente descritas. E1 PONG
tambicn ew sinteticada en la piluitaria.

Proencpfal ina: Puﬁtidns denrivados de progncefalina =1
encucntran on la mddula  adrenal, el Lracto gastroinktestinal vy
amprliamento distribuidos en todos los niveles del! ncuwrorie. Be
han  encontradeo  cdlulas encefaliné?gicas en varias regiones del
twlencefala quez incluyoen 1 cortens cerehral, tuberouio
plfatorio, amigdala, hipecanpo, astriado, seplum vy el frea
preéptica. En el dimncéfalm El=) han ercoanti-ado célu ac
enceFalinérgic“é @ la mayorfia . de los ndeleos del LAlane,
mientrany gue en @l cerebro medio se han localizado &1 los
calficulos y ususklancia gris poeriacueductal. n el bulbo y la
mdcunla se han detectado cédlulas nncefalihérgicas en lIns nlcleos
vestibulares, rafd, gigantocelulares, del tracto solitario y
suslhancia  gris  dorsal de ia midula espinal. [ARCREATEY 1lau

proyecociones no so han jdontidTicado claramente es de esperaraee
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gue psbtos sislemas putén asociados con Jdiferentzs funciones comn
son dolor, ascionns endocrinar, mobtoras y linbicas oentre otras.

FProdinorfina: Se oncuenltra & el intwntino, pituitaria
posterior ¥y varias partos de la-corbera ceorehral asi comge  en el
agtriado, cnfgdala hipocanpo v varios ndcleos hipotalémicuz,
ademas de varias porlos del tronco cerebical cope el ndirles  del
traclte solitario, ndeleo labteral reticular y rals dorcal de la
midula. Eo itmportante haoer nobar gue Lanto la dimorfinag couns  1a
prodinorf ing estdn on el gunos Lmsnu.anat&nicammnfe relacionadas,
lo qua pormite suponere gue asibas eslen involuciraduas an ol control
de diferentes funciones dol CNS. '

Lriey deﬁcripcfdﬁ man detallada sobre la  anatomfa de los 3
sistemas de opedceos previamente descritos se sacuentra on Akl y
col. 1984 v Khachaturian y col. 1285 (y las roeferencias  citadas
en estos estudios) .

I.T1I Receptares a opedcros:

Debido a la existencia de grin cantidad de opwé&ems endﬂbenaﬁ
no s surprendente oue vwiwtan wvarios roceptores para estos
ligandos. Azi, =2 ha devscrito la existencia de cwando menos 5
distintos Ltipns  de receptores para opedceos (Al y col. 19843
Lard v col. 1277; PMoshkowibtz vy Goodmanrn 1985 a y bp Wustor v col.
1979 ¥ la existencia de dos subtipos al menos para dos oo ellos
(Iyvengar y cal. 19345 Pasternak v col. 19603 Zhang vy PFastaornak

1280) . Los T receptores caractorizados hasta el momonbo sons

: & -pelta (recepher de encefalinasn)
€ -Epsilon (receplor beta—-endorfina)l
X -Lappa . (roceptor ketociclacocin? 2 subtipos
A~ (receptor aerfina) Mu—1 y Mu-2
& .5igma (recoepbtor SKKF-10037)

En cuantes & leoo reocoeplores mo Pastorpal oy cole (159BEQ))
! I ¥ ] ¥
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Zhang v Fasbarnalk (19090 han dotsarito la existencra de odios a

- . ”
los gue Ilamaron ma-1, con alla cfinddaed pov-a lod opoacos!

opadc pon allkoloddoos, vomueeD, gy bienon moyor adindodad pera oz

[.'.l[.‘u:’.‘;‘\'t'."li..ﬂl'.;: Abbaled des gque pars oleo Lipo  de c.tpc—:&“(c.la-?u'.'-'.. D maner s

et dosaribte 1o emdichoncia Jde guanda

similor, roeocionboononbo

npa {Iyenger vy cwl. 1704).

maznng 2osubelipeen e e sploros ba

FMAL do

Dotilde o te  coeaplodidad  asabdmiza lavas =

v A . . - .
Opeacsns y o 1o groan varlocdod o ligondos ondogenoss endoshonbe

Y y oo

P . o
se  monoct del toedn 1o relacdioh Faroazatogl ca entre los p:z-'f:-:).'.h:!‘.-:

. . . /
soabize tipos Jde recoptoses. Tin onbargo, sguiin

apeoides oy Loen ofd M

Altil Yy ol (178413 vy Ehachaburd am oy ol RGOSy vz pociblo

vhaer voa aldgunas geatraiiramiones. Do aonerdoa a eshon cubores 1og

pn‘;"|.1l'_idu-:s darivcedas do loas proaoncefadlinas eueaslran suebividad celta
[la! diforontog Grrewdazg anl pron Elieaplo, mieniteras qucs
Lo ensefalina O poifawrdiolaon o cdella, 2l act.ap _’}1 idda
miab-encefalina-8 porecco tonser la ndsma afimidad [ or 1o
recepltores mu oy el e, 2y cenblrashe, lag alinor{inas v
nea-ondorfinas aeestran preforencia por los recoplores kappo,

pera  la dinordina S0 -E) Licnen capacidad delba, miandras ogua la

dinoefina ACL-120) s muy potenie Lanlo para leog roceplores Lappa

inn 3

i

coms para lou roeceptores mu. For pbeo L_xc.'év, la boba-ander
muy potsnte tanto para 1o receploros ml copeo paras lo: delta
Lenionde ligera prefoerencia por loe delta, Los  datos enstan

reeupnicdos en 2l ocwadro 1.
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I.IXZ.1 Anatania ds los

- - ‘e L4 .
Faolbudiow avtoradiograticos han duao

do receptores . predosuinan oo

! -
talamicos; 1o sustancia
- .
y los nuclaos maedgios dol

a rocuphrores deita

N ’,
FeLf )y eh & GHBGEOL

pitie poriccusthuctal,
R
ralo.

Jaav e e

w13

ooy Que

Nel 2o

vairion

2o obiea Lado,

i fiws o

ol fewlos inforior

10

Afinidad pore
receptor

mE

praedominanks por lcs

.,
LAl c:n

. F 2N
hipotalamizos v

los mitlos de unidhs

arr mayeres en la emigdala, ndoleo

’ N . - P -
accumbens y btubercuio olfatorio (Goadean oy col. 1%40). O 1o gue

a o corrtera cercbral

gz FoFiore 1as witins il con man et j<hy]
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s - il
1o cortera  limbica  mienterias uwe los delta parcoon mootrar wei
[} Y . - oA . — o
distribuciSn mis  unidocar (Lewis W col. 1503 . En el

- ' . . R

raudado-pat aman. los sitios ou cuostran uno distribucion on forma
. : , . . s

e parche miontras  que leps  dellta presentan una disbheibiuss on

di fvna (Fooduey ol 100, D omanera similas Fields y ocol

. - - . 5 . : . N Y ~
(FGER)) desoribicoron Ta enislaencio dio sitios da unidie mu oy dioikias

' . . -’ . . .o~
g la rrod dueereal W Fao o mcdula vspinald CON LN PR on

relalivancnlo mayor de siiios mu. Dnoun tratado recienle Molean vy

col . (19M36) s i bk o on 1o existoncia e =sitics oo wunidn el

e . .
rocepbtor o en préacticoamontoe todaas las e boras oue conbionan

matoria giris donde  muestren pobtrones hoeborogenoos de densidadl.

Sitios de mayor densided de recoplores o Facron deltecladoys ean
parches  esiriatal ec. I contirasta, sitias  delta prosentaren

patrones diotintos, a 1os mo ostands 1a corlterza v el estriadeoe

Uensameznter mercados. Los ol soos anltores onconlraron que ambios

recoptores fucron levemonts marcoedos en ol sopbun, globo pa’l idao v
el e predetica: micntras gue el talame presentd mayor densidad
de recoepbores mu gue de receptores del ta.

b.a fallta de  agonistas v ankagonistas, con alta nelectividad
par"a los diferentes Lipos dae recepltoros al=3 upe’;w‘.‘\ceus no ha
peErot bido cblbenar  wn panarama clara cobriz guw localizacion
anabtdnica v loas posiblos funciones en gue osbos o2 involuor an.

) < : .o ’ . T
rarda una ddescripeidn mag deltallada cobre 1o loszalizacion de los

s ’ a
difermites receptores  de opeacoos oo recanienda al loctor
intergsadp consultar los trabaioes meocionados proviamente vy 1as

refurgneias que esteos incluyen.
En cuanto o las. funciones on gue pueden estar inveluwcradon
los diferentos reoceptoros a  opeicoos, solno a2l desarrollo de
. : . : . . - 1
cuslancias coan alta popecificidad parinl Liran (ST R TA 1= N w ]
- PR oW " - P S ’ t: - N
comproension sobre los acpectos fancionales die estos receploreh.
Auncue  existon algunos  datos, ne del todo concluyenion, puede

Swonsiderarse nque on loogqun a

te campon sw  reficre el octudio
.

BLET Ot coml i, Froecde menciohal-ae cumng  eizmmplo gue la
.
.'v\,.
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v
g0 del agenista del  roeceptoe dolta TET 101,009

avimini stra
giuminuye ol comportomioobto secial v 1a, Iakencia  de  abague an
atas (Beriton v ool 19040, Fete micnw roeceptor parece sor ol
L -y e K L . -l g - - I EV -

anico recoptor Jdo ppeocean prosonte oen ol vaso deferemte del

hamoto- (Molinigiht vy wols 1960 . Por abre lado, ltos mqec

A Lo

figioldgicos dn low recephores de ops

Teras parecon sur distintos

. PR Y . .
Cllaniclts menns &N la inboind el o de la liberacion de Ach on el

conejillo da Ingias, Hienbras  gud la inhibicidns prusindbtica
canrada por los receplores o aw st odebe oa win awmenbo ea la
conducltancia  al  potasio, el roecaptor koppa fror e actaeT
di sminuyendo 1a epbrada de calcio ea 1a  terminal nperviosa
(Cherwizini vy Norbh 1985

' En el prduimn capitulo se disoutiidn algunos efectos do los
npeéﬁuus enddgunos Y S mencionar o mn sl oportunidad estudios

- . . 4
sobre diferencias funcionales e loz raceplores @ opoaceos.
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Coapitulo T1. O

- . ’ . o’ ’ .
El inbkeres ogue  oxiste par 1 opedacess endogoones e

ohoervarge  claramenbto 2n la gran canbicdod de publicaciones wolire

1o ackividad de ootos mptidoes. Rasba eonciomnalr coms ejemplo 1as
revisiones  anaales de Jloon v col. O el b 1RFEL, un
Peplides) donde citen 200 brabajos on prooedi o por alitve O el
e 1984 g limitany & rovicer  1os odochos condaecbealosn v ne
étnu.l (gt_f:;it:nf?- debido o Ta  gran [ R U Y FATH ile prctedion publdcacdes
subire los diforenteos ofecto:  doe los  opedaneds, Tomando  ©n
consideracidn 1o ante lor, el precende capflale o pretends e
una  revisidh enhagobiva de los  efeclos de Ios opesicesa, wino
simploemente dar wn ponor ama goner al o de la  impor 'i'.:‘.tﬂc:l: a dem wahtos

-~ - : .
peptidos 3y de las funciomes an gue puescden esbar involucrados.

11.1 Efuctos fisiol 'ju_‘)i oo gentral oss

Nl parccoer la btemporaturas corporal ce onouentra indfluenciada
por opedeeos. Lo adwindsbeacidn de D—ondordina v encefelinas
prroduce hipobtermia (Martin vy Racino 1979; Teenyg Yy col. 1980 .
Adends  del  efecto bifdsico bien conocido doe la mordina la dosis
Juega un papel inportante en la termoresguelacidn., Una  dosis  Dbaja
e mortina poeoduce hipersbesrmia mi rer‘}'Lr':f-.s adue e dosis alia
proJduce hipglewnia, siondo et ambos casths el gromte revergibloe
por naloxona (Gellwer v wcol. 19783,

Es bien conocido que lus opedceos olohones  tomae la  aorfina
supr a1 l"f:'spiraci’:-nl y e la cousa principal de auorte por

piraboria (Qfson vy col. LTI .

. . -
viha sabradosis g2s 1a depresidn e

For 1o quwe no s de sorpreendsr gue osl-encefal ina v ool gunos

’ . . . . .- .
analogus de laus encefalinas suprisan la  reaspiracion de igual

maneen o caon mayor fuerza goe la mardina (Faden vy Fouer
19687 Pasos y Flarosn 1937).

La  Juncicn cards avascsular tambidn so ve influenciada por 1o
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e . ¢ v, , v
admioi stvagidn che upoacens. Los  agonisbas de oo ppeaccos

" . E . .
aumentban la presidn corberial oy la frecucnnia cardlaca on aninnlos

concicobos pero las  digetouyion en oanisslos anestood ados (Do

1986%; Olson v vol. 1981y, Ealas ofectos nineen se obosorean
. . N . v . - .,
Lambicon dopondl ondo chiz =i 12 duaiminioboenion (L3 corl ol o]
I

pertiforice, el tiopo  doe vocoplor parag ol quao 1o gueelaneia
actmimi sikeada Barigan manr akiboddaet oy ool wiltio  de dpyoooi o

cerohral (ALl v cwl. 17001,

II.I1 Ykrco v

Lo, chogues Aalan parcos ser ol ostresor s eaotad? ado

. .
licaciaon el el

Yy &l paraecor la sreco v el Liempeo de
son criticos  parta doterainae sl las L‘Jp-::-.:'u:;-::wﬁ eaban, involucr ados
on la analge<ia inducida por striose (Olsen v col. 1994, Azl por
eiemple, chogues repeltidos  intermbitontomente parcecen prodocir
analgesia por c-;;:g—:-.;ﬁ:-ncm {(Corlerire v Follmon 192%;  Maiwr vy col.
159830 mivntrans  que choguaoe:s: Difrcves produacesn analogesia no nediada
poar np_ec{t:r;\us {Terman v col. 1987). Aun l‘na’s, ez ha demosterado gue
wr o omlosmin gcbtressor puede proadoecie ambos Lipes de analgesiag

dependienco de la par-te ool cuerpo donde e sdaincotren los

” - - n
chogues elaectiricos (Waltkins Y  cwml., 128102, Fo oo ladno, 1a

fatiga producida por el edorcicio . afecka los rniveles NI
Bendarfina vy  led-encefaling acacnbdndolos tanto on el acumbene

. - . . . .
comn en el arca ventral toomental, swuglriondo gue el ojorelcio

agudn s 1o suwricienlepente pntressantse para Indluair o s

upc:fclzc:r.'. (-:ndﬁ-;;anm; (Mlake v col. 1985, ezt mismn  modda sa ha
demoslrado que ©l  ejercicio aupents 1a cantidad deo B-endorfins
peri friea 4 gue @l crtress  producido al rnadar  un bisapo
prolongacsy facilita 1a unidin a receptoroes de cpedeocos @i el
cerrgbro de la rabtao (Sforzo vy col. 170460 . Asimisnn se ha postulado
quer  Ia activacidn de 1os upedoens coddgenos durante ol ejoercicio
regula la secrecidn de variss horaonas (Ferrel y col. 1908).

. . - L .
evigante gue la funcion nas Fazilmenke azociada con los
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c:;:e-—;.lt:r:ca:s Yoo parcooatlar oo las und.‘.;l Tines oo al conltrol del
dolor. Namorobas descripeiones debtal ladss scbro el particoalar so
enouahlzran oan varias fuenlea. Nlowas cleaplos pueden conoal tarse
ern las rovigiones de Okl oy oot 19034 Dloom vy el o 1979 1 v.om

y eml. 1279, 1%30 Teremioy 198, ,

TILTIT Aprendioaic v omeaorias
. . -
l.os primoraos esundics gue  fovoloucearon a4 los opagaceos 28

roealizoaron o medi ados do

funciones relacionatdlas con 1a mumeria ae
la ddcada do Jon setontas. N, por cienplo e aboenva” gue 1a
adminictracidh de crncefalina v morfina Tocilitn el sprendicode oo
un laberinteo on rataz, rooerricnts con senor odnero e oreol s
en inenor tiempo 2 lobeserinbo ouo les andimales control (Baskin y
col. 19746). Dol mismo  modo e observd gue Deendorfina v
met—encofalina rotirasas la extincidn ern condiciotami entos de
evitacidn {(DeMNied vy col. 197é). Poslorjormonte, el doscubeinicnto
de  roceptares o LJ[‘IE:‘:L_'I'.E‘CI&'. er el bipocanpo aporte” evideoola
anatdmica sobre la posibilidad doe  que low c;pl.:u.fr_u!:-si eohuvi goen
involucrados en procesos relaciooados con la monoria (Fry y col.
1979: Dson y col. 1979 . Otra serio doe seltudios han demostrado
que la administracidn perifdrica de aooniatas Jdo :3;‘;5.\@.'1(:1?05 irthihen
la adguisici On de Larcas aversivos de  condicisnamiento cldzien

Schinder vy col. 19283).

IT.IV Alimentacidn induocida o ::qnt.—vﬁ:ut;s—;:

A peartir Jde las primeroes obsweervacion2es de ous G-erdor 1 na
esbtimula 1 consung  de ulimc-.-u{-ué; cuarnda | se  dinyoeaocltsa on 2]
hipotdlamo ventrasl (Grandison y Buidobtti 1977) se  desperts geran
interds cobre el popael madul scior do Tons m[_‘le.a{cr::tm oy conmcuclas
cconcumatorias. Al parecer, los agenistas de los  opedicos  como
morfina,  DALA, dinorfina  »  bulbart anoal inician o aumentan o2l
canswing de alimentos mionbran gue antagonistas como naloiona vy

nal trexona 1o suprimen (Bellioger v Willioams 198738 Fiekban vy
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Blundell 1947). En lao que consudfn du soua se refierce los
efectos na poarccon ser tan claros (Dlson y wtil, 1904y, A1 parcone
mae e un Hipo do o receptos pd oo unodcess oste invalucrado on el
consumn do alimentos. Agentotas  sclectives de los  rocephbores
kappa, mu Yy  dolta cotimulan banto ol conoamo d7 ajgua con de
copnd ehy (Gosnell vy col. 19365a v ). Fl e parecen epiotis S eag
cerahrales consibloes | para increcontar la ingoeska. For ogompiog
ipypceciones de nalogons en las nﬁnlwqw hingulﬁmicu: virntromedial
0 paravenbriocul ar ax{ comn dol globo pflidu disminuyon ol cansad
da wlimento mientras gue la inyeooidn de nealozona on ol csiriado

0 el hipotdlamo lateral coarcce do efecto (Soanell y coal. 1986,0LY.

Ii.V Epilepsia:z

Ofre de loo aspectos eatudiados sobre los opedecss ha sida el
posible  poapel de wobos péptimmﬁ e los moecanisnos de eplleopsia.
fsi, la adinini etracion de mortinag, met--encefal ina, Jeua-encefalina
y DBepndorfine produce actividad epildptica eleclrocncefalogrdfica
¥y canvulsiones (Fremf: 1987%;  lee vy col. 1933).  &in ambargo,
existen  estudios que denuestran gue los opedoros oisninaven Loz
crisvis producidas enpoerimaobsloente (Adlor 1927463 Feobke oy ©
1983) . Gotos efoeclos opuestos poaresen dehersos & diferoencias ool

- - . v e - ’
disena esperimental, la oepoecie en estudio  y I poranoTros

medidos Schvark v col. 1208) . Tomkidn se ha viilizade el modelo
de epilepsia onperimenltal "lindiing” e P ocduces una

i LIk

susephtibilidad  prrmanente a la epileopsic por la ostimala
crénica de ragianes Cerebralos (Goddard y o col. 194%). Utilizanida
esta  tdcnica se ha descrito gue Jlos niveles de oncetalina oo
alheran en rogiones cerebraloes espmcfficmu der  ratas  lindleadas
(Vindi-rola v ool [REIEE D) y oogue nAlowana fecilita el kindling
amigdalino en Ia rata (Hordy vy col. L9830y . Recionbemenite se he
cemostrado gue di ferenioes mnméceua punden afectas de maniera

. : . ’ ] . . .
distinta los divwrsos paraaelees del Lindling amigdaline  cuanda

gon adminiatrados sn da usadar zn 1o Clinica por s adecls
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analadsice (Sclwaerk vy col 1980).

T1.VWI fictivided locoocioraz
La adminisbrocidn  <istdscca de morfina tiene wn efetlo

bifdsico en mtidlictad e Ta reta produciondo ap oun principio
doprasidn soguida pur eclinulecidn (Dabbini y Davizn 19725 Oka vy
Hoso e 19773 Gees v Ororolrest 192000 WU efects wsimdlar ol da la
morfina we  obliane  por 1a adwindstracidn e DAL {Tirady v
Holtman 1981 Fleurston v cal. 1980) ., ey contracste, raloaora
Foduce la activided loconwbriz fanko en relas  cong .o Fatones

Hielbzman 19747 aller v ool

.
oh

(Casbellano v Maaldisi-nllagero 10
19813 . For otro lodo so e sunerido gque Ta depresicds bocomobeis oy

onomend i odos por o cecwplores Ripoome oo wl

la caltalepsia prueedan e
ndeloo accumbons, micntras gue 1o osbtimulacidn sotora ce debe A
una arcidn soleen Too  regaplores deal Lo asvomarn ‘,'}I".'Ll'jjl:fhinlf.l-",’
19893) . Auvn m;i'e'.', 1a administracida  de CaALA o combinacidn con
agonistas de dopamina ha planteado Lo pozibilidad de gue los
cipma'ccac.n; inhiten la trasmicidn SA7acdrgica, lo gue facilita a  su
ver la tr'a.rmrr..ieirfn t.'Japamil'u.":r'gi(',.a, produci ernce maoyor acltividsed
locomotriz gue cuondo =20 aplican agonictas e dopomina por i

salos (Agma vy Defvila 19800 .

. -,
[Las efectos de lus  opeaceos - asobre 1o condacla senual ==

. . ’ A . ;
discutirdn ampliamnsata oo el prdcinn capitulo.
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Capitulo IMI €

Comw wie describid anteriormente ol interes pin- ol pobodic
de 1a accidn de los L'.';:tns_-'.c:ei:a e 1a condoasba sexwal oo origins por
Tos cfecltos ouldricos v placoniorss gue ool os producaen.  Aui, o=
cn;n:écfzuz: fueen esbtodiados eriginalanentao on purros, ralonnog

. . ’ -
rabacs, canoioss menos v chiaponooo o donde oo deomostero gue fnduet an

sintomas comrnas a los ohoarvades on huamsnpos (Pfaas v Oorzaila
1987, En 1o actualidad ol ocludico do los  opoe Jruos em la
copulacidn o ha endocady  on lag ratos probablomcnte po ias
ventaldas eptr onla ospercie ofreoce coma antmal de loaberaborio.

[ A

En el proosoote copfoulo w ar il eovidonecian "direaotas”
"indirectas" gque dnvolucran o a Tos apodc.on o la concducka TeHunl .
Fore evidencian "indirectan”  oe oentendoasdn aquelloo estudiou en
los que no se monipulan de panera diroclbe 1oo niveles de cnrn-'_-efc:(m::-
con angunisbas o antaconislas. fivs evidoncian "diroochban”  we
revisardn en la a;r_-gur:é}a partsa fdol capitwlo y conabtituyen ostudios
donde Tese opliean mpc-vffr::::m—:, Y te obsrva suonfocto en 1a conducta

sekuel .

JTTI.F Evidenciag indirectas:y .

Existen por ol aomente 3 1{ncot de  dnvestigatido gue
suguicren qua la acltividad sequ.d 1) law ratas v ol honbre
aumanta la actividad de los Dpt—:efam:z. endagens.

Lo primera e refitre, o los setuwlios realirades por Szachiman
y col. (1281} an los gu: demosbrd gutey 1a actividsd Lesual ineduee
analywesia en rakas macho  progresi vamento. Al 1calkre Choiess
eltchricos pacra  medir vocalizacionos o pelliczcaba la pata para
medir @l roetice de osta cuanue los animales copulaban con wuna
hembra recocplbiva. Los animales contrel recibian ol miosoon ndeose 2
de chonues qun los orperiaentales: poro oo tenfan  acecoso & la

hewhtroy recepliva. Lot machoes g copul aran vocal dsaron nonoes
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cuantdo st aplicabon doe choques duwrante o inwedd stenonte antes de
P . . . - . -
la eyvaculacion; micetres gue Tos animales control vooal toaron gon
may o frecuencia o lo Largo de toda la prucha. Bn otro grueo de
. . . ) - s o N
animales se midid ol retire de 1o pata despuds de la tercora
’ . L4
puiis dr oesta oo conpar2olon

coln animnleas  conleo? (ein arceee a bhomdbe ad. Loy rasuitadas

. . . .
Eyacul s iun (16 I 118 intranioiones ds

demussiron que e las retas guer copularta S nereow o aplicos
mayor fuersa en 1oh pala para prodeedr el robivo gue oen loes

anitmal s control.

. . .o . .’
L segunda 3 fhea de invesbigneidn soe oJderdiva Lanbidn Jde los
cetudios  de  Szechltman v ocol, (U700 o0 los pueler se gramiaaren

1

¢ . .
Mpotdlane  on ratas qois habifan tonido actividad seiua) por 20y

. ’
los niveles de oposcsens on 2l cors

ST IeE S B TRYE R I vl cowdado v el

120 minutos. Mo encentraron diferencias en el contoanido  des
opeETEns ©n i—'.ni mal ey cun a0 winvtos  de actisvidgiad sonual
conparados con g] conbrol. Sin embhargo, el contonids de C'|'Jt:_‘i:\€.t:'u~.5
estaba disminuwide cignidicativensoie  on @) corebero pedio eon
animalos  con 120 mirnvltos de  copnl acd ';5.'\? compal ados can ol

= 1 . . . . . . s
control, indicances wna posibleo ipkdibicion e 2a eint

ope.:fcuus O Bion uns disminucicn per inceomento on ol recanbis o
21 meeLabolisco. En base a eszbon rooul btados los auboaees Conoluycn
guer o actividad  serual oes oun estimulo bioldgice pars la
liberacidn de opedceas enddgonos e provich s gue 2a eslioalacidn
seiual intenoa s wvuelva avercivie vy paca auinendar sl valoe
reforsante, De mnanece simd)ar Murphy vy ocote (19792) Lan danosieade:

gque los nivoles ¢ D-oendorfina an placme auacznian aoeoidmadamas o

- N ’
80 veces  despu iz 3o grinla eyvarulacion compor s

e iy
animalos conbiral. Taanbiaon  onconiy aronr nivelay significativamonio
mas  altos  de Deendordinza en homstors clf-_":?,rn.v.r:-.‘"'-.'. de una i e omisi an
comparados con lous conbtrolos.

=1 tevrowr tipo doe zvidencias indirvectas Jo conztituyen los
estudios vrealizados por Fomd sard: v oWallman (1977 v HLhedinoan vy

. .7 .
col, (1283 en los gque la cstimulacion cervicrl de Ta rata beoabra
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produce analgesia o B psle tipo de estuctos se aplica wna fuorsa
{apraid. Bo0g) colyre ol cdevin de la rata con el Ombolo  de una
Jeringa  y  me  aplican choguos @lfctricos en 1a cola del animal
cuantificandese ademﬁ& el retiro de la cola las  vooolizaciones

. ¢ b - A . -
anoci adas Al cabtinwlo oldctricoe. Higuiendo ewstlo notoda, esbhos

investigando-cse han donostrado gus 1a el imul acidh el c:c."r ST
Dioguna el retiro de la calayde la pobta, indoce inmabilizaciéﬁ ¥
diamintye lag voleallizaciones del aninsd cuande =z preszntan loo
chogues eldctricos., Estudios postoriores 1levados A cabo pors esle
mismo grupo doe dnvestd goderos hon demsdsteado gue wn proceso
similar poarece oolrrir on las nuiores cuando s sutecstimald s 1
vagina con un Lrancdoactor de pregiﬁn. fal, la telorancia al cdoler
aumenka  JI7H oy el wnbiral para detectar dolor se incremeonia o ko
S cuando se aplice una compresi dn delorgsa en o dede die las
mujores que oo adtossiiounl an. NdA mﬁﬁ, ceando la anbocstiad acidn
vaginal eo 1lovado basta ol orgasao 1o tolerancia  al dolor- s
incrementa en 106%. Leare acalores concluyen gue en 18 oajer la
autoestinul acion vaginal dissminuye la sonsibilidad al doltor  «in

- . 7 . : - . . .
afpctar lTas sonsacioneos Lactilos (Whipple y Nesdsarok 198205 .

ITI.I1 Evidencias directasns

. Las ovidencias directas gue involugiran a los DpaJcaug e el
conbrol  de la comducta sexual puadan dividirse on bres tipos de
cstudias. los primtros constibayon auuwilua dandes se adminl oira
morf inas Ins  s@pguaidos = repficren & los oewbudicos en gue se
administran anflogus de los opedoeos  enddyanos . los torcaros
estan  conctituidos por 1l adminialracicon de  antagenistas  a
upefceus.

Morfina: La adminpistroacidn intraporitoencal Cip)d de 9 mg/lg de
morfina 30 minutos antes de Ja  observacidn disminuyza la
frecusncia de montas 2 inbromisiones y auwnonba la laboncla doe
ambas on rates con espord cncia serueal Gin retoardar la  actividad

-y A P .4
molora (Hetta 1977)0 De mangtra sioall e la admindetracion de S, 10
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’ e
y 20 mgslyg de wor o 200 hrrse antbos preocducs una redercion on b

. . N . 2
Frocuencio cle montar de eaneea doais-dopandionto. Temlrion =

Fepducen les inberecciomes seciales y o conuales vy ool Lionpo gue .l
macho intaractda con hoonbras rocaeptivan, Reaul tados sialloreu oo
cbaserearor” Al admindotres 100w/t oo o mor Pl dor wgvboe o wemanio:
sl (19 achmind b aran

it

Mumfard vy Kumar 19790 Maeirilosh oy
inteaperitonialmante {ip} chi-Fonroptes deaies de o morfioa B0 omin
antes do la proaecba. Nuetgquo una dosis de I opgslg o huva ofactos
s ratos con oupoardoneia sesutal, cuscde Ta doacio foe dupticeda (6

’ . . s - L .
m3/kyg) se produfo ana  inhibicidn conpleta goe pegcbi craento

sesttaless, leon anbmel go Tracadas con

s . /
elimino  todas las pespuas

morfina no mostraoon divicul Lades  loozomablaor s [NYSTalE! Fuie on

al

- ) . - . . . -0 .
incapaces e rodlivar aonlas. [Lita inhilbhicion o ravie
tle La  wmorfina

aplicar 30 wmg/lhg dJde pnalodona 300 wmin onlbes

Resultedes sindiloren han sideo doscribos  por Ffaws y GCorzalla

(1287) 2! adminiatrar 4 ogslyg de morflina 4% ain anteos s la
prushas; =in cmbargo, Fa inhilidci dn de la sondusta ne fue compsleta
ni en bodos loo parametras. Adn més, loa latemncia de  eyacul acidn
ern los animales tratados oo mordinag fue sdgnificativamente Mo
corta que Ja de los obnimales conbirol. Ealioo eafec ko ()
ravirtieron con une dosics doe 10 mygskg de nalovong 20 min entos de
la morfina.

Los efoctus doe la adminiutracidn intracerebsovenbrioular de
me-fina sobre las inlerccciones saeialoes o sendalac an o calag [ughly
paporiencia sexaal fueron cstudiados por Heverson (1981) 0 L
froecuencia de intloreociones soclales diomi nuyé signifFicativamonts
10 nmin da:-f;-.r_rue;’-s der la administracidn de morfina (2.9 y S ugl. A
los 20 min 1a frecuencia de montas diomd m.t‘,‘n:f con una dosis o 1

Uga mientras gue con 2.9 o O wg Lanlo laz nrontas come las

intromisiones disoinuveron signi ficativarmnte de Ta micma mantiea
guez las interaccicnos sociales.
For otyrro lado, lLichlich vy col (19800 aslbodiaron @] ofocto e

. I . .
morfing  en rabos casbBradas en compaxeacadn con aniaales doatactos.
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La adminislracidh e morfina tanto de éhmo cer 5 ongAlhg oroduio la
conduecta seniual o imalon castrados 5 min clr:-':-n:)l.u:'-:‘s_ te 1a
inyeccidn m1-nk|u' aquer pusbas dosis ot huvioron ofocto on
animal 2o intaclos.

.o npuiuums oopinaloes poarocen inflaier tsbidn e 1o condtucta
sexual . Inyvccciones inleateeales de D owg de mordina en 1a rata
macho aumcnban el nlunerro de inbr sl shonag para la uyn.hlncidn
comparados con @l control. Mingiur ohro pnr&mntrn G v afepetsdo
por  las  inyecciones  drntectoceloes v los efectas inhibitorlios se
G0 oug de o nalonona introtecal 10 @i ankps  de la

ston 1981 .

revicrten con

progha {(Wesonfeld-Hallin y Sodo

l.os rzsul badmes aenloriures pormi Len [ARTANEI ST o e ia
administrasidn  de nordinsg inhibe la conducla setual en la rata
macho de manwera dosis-dependioniie sin al teraus funciones nohoras
genarales. Dosis bajos Jdo omorfinag aumantan la Jatoncia de montas
e intromisiones pero diumninoyon sw fraecuaoncin,. Condorme 1a  Jonis
aumenta 1o inhiben las montbtas, law intromisionsg v lLas
pyacnlaciones, Hin eaboroo, tantbo on los eceludios de Melotozh oy
col (1979) como . on ol de Plfaus y Horoclla (1987 o latencia de
9ya:ulacidn en  leoes  animalues bratades con ooefina ol gminowen

- N . » 7
amoenlo, ocugiriendo o gsu ovesr una pesible facititacion

significati:

de esta conducta,. Ecla posibilidad so prebendoe investigar on ol

presente trabajo.

FPor atro 1udu; e bicn conocido gue la admini strrasidn
morfina tichne un efecio bifdsice en conductas aﬁpwnténeas como 1a
actividad lovomobtora, produciendo inlcialmente unea inhihiLiﬁn
seguida por s cﬁtimulacihn (Oka v Hosoya 19773 Schnuar v ool
1982 SBmee y Overctroel 19754). Eoete efecto os  particul aroonte
cvidaente () dosis - albLas. Adends  la duracida  dol efocko

cimhibitorio depende de 1a dogsis v si esta g ouy baja @l afacto
inhibitorio inicial  pucde  esxtar  awcenle. Para dosis altes (10
.mg/hg) Ta & l;mulnr:mn aparcoce aprodincdamente & los &0 min

arckan v ol 19E0) Un edects similar do 1o morfina ze ha
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descrito [ransa Ya  bompacratura (:ur-pc.u"s\] produciondo priooaro
hipotermia vy despuaes biperiormio (Martin vy Bacino Mv7Y; Toang v
ol . 1Ty . En los  outudios desoriteoo coo antocioridad sebee
morfinag vy cepulacidn los efectos inhibitoerios se obeoovaron oeobes
a4 la apiicacidn o la morfina.

las S oy " los 240 min poslorioroe
Adc—:m;’a Gy 1o epfectas fecilitatoriow  sobew 1a Taomel a 3
Qyacual acion nir obouervaron cuamdo o omosFioa se aplicaba A8 min
antes e 1a observasidn. far 1o bonboy  wn el prrecenbs trabaia s
pretends invoestigar @l efacte de mordins cwbarriooands la Face
inicial ., wewalpente toblbitorie, v la fasw cardl 2, wouzlnoobae

: . . . ¥ s . )
actimul atoria, administyrandola a diferontes Jntacres oo,

Dpcz;-’{cm'm Enciég&nm;-;: Lis pemimeros estudiow donds oo apl}.cn’u
Beandorfina 1'.ntr*.‘:.r;:_;.n"ehr‘cwr;-nL‘r‘i cularomte Teoron reallicados por
Meyersan y Tewrenius (1977, Douoseraron opte Ja activivad
nploratoria de Ta rata macho disminuye c!\'*ii-p'lt?‘ss dz ta infusidon do
wita dosiy de & owg de Beonderfine. Con oone docis de 1wy dismine,y e
ia proporcidn y 1a frocuencia de oontas ¥ auaenta la Joetencia de
de las mismas comnparedos  con el conbrol. Eobos  efechos oo
evitalan con una inyeccit;"m subcubdnea de nad fronona B0 min anbes
de 1a infusidn del pu'piijdr:r, Poastoriormoanto Mointosh v col. [L76E0G)

St s roedtl badoes al dinyooebar &6 vy doe D-ewdorfipna oy

confirmardn
phsorvar  Loa compd) eta inbihicila  de 1o canducts opul atprin.
Aungue Ios animales moelr aeon oorddocta fnvestigatoria aorpoesgeni b
no aeoewrrieron monbas. Al dguad gue oo ¢l wetadio o Meyoraon oy
Terernius (1977) las afoectos do Geendorfinsg oo roverltasn con wa
prretratamioente de nalosona (20 wmgslag) e Tie mapora sind Lae s ha

[ =

denostrado gue vwna dosis de -8 wg  de Beermdorfine divminays las

actividades oqplaratorias v las  intervoceioness sociosesual ec
Adends, on wno dosis gue Ao iafluye estas conduoias sociasles {09
gl g abiporva una inhi bici Aoy en 1 porcgntaio da montag
(Meyoeroon 1981) .

Par otre ladoy, FPellogring taarantaobls oy e} 978 inyeclaron



-
24
’
DALS o el venbrlerlo laloral de ratas con orperiencia sl

detectando W auscnbo sigenificativo e la latencia de monles e
intromisdonss con wna tdowlag de I owg. Ceandu o dostas oo aunenlis a
Houg oo suprime conpletomenle la conduacta copulaloria ain afoecktar
la ackiwvidad mobtora eoponbtinee.  Los  ofeclos doe o RALO fusron
revietidos por nalovons O agdtgl.

L

stow  wvolbwlios con B-ondorfina y DOLA hoen demoosbeoedo oue 1a

o

. . : ¥ PR
conduec ba saiual puode roducirse o cbholirse con estos péptidon on

. ] . . ! e PN 4
dosie  moderadis. La conclusian chwiae fue oo Los opadaroos a2stan

involucrados an loa proceses  inhibitorieos relacionachas con la

congducta  =enusl. Bin wmbargw, el hecho de guae uaoa deoge inhiog

. g . .
eeta conductas no significa mooesaeriqamante Qo actts osbhre los

mECan g smias gque la contraolan. o edasmpl o, recieatosoent 2 2o, ha

demnosirado gue las drog.

Civtitargicas pueden inhibic o conduecta
seanital independi entemente de wue ofectes en 1o actividad
Tovonobora (Aguo v Paredes 1903) 0 poro o se e enconbtrado
evidencia dor una pm*ticipaci:.’-n g GARY en 1o antpr peion de s
conducta semial moymal (home y ol 1907y . Lo S mismo posheia
sulcadar oo los |Jf.‘.§r.l't'.il.lt3‘-i:- cnuent i,

Los resullados anteriornuento devoritos ol gual que  los de

la mor-fingd se refleren a observaciones real ioodas onlie los 5oy

las 30 min peskmriores & la infusida dinl plptido. Fueslo qu oo

! s . - oo ¥ . .
pepltidos tienen ol mismo ofeclo bifastoo gque la mortina (Herston

y cal. 19003 Hovomann vy Muashinskis  §9859; Halivags v col., L7233

indepondientecen e aue ia dnfusidn sea oan los venbericwlon
lateralos 0 on eobructurss  corehral os eupon! ficns, so decidid
adminisbrar DALG o diforentes intorvel oe antos de la obeerveed din.
Adends, s2 considoerd importante adeinistear DALD i lam animndes
una veer  iniciadae la copulacidn, i Tos Dl'lE‘.L{EE!TJ:_“. ui—mr.irﬁgunue;
participan on el contirel e la conducba soieal, s posible guo se
liberen dur ante el [ RYRE 0] cliz [ i A5y una  induasi &in

intraventiricalae do DALA wuna ves indoiada la condueta redfor s '-\1'{:.1

‘ ' - '
Tow edanbon de 1od gpescueos Tiborados endogon smoente .
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Antagenistac: Los esbudios readizarlos cun nalosona lran
arrojado resul Ledos contradictortos. filguno:s atbores han doesoreito
reduccionos en el ndmern  de Intresicionsn necesarias o
eyvacular .al igual que en la latoncia de ayacus aci dn (Melntoeh
col. 19803 ilyers y  TFPaum 1779 ol Lemgrini Cueorrenbotii v ol
1979) . Gtros han sicontrads gue nalosona dnceonoenla el dotervals
posbteyaculaborio sin afechon aolroes uﬁwqctmg cier 1a conducla oetunl
(Sachs v col. 1981 Suechbiman y coel 19200 En eslos oxpeoericenlos
g ubtilizaromn ratas intaclbas. Tomiondae o cuonta ol efcclo
potiaulaloric  de naloxene  en 1o aecrecion de gonadotropina
Micerag v col. 1220), s ponible gue algwios ds - laos efectosn
pbheervados dﬁmpuﬂs de 1a administracidn do esta Ut mga se dehian o

: . M A . -
sum acaiornmg endocrinas o a an incremnsnteg @n la liberacion dex

l-iH=RH. Le hecho, s ha  doposbraco gue la o admin ebracion
L il . . "
subcutanea de LR rocdece Ta 1atencoa e evaculacicon (Myoro vy

Zaum 19RO, Ern ]l mivmo ectudio se dooostro guo nalonona carcoe
do efect &en la conduchae soxual on animal oo castrodos con
impl antesy e twﬁtumtéruna; Los  swutores  concluyen que wuna
liberacion de LH-RM §nducide [t la  droca, 24 cuauido SEDNOLS
parcialmente responsable Jde 1o efoclios de nalovone sulire 1a
conducte =exwal. Zn un ecetudia pustorior estoy efectos no
pudieroen sor replicodos; @l andco efecto obiswervado tontec sn
animalos casbrados con doplantes de bteslosterons como on anloddos
intagtos  fue  un sumento on el inteceolo pouleyecdlatoris. Swle
efecto apar entenentc no estaba relacionndo a una sstimul acidn  de
la 1iburuc16n_dn LT inducida poy nalodona (MeConnsl o col 19810,
Un arifculo  reciente (Lichlich v col. 15835) atmenta Ia
canfusidn  en  oobe campe.  Se  demostsd gue danto nalonons Sonn
morfing administradas on bajos dosio inhiben 1o conduslba scdual

en ratas caslradas, meronbras nquoe ambss dire womaranen the ofoclao

t] - - »
en animales intachtos. Oun mas, ol hecho de gque asgonisbas oy

"antogonictas  tengan ol misae efocta es diffeil de inkerpralar.
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.
Reoul bt odos cimilaros so han descrito para otvro anbtogonicsba de Tos

L4 .
epeacens, nolleoeonoe, 1o guoe syaguicre gue enlos efecbos Lo son

+ o ' o -
caepoc! ficos de la nalogaona (Murphy 393900, Enoe

oitudio, ol

micmo tiempo gue o reduce la o frecusncia de Dntronitsiones Yy
eyacul oo o, iemineye 1a Jatennia pora las miznls, obtoniondo
con un antagoninta, resullados sisdiares a la aplicaasd o e o
agqond S ta.

B o) prosenle trabajo se protonds redpvestigoers ol epfecto de

ratas canbradas con dwplanton

maloionsy  on la condust

de Leshtoostaarora. O opraratia neemin

NN YT Loz caonbradi zcicn

enconleradas e La i teratora con reopooclo o andmedes intecion vy
por la dificultad do dntor prebo las veaullados oblonddos oo
drogos con faer Le efecto ) ondocriiio, toma naterona, cuando on
carwece doe contiroeles  adocuados. ST T IEYES Lo implantoes e
testosterona postoriores o 1o castracidn ne eliminan los ofeclos

endoct-ing: e una draga, por 1= AT n R derbhon reducirse

. e N
sustanicialmants. AU me crrile con

”~ -
s PUUELo gue el unico otccto d

nalodona que nie ha oide cuesationads (probkablemonto por gie No sl

ha  diptondhade replicar) e 1o induccion de condurla sexual on
ratas  inactiwvan  {Eauda vy col. 1979) s incluye €20 oal o

. . P . - - .
tnvestigacion wn grupoe de antmaloes con bhajao actividad cexual.



27

Eapitulo IV. Teabaln di doce

IVLY Plantozmiento dol pealilomos

Ern gapfiulos anloricres e dennstrd gue  exdston evidensias
indirectas vy directac g pormd bon suponor qQue 1os cpedcens estln
involucrados o @l conbterol de 2a conductae eesual btoanto en 1o ot
L ENe (E1y] =l Pytntbir i, Sin ealrar oo, 1o oeeistancia oy dJobos
contradicior-ion ne poroal Lo obbterer an panor ama olarog Ssoabrs ol
papol  de los mwmﬁtnmw et wnlo cortdoetas o o Lanto, en ool
preaaonte trabado so o pretande rolnvestiger el sfpots de  cwlonong
21 la copduets Esorealy asi Come e or Fing v oDALO Lomnanda s
cuventa gque investigacioness provies no b corsidoroda ol sfecto
bifdsicn caractucristing de eslon pﬁpLiduﬁn

For otro 1ado, B e ponboalada gun los c:upaa?c:uc:ﬁs F_\L.‘.L\:e:\n
avitando AR TS la mwtimulaaié} gerid Lol Skeovielva aversise
peraiticende gue predosimen sus efoclos retorzantes Szochtinan oy
col . 1981) . B pnbo se dobe o liberacido de upt—:&fﬁ:tmea garantn La
condueta senual ., une infusidn d= LA una vesr  iniciada vula,
roforzaria los efectos do oslos ;'J:fpi.id{_u::. facititando 1a erpreosidn

de ia conducla sexuval subsocuontoe.
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IV.II Metodo SGonerali ’

.

Suiotoo: S0 woillizoron 290 1L abtas mocho de la

copa Mt
cuyns  peson Fluctuabon onkbre T000 0y 400 s, Los anlaal os fueron

mantonidos por pares bendondo 2itee acaooco o condda vy aguae Liago

whe o ribtmo lus ehatwridod conteoloadn (0387 hasd.
INLITLE Conducta Sueas) s

Loo animal es guie eyacaloron colaando poeags una wen o res
sersivnes doe IO wmin con homboos recepbivays fueron wbilizados on

low edporinentou. Fooboriormernie fuoran o

strados Lada Hroavital
. . / - . Y e .
(A0 mag/hog) 2 odaplantadose oo una capoulo e =ilicon de 20 osua oe

longitud (OL062 e i L3320 d. o Conwrporacidn Dow-Goraing)
contoniendo  bteslosteroons (B3I6RMHN . e ha demoubrodo gue sabe
implante manbione miveles do concducta sonual similar o Lo e
ratas intactacs (Damassza v Col. 19277y, Fostorior o o castrack a0
los  animales fueroan obssevados con hoobiras veocepbivas poacra

cond irmar quie rasgrosaran s diveles de condache neevios o ia

.
castracion.

Las hembras (Wistor ZO0-500 grad vtilicadas oo las prucbas oo

conducta smoaal fuoron ovarlonctonisadas dos semana: aotes d0 la

sboervacion. Furron lnyecledas con D0 ag de bontoolo da estradiol
(BIGHAY O3-5Y9 horas anhon de o pruchs oy 446 hws snbos con gy
do progesterona (Aldrich). Los  esteroides daeron disaeltos en
aceite doe oliva ¢ inyepctados subcptdneamente o un volumen de

0.2ml.

Frocedimiento:
Tadas las prusbas s realiceron endtre la torcera v la L;r.?';t:'t.i.n-‘-.\
hora de te fase oboscura bajo Juz Rlanca tonte. Los anins) os
fueron observadns on ¢ajaes de medora roctangulorass (A00&E0e00),
gt un frente de acr Slice transparenta ce 27 om. de altuwe-a yocon
tapa de malla doe olambhre. & di Forencia de otiros eslodion,  no oe
pormi bie que los aachos se adoptoren a 1o coja do obsorvacicn. Un

2y
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. g - ' r :
and mal adapiocdo vl ased e Liome Lotencias  de montas e

SO AT L

- . . . rd .
intronigi enes roey cortoaa, la ague hoace  dificil Wik

L4

pusiblcee ofectos 2etimd alorios de ks drogs on estos parametrz.
N : s 7 . -

for 1o tanto, en cola inwvesligoasideny ]l macha fae intreduecide on

. . 7 - . - -
lan coda de abservacion U9 min despurs de la hombra roglsieande:

. . . - . rd
Latencia do aonilbas intromisiongs y Byaculacionos, e como @l

nwmoerE o e mwontas, dee dnlteondisdianas y  oyvaowlaciones, y  lay

frecuencda de mor tr i nlerod sy enees,

. . s .
DefFiniciaon de las medidass wradas:

i e la hombera

~Monkas El macho  ponta  sobras le parts pos

real ivtando movimilontos p&?chusﬁ dr;puﬂﬁ o Ion cwalos  doosmenta
lentamente.

~Imtromisidn: Una monta oo la cual o) smacho pernebra o la hembra oy
desmonta vigorosamente @ inmediatamente dm:puéﬁ e lame 21 peneo,

- . "R Rt
~Eyaculaciorns Intromisicn on la cual ol macha permanecs sobre o

-,

1 . . . . . .
hembra  wne Lleopo superior al de una mimole dinlbromicsicng La

N . : . - .
eyaculacion sa vorifica obswervando ol tapon vaginal do la hembia

gue fue montada.
3 B . . -~
~latencia de Monta: Tiompo decde la introdoccion del macho hasta
la primera monta. _
. . . * s . N - .
~Latencia de Inbronisian: Tiempo doude la inlroduccion diel  macho
B . . - .
hasta le primera intromision.
» - . - * . " - . I} s
“Latencia de Evacilagion: Tiempn eatre Ta primera intromisicnh
.
Ia oyvacul aci on.

~Frocuenczia de Montao: EL peloero oo montae dividido ontria ol

tiempo desde la primera monba hacts ol Final e la mhser vard i o
hasta la eyaculacidn si se precssnta.

~Frecoencia de Intromigiones: 131 ncheero de intromisiones dividico
cenbre el ticopo desde 1a priocra intromisidn hasta ol final de la

s s .
obrgerrvaizion o haeta la eyacul acidn ol se prousenta.
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. . ¢
l.aves praebag finalizaron  cuanda oo cumpi o ung de lox

. N . N — . . . .,
sigulcntes  ariterioss I min win  dobeomiodong [N S I & T I e TR LA |
. . . . . .
ocwride una eyaculecion en low 30 mpin posteriores & 1o primeca
. . 4 - s . N
indromisicong final del soegundo dnterveln postoyoculatorio.

las difarencias  weo la metcdulogfao pora e auwstarnmia oo

wpapeeifica en 2l eaperimento corvespondd ot

IVLIT.1T Eizouaidn Matoras

Sujclboss Las  concdoione Freron L misanan gue para la

conducta sorual, solo  gque  Ion anincics wbilizados eutaban

intactoy.

Frocedimionto:
. . - . . . - . .
S ubilize iy cilindgro tipo "rolarod® cde 15 am, de diaeaetro

quer gira a  wna  valosidad de 11 rpme Cada wver gue el anieal se

cala, se deposibaba de nueve scbre ol of Jindro aprodimadanenbe 0
weg. despuds, Gontai ) ieendase el ndmero de cardas en 3 omio conn
mecficlia de ejvcuulén mulara. Previo ol ciupoarimento los andmal o
fucrron 2ntrensdes on a2l ocilindro daranbts 10 min. En Low primeses
S min ¢l gilindiro giraba o 9 rpeg; los siguientoes T omin a 8§ o v
an los Allimon 5 oain girabra a 1L rpwn, la coeleocidad usada on los
pperiaentos. llos animales gue o0 ian ‘WA der B vewos  on los
ltimos O min eran eli oinados deld seporioento,

‘Eska teonica ha sida ode giroan whilidad  pors diveronciar
efortos eobre la  comdocte sesiual do aguellogs oo sl bevan Lo
eir o weidn nobora v wae Le mandificostan en ichibicidn de 1a
gonducte wenual. Asl. we b demoste s mue Tas drogos BaROcT gl cas
irhiben la conduzba soxoal por aller ocionon muLoros cletaotadae:
Cpor psls técnic:.y ey oefaclar los pecand coces copalalorsios por
s (Agmo vy el 1907, Aaoleaats, estwdion piloto ban domosteado  gue

s . . - ] b - )
no anisiaon cliferencias en 1o @iruucich motora entre animales

.
intactos, castredus vy o castr ados con gapsula de teslonterona,
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IVOITLIIT Drrngans
. ra - . - - L
Floacd P HEL (Sewrebloed s de Salucd) anonista de opsacecs gue

, .
actua profecrenlemente cobre los recaptores Mo,

-~ =, 0 . i r - . 4 . . . o - .
Malowurna HOL (Do Font? anbzgonieta de apegaccos (Sayhock oy

gc;] . 307y

D-ala-2epoel-S-enocetalinanida, sal de ouetabo, (DAaLA) (G

- . . " Lo
dorivado sintetico de smol-encetralina, rosistanlte o Ta degeodascion

enzimdtica (FPellegrini Quearanlobti-y ool 1978

Morfine y naloxona: foeron disuclias  en ague destilada @

inyectadas  intraperi toogealaenite (dp) e volumen e ol Shge

. . . P N - .
DALA fus diswelbts oo sqoluocion solina flslicligics @ inyvectada &1

[ 4 . - . . .
el venbiriculo coroebiral ingquicrdon @n oun solupmen e Do) durance
4 . . 2 oy . - - -
La sanula dis inyrtocion (27 gauwom) aohr ualia O, Omn
v -

. . [ .
e dajade 1 omin denspues de borminada 1a

dos minubos.
de la wcanula gufa vy
intusidn, antes de oo romplanada por U topon.

o todow lowm mzi’.u:?r'imunl'-:lﬁs Lo andmales fueron cratados con la
&l"nga o el control an un dischio conbtrabalancaade, do Lal  nanara
Qe CE(C}G‘( animal fue =0 peapio coobtrol,. Piogdn animal fue brabade

”~
con mas de uns cderoga.

Dosist  NMaloakona G omglliig y 1& mashg
Mew-f inn 2.0 wasbkgy G omasdiy vy 1O mgsicy

' Daln S oug vy G oug
Las dosis fueron inyechados on log siguientss  ticepons  antos
do  la absorvacidm

Malorona 15 min antos

Mor-fima By &) omin anbes

DALA Sy &0 wmin antosy despuds (A iatromisidn
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IV.IXT Tratamientso Estegistico

Caca seria copulatoria fue analirada prioaccaeente Sde e
siguicnbe manser i ) prupnrridn ey andaadne con countas,
intromisiones vy oyacul agicnes  fue  evdloacky  con la procba do
MeNemoar  para los cambios de significancia o Ta procbhsx Linonial
seiqun fuese apreplado. L latencia do monbtas o indroomlsionos asl
comey el intervals posleyvocalatorio fueron cend vados con T prasin
£ para muesbiras  independicntos. ST T2 A 0N lTwes M saas

aninaloes  tanto un o] fratamicnbo conteroul como 2ncel] oeanpoerinoenbkal

fue necesario wbiliszar wea prucha para e indaopendi ontoa,
» . L
uesto ue no sieppre se regloleroron estos paranetieros par-a Lodos
q I 3

Fois aival Aol

los r'.\n-'l'.'ﬂlf'l].L—“.:.}. E1 padmoro de mentas ¢ infromicion
con  la prucba L para medidoos repotidas. B oocto ondlicis fucron
incluidos todos 1os anioalet. Lae,  prodavitidades son de doos
colas.

Postoriormente se reatisd un andlisis  de  variarca 2x2 oo
aquellos arti malos [={RTE eyaculagron das veses tanto en ol
trataniento control como.en el criperisental, siendo los  faclores
tratamientn (conbrol  ve diqogo) oy E‘,’C\(:Lll.:h‘.‘i.c:r‘l (18 ve 2A8) . Fuaron
analizados los efeclos sioples en luger de los  principoales
tratando de svitar la confusi on por dnutoracoionss. De esba manara
fueron cvaluados 8l ndnero de mnontas e intromisionges, la latencia
de eyaculacid’n v &l intorvalo pesteyacnelatorio.

Lot datos de la ojocdcion mobor o fueran anallcaiots oon la

prucha de Wilcoxon pard grupos apoucades.
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ERFERIMENTO L.

NAL.OXONA

EXPERIMENTO 2.

MORF ING

ENFERIMENTO 5.

O

DAaLDNO

P

OOMIM ANTES

4O MIM ANTES

aoMIE ANTES

1 an MIM ANTEE

BAYA ACTIVIDAD 4y L& wg/lig

L ACTIVIDAD MORMAL A4 vy 14 mg/Zlkg

(2.5, 0 v 19 ag/Zkgd

(2.5, 5 y 10 mg/kg?

(3 ug}

(S5 ug)

L NESFUES 1a INTRO. (5 y 10 wug)
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IV. IV EXPERIMENTD 1 ’

- . . -
Debido & gue nalasona alcanca  suw maxion concentiracion

cerabral . wunos cuantos minutos despoe e su admini sty acioh
(Teppurman y col. 1987 vy fLioen una vida wmedia relabivamonte
corta (0.4 hreey Miora vy ool o 1970 aoliam=inle s uhﬁyrvd ATy - S AT T
eyvaculalturia en czlte wnperimanlo,
Metodo:

Les animaleg  Tumron cujoetos  al preocedimionto o el ecoidn
habitual v  tres semanas  despuds dir castrados oo dnyoectaeon
gEmanalmonte con 0.4 mg/ig do propionate dee Ltestosiorona (T
SIBMAY en 1 al/lg de aceito Jde olive. Don dfss despude do o la
inyuccién‘sm rrealizaron pruchas somanal s, E1 trratonionta s

st soidn

: . - . .

inicio trog stemartas despnes de la primera pruaebs poshoas
" " n

de tal manera gue Ja conducta sexual alocanesd un nilvel Lajeo para

psbable.

R . i . .-
Las prucbas tarminaben 1S min despuds de Ta introduscion del

macho. En  caso  ge  gue oocorriees ung eyasulesion durante oste
tiempo ia prucba Lerminabia el tinal eliz] intervalo

posteyecul aloric.

IV, IV. T Resultados y Discusidn

MNaloxona on dosis do 4 o 16 soslig. no Luva ningun efoecto  on
la ejpcucion  aotora. En 1o que a la conducta sexual ce refiore,
tdazis

na;uxmna tampoca Luvo ningdin afocto Gh sinuna de 1la
uﬁﬁdaﬂ, ni en animales ieplantades con chpsula de Lestostsrons
(Tabla 1) ni on los tratados con inyscociones  doe BT (Tabla 2.
Esto | confirma las observaci ones doe Hymers vy Dawm (1930) . LLa falta
doe efecto on los animales con bajda  achividad serual (colo la
mitad ¢he los animales trabtados con PT mostearon montas) sugiore
quer 1:a habilidad de naloxnona prara inchacic oondoacha SEital (314

Ay wle 1979 e debe & sun accionos

animales  inactivou (Ge:
andocrinag. Un argeuaento similar podeda sugoeris ae pora esplicor

oo efectos de naloxona cn o animnales intaclos coao ackividad sonuaal
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wal on ralkas maciag

ambias gQroupos.

Faramebra fugtie Malotona Agua Naleniome
tonductual 4 mgs ke ] T 16 malfkg

-3
£

Porcentaje g3 .. 100 7?1

montas

Forcentaje 81 Ll 100 71

intromisiones

Forcontalde 38 50 &4 1]

cyasulaci ones

NMimero de H.Pr—1.41 Feol+—1 .43 - T et g.71-2.31

montas

Fa

Mamero de 7Ol DF G ldes, 93 g, A+—1, 01 .G, O

intromisiones

Latencia™a,h 1.34+-. 36 1.36-.0% 2.2r-1,14 P 27
moinltas .
Latencia™ash 1.7 k=0 q2 D2.E— 7 2. 0+=-1.220 1,940,802

imtirremi siones

Latencia™a,b O, el 8531 &, G ] 0 132 7 alote- [T b, O+-—-1. 85

Eyaculaci ones

Intorvalo™a, b Tl 72 Hobyre, Bl H.H =27 G, 2

Cposteyaculatario

r . ) . - -
“~a S incluyen vind coamente: low andmalen on fow caales oaGien [N SN LA A

Fumsron pegicstradets.
]

“homin
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acUA 4 A 16 my/kg

g
3
8

Porcentaje de montas, intromisiones y eyaculaciones en animales tratados

oon haloxona 15 min, antes de la ohservacién (N = 16).
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Par-aomalr o Ague
conductual
Forcentajo &3
montas
Pareentaje it 3
intromisioneas
Forcentaje 0
syacul acliones

-’ . : - ”
Numero de Su3r-1.9

montas
Ndmaro de L. 7070
intromisiones
fLatenciata,b S5.81-.97
momtas .
l.atencia™a,l Telld=1. 12

intromisiones

oo,

fuoran
I3

reglstrados.

min

Hanl opring

4 me /g

8]

w74

DAt 30

S+, 90

-+ : £ .
a 8e incluven unicamente los animales on

[at=10Y- Malaxona
16 mo/ing
S 50
25 J1
Q )

S.bh=-1.00 2,04, 8%

2.541,30 1.4+, &2

T ekt L A0 Z.A44—-1, 40

452,36

HGult—1.468

L4
los cusles eslos paroamabros
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204
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’
t
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~
LR 4

pTel 07 W 4 mg/kg IGUA 16 mg/kg

Porcentaje de montas, intromisiones y eyaculaciones cn animales con baja

~actividad scxual tratados con paloxona 15 min. antes de la obsarvacion-—-

(N = 16).
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no-mil . [
La Falla e ofeebo de nalozona md faplica necesasdamenbks oo

rd , . . B . .
Tos  wpracous no estan involocesdos en 0l control!l de Ta coraducbs

susiual ., Sogun’ eotudeos bioguiaicou, la rmalostona 0 e
preferaontenco o al roceptor mortineg (L), mivibras e Tow

opedetus enddgenos comn 1a lJew-S-oncedaling v Lo mecb-O-monzolaling
Sl unen projerenteaente  al recopbor delte (Rethugn oy Wasbdail,
19875 . Eo posible cntoances gue Jo adimistrocidn de naleonons no
sEA una via  adoecuadas para blaguoonr los rfeclon Tisial cfgj [T TS 5
los opedceo., orrldgunoi, Yo cdeaeple recicnbomoernitio gl hiae

denoetrado  gque o2l antagonista del recepbor o opodcess dielis, 101

154,129, albtera la condocta sernuosl on el rebon mionbkras la
naloxona carcce de ofocto (Dention ool 19EAY, {-‘ldml:r;ﬁ., i

154,132 eetimula Lla actividad de ococalads worbical LN relerieg .

mientras que nalegiona coarece  de  ofe p (Do y ine . LT

Fotas observaciones sugicren gue  los  antageonistas  delbe vy o oau
puedern  lener efeclos confuctualos  distinbos y o que l‘l;‘llt)tt,l.h(fa nga
bloquea Lodsas las acciones do los opedccos enddgenos. i e,
naloxona puede actuwar Cumo un agopista Ccuasitde se edpinistrs en
dosis alblas (Sewynock vy ceol. 19720, En los eoludios oo 1o gus
naloxona redudo ol ndeesso de dnbromisionss y La latencia e
r-.-yac:ulacicfn, las dosnis (L0 - S omg kg o encusnberan on el
intervale en @l que su ackividad cose agonista puede hacoroe
aevidente,

For  otre lado la accidn de 1os cnpce.{ct«'.--;)-s en la liharacidn de
LH parcee estar mediada por loc recepbories mu (Cicera vy col.
1983 . Eota  apoya  aun mas la hipaotesis de gue los efectos de

s e A S o cbire -1

nalaxsona sobre Ta conducta

siagtema  endocrino. SGinn owmbargo, Cambidn  me pogible que loz
. ., - = )
wiectes  de nalosona se o deban a0 S acadon . Gom agunt o,

aspocialmente por las dosis usadoas on estudios anbtoriores. En la
: : P n .
presenbe investigacidn las dosis wvsadas fueron mas bejoas  por lo

gue su actividad cono agonicta debia sor menos ovidoenle o eoiar
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. "
reocion da

atgs e L. i este  argumento  es correcto 1o administ

3 alita  do

marfina dohe Lontrr efeclos similaros a la o urma doocid

nal ogona. e >l siguienle edperivanto ests posibilidad fue
inveslhigaca, .

IV, EXPERINMNENTO 2

Fara cubriy la faze intcial; wsaalaonte inhiblitoria, asi coma
la faue tardfa, usualmenle estinslatoria, se administro eorfina
{ip) Zomin vy t_bD min entes de la gbdgrvacidn conductual oo dosiso

dee 2.9, 9 y 10 wa/kg.

- .
IV.Y. T Resultados v Dilcoustion
La morfina administrads: a0 min ankos de la ohservaocidn en

. N - . . - -
tdosis de 2.4 o 9 ngslig ne buvn ndngun creocto sobra la conducta

: . s . L4
orual . For otro lado won desis de 10 maZkg o redeio el nouacr o da
montas e intromizicnes  asi  como el porcentaic  de montas,
intromisioneay, vy  eyaculaciones wn o zabasd werics copulatorias

- 1 . - " .
(Tabla 3. Hin embargo, 1a latencia de cyaculacion se redujo en

loz animales gquo eyacularon oon esta dos

Cuando los datos we analicaron para oo aniosl es qum
eyacularon tenta on la condicid: caperimenta] como oo la conbeal,

L

de: wmor-dina dae 2.0

los resultados foueron diferentes, Una gos
- ; PN s . i
ma/sko  awnenhtd gignificativemente o nlmeero de monlas antes de la

’ rey -y

- .. - .
primerda eyadllacion (£ (1,D)=IEF.070 pe

v o La 1l ene

11T,

eyaculacidn para la cseyonda syaculacicn so redujo (B (1,00=
=, 009 (F1g. 1), Morfinag 5 ooslg Lambife redujo la latencia  de
eya(:ulaaic'm par-gd  la cogunda evaculacidn (F (1, M=7.068, p = .02
al igual gque el intervilo posteyvescalatorio (F (L 8= 60590, po.0?)
Fig. 2. Loo  daton o Tos andmaloes trotoados con 10 wo/lyg dee
morfina OO min antos no Foeron anal bzados de este podo debido o
que Jnd camentt  cuatro animales eyatularon en enbas condicicones.
Los  ofectos de morfina oowwla so aplicd A0 min onbtes  so

P

L. . . -
Blocuiezaron Al adod ad s bear nalosona LD min anbes arvacion

e 1o obhia



Teadada T

< WeT2{zulinaly 18 daarfing 200y §oagleghy Loaporéinag 10 2g/ky)

10 sarie copelateria 24 serde torulateria
Perazetro fructe Horfina Horfing Horfina Fouatn Karfing Kerfina
conductusl 2.5 g3lke 5 nyliy 19 ag/ig 25 a)kg F el
Forcentaje £ 71 &7 24 & &7 47
agntkas
Porcent aje mn &7 47 221 L7 &7 &7
introaisiones
Farcentaje L7 67 &7 221 41 87 &7
gyaculecianes
Nizaro dz JuB4-0.1  4LBe-1.27  L0+-L08 1L1-03%M 109680 2.24-.F 1,64-.¢7
rontas '
tthaern de B.44-1.43 8.2+-1,57  7.04-1.28  2.14-,494 §.594-.87  4.74-.07 3118
introgiciones '

Lateacia*d.c S.3+-1.57 L1027 4.04-1,05  Buge-2 3

sontas

Latencia*h,c G.64-2,12 041008 ML B E#-2.08

intreeisiones

Latencia’h,e 1494207 1574205 0. 9+-070 T7.24-.947¢ 10.94-1.0F B.03-1.£7  A,B+-Lild

eyacuisciones

,-
en

Intervalo®bye  B.%4-.73 9,731,137 1.2i-044 B.§:-

posteyacilatorio

5 T,24-,00 1192047 Rule- 50

41

Yorfing

10 ng/kg

2t

1941

230

1.44-.53M

5,5¢-2,35

13.94-2.05

“3 Pussta gue ninguna de jos tres griees controles difiere significativezonte en ningdh pardaetre, €8 presadisror

para su prosentacich. Sin ecdarge, el ealisis estaeislica se reulizd sietzre enbie €] ‘ratiajenta exparizental y sy

. respattivo coatrol,

*b 82 {ncluyen Gaicaseste 1as ?aiazleﬁ o3 lus ruales estos parasetras fuercn ragistraics.
AL ogin
LS
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M

MIN

! | | | '

AGUA MORFIRA AGUA MORFINA

la. SERIE 2a. SERIE

FIG. 1, DNimero de montas (M) e intromisiones (I}, latencia de
eyaculaciones (E) e intervalo posteyaculatorio (P) en animales
tratados con agua o morfina 2.5 mg/kg 60 min. antes de la obser-—
vacidn (s6lo se incluyen animales cue eyacularon en las dos con-
diciones, N = 9}, *P«0,05 difercente de salina on la misma se—-

rie cyaculatoria.



10

NUMERO = MIN
P
. f/,/,////ﬂw
5 1T , s
™ . M
- .
i 1 i !
AGUA MORFINA AGUA MORFINA
la. SERIE 2a. SERIE
FIG. 2. Namero de montas (M) e intromisiones (1), latencia de

eyaculacioncs (E) e intervalo posteyaculatorio (P) en animales

-

5 mg/kg 60 min, ankes de la obser-

tratados con agua o morfina

vacidn (s6lo se ineluyen animales que eyacularon cn las dlos

condiciones, N=9). *12 0,05 difcrente de agua ¢n la misma se-

rie cyaculatoria,

T 43



44

if
L4
Faramelro

conductual

Porcontaie

montas

Farcentaje

intromisiones

Parcentajo
eyacul aciones

LA
Namero de

montas

L4
Mupero de
intromniciones
lLatezncia™a.bh
mantas
Latencia~asb

intromisiones

Latencia™ash

eyacul acicones

Intervalo™ayb

posteyacnl aterrio

- . .o
~n Go o incluyen undcomonbe

Sinmie

Ngua
Agua

P4

]
F

Tl 76

10,841, 4

1o 8k— 5%

2.0+= .00

10.44-1.0

7. 50— S0

fueron roegiebroados.

~Lomin

Mo 10

(i

s

arlmalos

copulaloria

mi 2ty

14 maslog

€24

n
]

20 b= 49

Fatib-l, 5

Qw19

11.0ne-1 .4

G-, 57

il

2 serio copuln

Mo
(348

4
h

OG- 27

4,24-1,0

buld, PR3

&, TR, 00

Livag cualoes ostas

10 mgslig

14 wgllkyg

47

1. 5+~.51

160, S+-2

G.09+-1

. 4,
RartanLar

<0
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2.5 my/kg 5.0 mg/lc 10 mg/kg

-Porcentaje de montas, intromisiones y eyaculaciones en animales tratados con

morfina 60 min. antes de la observacifn en la rrimera serie evaculatoria ~—-—
{
(N=72)., * Pz 0.05
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AEUA ) 2.5 mg/kg 5.0 ma/kg 10 my/kyg

Latencia de montas, intromisiones y cyaculaciones en animales tratados con morfina

€60 min. antes de la colscrvacidon (M= 72). *P.L 0.05



e — e ——

e

101' '|‘ ' ' ~l- la.
8__ '/ / .[ .
| ? T % Zl
st . - |
X EE4 -+ - / / T /
2 . ;:; //// //// * T
1 / / / : '/
10 AGUA 2.5 mg/kg 5.0 mg/kyg 16 mg/kg
J* I:l'MONTAS
8 IZZZ INTROMISIONES 28
- A
¥ie - T T
4.4
2T / T / T / fr
4 // / / % /
AGUA 2.5 mg/kyg 5.0 mg/kqg A0 mg/kg

Nimero de montas e Iintromisiones cn animales trtados con morfina

60 min., antes de la observacidn

(K = 72).

*Pe. 0,05
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[:: MONTAS
m IMTROMISIONES
i EYACULACIONES

—wr
.
o

NANNAN
AN
S

IGUA 2.5 mg/ky 5.0 mgy/kg 10 my/kg

Porcentaje de montas, intromisiones y eyaculaciones en animales tratados con
morfina G0 min. antes de la observacidn en la segunda serie eyaculatoria ———

(B =72). *P£L 0,05
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(Labla 4. Eeta dosis doe nalotena no tJvm efectn par s eola on
la conducta senual (Bahla 1 ). ]

Cuando la morfine s adninisterd B mio antown do la obeorvaoidn

el porcentaje de eyacwlaci G se reduio en la pricora soerie

]

copulatoria mn las tros desiy ueadas, smienbros oue @ porrcoenbageo

de inbromisiones v evioud acionns s roditjeron o 1a seguansila ey e
r P "

coputlealboria (Tablea 5. Cuande louw detos fuiron anal boados
L -
und camente @ aguel los animalias. g ayact] aean £ oy

condicionss no o mnuwntrﬁ ningung i faroencia significativa entero
el grupo coprlrol oy e trabaodo cone morflns.,

En 1o que & Ta cienusian malera e refiess Lo dieindolr sobon
de merfine no biene efaclto sobre eaoba, indepeadionteomeante do 1a
dowies  wbilizacda y  ded intervaijo  onles su ..u.lmini_':s'l;:'e,':iu'!n v ol
pruecha. Esto permite concluly gue los efockbos obsorvados on el
prasonte trabajo no o oo deboen e albteraciones motoras (vor Labla
Gy,

Finece ser e incdopasndi onbemente dhe cgue worfina se
administre S o &0 min antes de la  observacicn  tiecne wn efecto
inhihj.lturio goneral cobre la  cenducts soduni. Fata inhibiciocn
consiste en la reducsidn de 1o prababiilidod  de que el animael
desarrolle la conducls sonual (ze reduce ol porcentaje do mantas,
inbromisiones v eyaculatlionezs) . Bin oibiar 9oy lus  animalon CJLLE:
copularon son omorfina S5omin antos mostraron an p:‘.-\l_'rt.;n conductual
newrmal  mientras  que  aguellos o copul aron con moefina
atdministrada &0 min  antes  mostraron una Taedlitacidn doe da
conducta copulatoria. S observd wna reduscidn Cert la lateniin
para la [ domer oyazulacd o ain afoetar @l nonor o de
intromisicnes cque la preceden con 10O mag/ig de morfina (control
11e 14 e 797 morfina 8.3 +- 1005, € = 1.02;, p & J07)0 Una dosis
clee Smgdlig redujo tanto lea Taltoncia de eyoacal aci G pora la soegunda
serie coma €l intorvalo pesteovacul aboria guer le odgue, micnbras
gz morfinag 2.8 mg/slig reddujo la lateneia e eyacwil acion  sin

afectar ol inbervalo posteyaculatorio.  Asl esbtos dabos sugieren
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{oysalinaly 13 4hadas

1 serip eyecelateria 24 zerie wysreliteria
Pardietro hgua‘a Herdirs Herfinag verfina kauats karfins Harfinz Forfing
canduztyzl 2,5 egllg 5 290ig 1% =yily S5ty Fagfiy gl
Porcentaie 61 12 5 34 12 33 M 33_
oot 2s
Porcenlaje 78 41 ] Y] ’ 72 RERd | 394 264
irirenfsicnes
Porcentzje 12 3t 3i%s 3944 12 2844 190 2244
eyeculazienes
Mieera de J.b4-, 74 1.50-1.37 4014-1047 10304 126,30, 7+-.38 Jhe-28 54,23
sontas
ttinero de fo4-. 9 Soi4-110 4114 304,85 T64-.58  2.04-071 2.44-.97 LG 79

intromsiones

Laterzia*tc 2.94-.75 2877 H0+-130 20474

gontas

Latencia*h,e S86-0,20  &14-037 TR0 44010

introaisicngs

..Latencia‘b,: =201 12,962,0F 1051-5.95 11.54-3,83 8,553 BS1-1,43 1240136 954835

eyatulaciones

Intervalo*s,c Tohe= 48 8.14-,35 - B.4+-.75 10,94-7.01 g,74-,78 9.&*-.35 11, 74-2,01 §,7+-.49

posteyacuieloria

*o Fuestc que ninguna 4= los tres grupos coatroles difiore cigrificativananie en ningfh arefotro, =2 arersizrsh
para su pragrnteciEB.Sin aetarga, el analisiz eztadintico se realiad eiespre entre el tratazients coperizantal yoen -
respectivo centrol,
" b Se ircluyen daicazenle Yoz saicales en los cuales estos paratelrye fveron ragistrados.
“t nin

b pt s
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AGUA 2.5 mg/kg 5.0 mg/kg 10 mg/kg

Porcentaje de montas, intromisiones y eyaculaciones en animales
tratados con morfina 5 min, antes de la cobservacibn en la pri--

mera serie eyaculatoria (N = 54). *P < 0.05,
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AGUA 2.5 mg/kyg 5.0 mg/kyg 10 mg/kg

Porcentajcé de montas, intromisiones y eyaculaciones en animales
tratados con morfina 5 min. antes de la observacibn en la sequn-

da serie eyaculatoria (N = 54). *pP < 0.05
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1a funilitati&w dea 1o conducta saniunl.

1 hecho de vue nuehos arimales bhayan dedado de copoelor

- . - . .
doespu dz 1o adhninictracion  de morfine puede explicoroo

consic ande Jos efecltos reforzantes que produce la eostimul acidn

de receplores o mpmécvmu (Blimohicer v ol. 17893 Goodor v ool
19884, Esbto esloade roforzante puode roeducicr la pulesidn doel
aniaal hacicndo menus probable el inicio e 1o coonducba
copulatoria. Un argumanlo similar oo he tratoddo de atilicar pora
euplicar la inhibicidn  de 1a indnmtjén e ol dia voagua on
animales privadeos cuando oo adedoistren Dajos desis de wmorfinag
(Frenk: y Rogers, 197%).

los efectos de norfina en la  conducta  cesual Farecon me
similares a ils erfaclos en olbiag  coanducbas, o oducd el
inhibicidn paco tiempo  cospuds  de haber  sido  adainistrada v
ostimulando dampués de wn intervale nayor chlbre su administracidn
y la ubsarvacidn. N el prosante expecimento los efocltos
inhibiterios s observoron custde se adminisled la marfing S omin

[y . 0 4 -~ . .
antes o mientras gue coando s admdinistera 40 min ant

Lo
ohsorvaron efectos tanto inhibitorios como cobipulatorios, De:be
hacerese notar sin enbargo gue los efoctos. estimualatorios —o

limitan a losg pocos animales gue mosbtraron conduclba s

LLos efecton cebimu]atorins de la mnorfina onconkr onoen ol
preaawale Gubudio  =son similavez o dos  decoritos ocvando ge

* . N . o . ” N
adminisbra nalouwona {(ver inciso $11.11). Ademdu, se demoosli-d

tima  dosis  de fnelogona que por i owsola no afecta la candoectla
smitusl, bloguea Jos efoctos de aordinag pmr-ic: [N BT S I o 1 YRS I S Y
la hipﬁtmEiE proncentads on Gl ecxporisento ano on ol ocontide e
que laz dosis de nalorona wbiliszodas en eexperimentios previos
facilitan su  accidh ﬁgmniatm . mEH, N me ha denosiorado ope

nalexona inkhiba la conductsa  zaenivsl,  adn o doois muy  aliss,

tampoon gue outo antagonicta tong: propiedados reforcantes. D

L
puedrn apoyar le hipolosic preseontada con sntoerioridad de gue loo

. R ; ..
rFoulc inhibilw-iosn de Lo mesTros oe doebian oo ung roduee s ion on 1a
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£ . -
pulsdion por sus propioedades reforcantos. Falbo a su wvon puedo

) . 4 N -
indicar que los efucics de los.opedoeos en La conducta smiweal son
- . -
facililatorios  pere Que Se veoen enmacacarados por owra reduccl on on
. # '
ta pulsion,

" . - . P . R " .
Como p [ Tond n Can S IF] & anberformentae Lartbto mocdina como nalotona

actilan preferentemente en ol roceptor mu,  alontras gus al gunes

” N . - N
NI 05 enclagenas,  Lono ioenewefalinng ., actlsn pradorentoemeato
- A ) .
on @l recoeplor deld Lo Fandeir oo has mepcionado g T

. LN .
anbagoniclas especivicos Jdel receptoer dolba pucdon tonor efootos

condustoal cs diferentrs o 1Ta nalosons indigando que los raceplione
ity celita pucden bener funcicones condoeubuanles dislintas, Par 1o
tanto, str consicdord  interenante evsitadiar ol ofecto de  und

encefalins sobre la conduclha womal.

IV, VI EXFERIMENTO =
g . 0 : -
Dexspues dol procodimionto habitoaol para  la  obtencion de
activos, los animalee wtilizoados en ocote experinenbo fueron

n < N N -
implantaodos en el vanbrioalo cerobresd drguiordo con unag canla

toropldxicas convenglonales

: . . - s
calibre 21 uwitilizando Lacnicas
(coordenadas  O.1 mu antorice a beogma, 1.5 ma lotopal o la linee
media vy deo omm opor cbado de la o chwea madee. La cabeta petaba fij=

de tal made  gueer lambeda esdalaa 10 e mas khodo gue byrregmad

annstesi ados con Brevital sodico (A0 me/ligd.  Festeriormentse fos
animales fFucron soncslbidos o das prasbhos comnanal oo camonzandn 1 os
eiperimnenlon wiia Senans Lje-zaﬁ[:‘us.-":'. de la sogunda preeha.

DALA  Fue  administrads en una dosic de 5wy 5 oo o0 min anies
de la observacion conductual o bien S0 FIENT d-_-];n.u_"ez do 1a  primesas
WL mo

- I . - 0 x . "

intromision da Ta  prdwera serio eyaculalorda. firn s

casn el animal  ara retirade de Ia Ciadid e obuervani dn

= N . . r . . - ] ,

inmedistoamente doopuos Jde la primera intromi sion y puocbao On una
: . N : " . -

moen conbigue donds ser realdicoba la darusion. Cuatro miculozs

Fd . - . . g .
clocpucs e rabirado ol arinal osto ora reinbtrodoacido en 1a coda.
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- - L] .
Attemat  do los parancbeos rogisty ades norealosonte, se anptaba 1a

latencia die reirnicio (Liompo entre la reintreduccion o 1o oaje de

. . . . . - A e
abservacion hacla 1a siguiente inbemwicicon? . Los animaleoes control
2 I 4 N . - . . .-
reciblan 0l sizoo tratamicenlo selo que recibian una Lo fusd un e

. . . . -, .
prueih o finalicaba i (AN =TT N ol SR VA FERR VS Y

soluci on salina. |
intromisidn 20 min L‘l‘.:-?:.-[‘iL.l:';"!'i Je Ia reintr odocoicdn del moctuo.,

Al final del ouapairisconto oo animaloo feeron inycectados coen &
ul de arul de melilens atiravesn doe 1o cdounle ¥ sactificados Canr
una  sobrodosic de ancotesials Despuds ofo e braer o] corchro estbo
S c“.cu"Lu, Vo0 gramind  en el miorotconio oe i e i on Frest &
verificar 1o daplanboci . Vo eolo mada, un ndmeeo redueicn de
animales fue descechado v osa doioss o a0 consideraron on el

’ ) . .
analigis catadi=tico.

TV.VTLT Resultados v Diccwusion

La adminictracidn de T uwyg doe DELA Lo tuve ofecto sohra la
condiucta seiual cuanca e acdmindistrd D oo A2 min antes de la
Dbﬁaer‘vpui.urn (Tablag & v 7). Tampocn  se obooree ningdn edocko
cuando o8 analizaron los dalos doe tas catas gue eyacvlaron Lanbo
en el gropo contarol como en ¢l experimental .

Cuando  DALLA  se  adrinisted o

wmudts de la 1IN intromisidng, se
obhservd un reduccidn en ol ndmero de dntromisioness para 1a T
eyactl acidn (Tal:la H). Cuanedn se analiczaron los delbos de Jos
cmi.mala:-s gue eyacuialron en las dos conndiciconos el ANOVA mosir o
wna  reduceidn omi L_mi-Fic'e‘-.Li va en el ndmero die ioteomisionos e
precaden & la 10 evaculasi o (O (1,42 =11L.9&, p= l.:I'rCJIiJ b asl ummno
der la latencia de eyaculacitn (5 (1,120 =478, p= .049) (Fiyg. 3),
Cuando la dosis de DALA oo incropentd o 10 wyg doespuds o de La ia
irltl"i‘!ﬂli!'i'sit.l’l‘}, st reduie el plunceo de inke c1m.i'.:.ir.r|"n,;t:. antos do la 14

A A flubencia paca

. -
ILa 20 oyaculacion, ool
Y

- -
tramn Una reducel Crnoon

la primera de esiias (Tobla 2. Duwencdo e pnelirzacon 1Ton davos o
Clas andimales guo eyvacolacon banbo oo ol ogeuge conbrel o comn on el

. .o . . . . -
experinenial o owe ohgorvn una reducod wan signd fiocative an el nlusors
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FIG. 3. Nfimoro de montas (M) e intromisicnes (I); latencia de
eyaculacitn (E) e inﬁcrvalo posteyaculatoric (P) en animales -~
tratados con salina o DALA 5 ug 30 segs. despuds de la primera
intromisifn (s6lo sc incluyen snimales que evacularon en las -
dos condiciones, N=13). *D&£0.05 diferente de salina cen la --
misma scrie cyaculatoria. *%*P« 0,05 diferente del mismo trata-

micnto en la primera scrie.
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FIG. 4. Nimero de montas (M},e intromisiones (I); latencia de
eyaculacitn (E) e intervalo posteyaculatorio (P) cen animales -
. tratados con salina o DALA 10 ug 30 scgs. después de la prime-
ra intromisidn (s6lo sc incluyen animales gue eyacularon en --
las dos condiciones, N=5). *D0.05 diferente de salina en la-
misma serie eyaculatoria. **P<=0.05 diferentc del mismo trata

micnto en la primera secrie.

63



64

de  Intromisiones para da BN eyoaoulaci Lfn. (7 (L, D =B, T80, p= L),
asi comd para la latencia de Lo oinicaa (I {(1,A4):=7.713, P L 0D
tFig. 3.

Al adminiutrar 10 wg Jda Dol S0 HOopkn anlocs vz la procha,

. . . .
no se delockaron al boracionoes moioras oo cmpour sl on del grupo

. - : a . - I
contirol (Labla 10), Lt roessallados o 1o adainistracion de DALA

. .o .
Gl la  vjocutiaon mobora, ol Lgwal i 1a oy

Tingg doemumnirac guus
los cfoctos choservados wn la conducba senual o Lndependientes
e alborocioges nolocas.

Lou resultados obtemidos con ta adminishiacidn de DALA 5 min
antes de Ia ubgerva:iﬁn, s difearentes o los deveritbos en
eoliudios anteviores (Gossa o ool 19798 Pellogrini Boarantobud v
col. 1978). En dontde uns deosis de G ooy inhidbe casplotaaente 1a
conducta sexdual , mientras gue con 3wy oo prolongaen las latonclas
do montas e - inlroaisiones, Auncuez2 [Bo Paede ofrocerg LITHA
explicncidn convingente para esta discrepanciag tledysy haoor-se
nokar que cnanda s utilizan peptidos opioides, son comanes 1os
resul tadoa contradictorioa. o cvdioingalo, algunos auvboreas
describen une ecstiswlazidn de Ta actividad Tocomatora doespuds e
wn& inywuciﬁn inteawcercbhroyaentr: calar doe S 100wy oe BALA (rir ady
y  Holtoman, 17213 Harcbton y col. 2220 mientiras ouo obteos han
descrito carencia de efecto wiilicando estas miosmas cosis (Ogog oy
der Avila, 198703 Kalivas y col. 1989 . asl misme, olgunos antores
han deserito gque PALA inducs sacudidas de perra de nanora dosi s
dependiente, siendo la docis opltion T oy (Druset vy Connar, 19835),
mientros que obros han estimado 1a domia Sptimn et 20wy (Cowan vy
Tortella, 1982).

Tambidn ha sido doscrite quo D-erndorfina inhibe  1s conducta
geiual en deosis que wvan de 1 oug (Meyoroon y Teronius, 192770 o b
ug (Mulntosh v col. 1980). Sin umburgm; debe hacerse nobar gue
las encefalinas vy Hecndorfina son diferontes en cuwantn o ozu
_distribuuidﬁ, Gls precursores y o s afinidad per receploros (vor

capitulo 1.
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[
- 2 oy . - -
El  hechoa de ogee DAEA no tuviora ofects cuando oo administe o
" P . ’ . .
antes die Ta observaci dn suguiose g los poeptidos  opoecihdes ne

participan en Ins  aeconismos Jdeodndcio de 1a corducta zosiund .

Estos mocanionas, pusden sor TLamados Mgt varion sexual (Boach
FAZIRTCY I Fftuﬁ‘C}Lll;‘- trey nido poco estadiados Jos  @=f Sekom  de dos
o f.'.:;.L_' Lo i procesos mob i vani onal oo, sty hya doscrito gua loas
actonyiabas aumant oo 1-1\ Lugestl S e Al iwanto, T [ATRER

naloruna ticne ol etockto opussbo (Morkoy v ol

Sangore Yy
£l l9AT) . Resudlados Siedlares oo Dan descr i ho pera Lo bngestid
der s agua (Sarey ¢ oool. 1950, Poentoe gos la latencia paa bndelois
la i!'i@f.“ﬁtii:'ll e agun vy e comida no ww vae adeotacda poor agoni stias
nid anbagomistas de mpnzf:::uﬂ., s P enatiido o gue acbdan sabre Jos
mesanlsnos v vecaaponea delerainandgno la termicacidn o ol
mantoniaiento de wrs concusba (Fuaedd o Sividy . 1903,

fangue o conducka sesua) s cualitativarente di forente e

) . -
las  oconductasn o dogestion v los roevel tade

oy prdesricmn
gancarelizares por completo, pacde suponoe

etz Log muecanisinos de
recomrensa en 1o gonducta wsesrual  oon ofectadon por Yon oyreser e

Jprefer o bemnon be 8¢ wmabr oguer lo o wopsulucbks s

en yefarzante
tBholon, 196170 cslo  puede  doberse o libweracidn  de pdplidos
openides  on el bransoueso oo la condocba souwal. s, las

. 3 - ’ - -
propl pdiades reforzonbes de los opoosceas pitoguoos 22 Suaaria o 1

producides  por la liboeracidn de c.'rpue:'; eos e@nd r:;'x_;-'.-ﬁr.s-;;. O 1a
wyactd aei S0 G r e cuands op adeansa un Tusnbaral reforrarste®”,
pueds  entendarcs gue 5S¢ oroduscan 2l ntmere doe inkromisiones v o ia
laterci s die eyaculacidn cuendn ve administra DALA.  fAongue  los
POt v tacradog en Lo eyaculaci G oy osan dol oo
cemouidos, se hd demeslerade quie vo, cutoestiaelaricn de tan Fibeas
del  haz del  cereliro ecdio anbterior o donde ce salaty gua 1o
abimlanidn oldcirica pe altaments roforsan Ly produca emisiones
suminales (Herboerg, 1926070, Bsto pucde ingdicar 1 (1. activarin do un

pragy:a)

mecatrd smn caentral eyvacolatw i por oedio de procesos raforcantas,

e

. . .
y oty Jao peppdedadoes s oforcantes de la oyntulacion ao son una
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s P . : ¢ ;
oo bor bab o ST G NTSTR FET I BN o pas o cea los  mCand S0

- . N - . . -
eyasculaiorios, s necosarieo hacos nobar gue o eyooculacion  pusde

e ch origen espinal, puoossto gue es peosible provoocowr-la Lantis en

animales cown on el hearehhie con residiones coepinsles (Deach  y o el

. . - - . [
19aS: Zedblin v owal. 1090 Adn marn, la owvaoulacidn espontarea op

Ta ratoa, probailcaont o o orrigen ospiagl, porsiastbe  despu

acizmr e contducte ool

Yo

lesiotiar el
y @al. 19775. E
s indepondiaonto de La ogue co o dnduce on o conduockao zeualy,

UG D e e Lo eraculacidn do o origon et

o
oD
7o
b
o
3
G
=
T
-
3

wigndn en ol dlbima e vl bal Taher Lancia los

O CHAEHT G0 -
-3 . . .o
B la adminssbration de NREN poodurse un csbade rofarzante que

. - . . . s - '
fFaciltilta log  wecani swees oo eyoscalanicdin, oo i ficil ennlicar por

- . . s - Lo
gue la cdminicterazcion o0l pepltido O els antos de 1o obsorvacion

carceid do  efecbo. Si cabargo eclusdios de condicionamionto de
lugar, han desaztrado ooe la dosis afnims ofackive  wuande o
‘ Srea venter &l Logmenlal varia eobea 100 qg
23l 17289 . Do Lal

attmintatra DOALO en wi g
.(F‘hilli;m y col. 1983 v B ug (8)limchir v

- . PR . :
MERITEr ey La achinind stracion incracorabrovantricuwl ar trRcItelra

it @fectiva. FPor 1o gue oe

probablcuente de wna mayvor Jdasis para

pusible que la doais  wcoads e 2l prescobe estuedio (0 wgdy fue

incapar de indueir wun pabloado rodoreanie por sl odoez. Cuando el
’ . - B : e . . ;-
pupticdo sa  admicistrd  despuw’s de la 18 inbrooision, doode pudo

. 1 s " H
acurrir liberaczici  endiipena, ta  dasis  pda onbeormces hacorue
Y -~ . - .
efectiva. La falta de efccto del pdplide cuando e sdoinistrd O o

' - 2
&0 min anbes e ta abwtrcacion,  on cont ok con lus olorou

- . . 4
efectos  observados coande e adinindste o durante la oboervaoion,
- o~
chia EjLLen Lo DR acens eneldgonos EE]

pueden apoyats 1a ha r.-c';ti
liberan durante 1o contduota saroal.

Una ohsorvacidn inbto ocanto on 1o proesenbo investigacidn, os
e w2l odeero  de dintrosisiones vy la lateaciae do oyacol s on
foeron similares para 1a 0y para la 20 eyeculacidh wn aniales

trotados con DALA. Es bhivn corociodo dosde bhooe warios oo ogun ol
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4 ’ -
mtimaero  de Iinbromisiones necesaria para eyacolare, and ocome la

. . - : Fa—-
labencia do pyescul aoidn 20 egducen para Ta 28 eyaculs on (Faren

y  Barficld, 1970y Lorasson, 1936 Souladrao, 1947 Btone v
Farguuon, 1740 . Lolo ow ob suFve regularaonte on las aniaalps
trratadas C O colucidit salina  (coantroles para DALOG 5 ug:
intromisiones para 1o 16y oA pyaculacidn (0 (1,12)=  ©,.01, p=

- OOy . latancia  doe oyacud acd o L (1,12y22.88, . p=  JO003.).
Controles para DALA 10 wg: iotromisiones F (1, 4)=09.77, p=.004)3
latencia do oyvacwl acidn B (1, 4)=2760 68, p-u00G5)) o Bin emnbarga,

los animales Lrabsoos N 1Q LLg cla NN derizpuds - de la ¥4
J |

N T . . -, . .
irmtramivion noecesitaron del miasno mu oo dnhromnsiones tonlo

pova la A cuinn para la 280 oyacul aciJn = Gl &Y~d@ .20, FiGY . Y
tuvieron la ewicoa loatencia oo eyeoulacich (F (L, = 073, KE). Loy
animales Lratados con 9 g de DALA decpuds de 1o 16 intromisioh
necesi baron menos dinbrowi=stones para lograr 1a 2600 cyacul ol g
para la priacra (0 (1,12 =6.64, p=.00), pero buvieron la mioma
latencia de  eyooulacidn (7 A, 1Z)= 0 0%, MSY. Por lo tanto, e

posible guo loas canbioos onthectnal ws producidas por Ia

- ca s .
@yacul ncion, fFacililbaoidn cder 1o conducta sesiual subsecuente, oo

dehan a wna liboresidn de opadeens endrigonos.,

Obtra consoecaengia do 1o wyacul oot G s oun aumento eon ol
intervolo posteyasudalorio. Eocbe incr e bl e poguemio estre tTa
A vy la 24 oyaculacidn (Horen vy WarTield, 19751 Soulairac, 196%)
Y no sienpre fue evidentes en 1o erperimaenbos eeadioodos en sote
Tirabaja. il inleai g, g encenlr & guz el incremento onoel
intorvalo postoeyocuwlatorio  ecotee la 16y la Z0 sorie fue
significativo on los animzlios tratados con & oug de DAMLA doasp T
der la 1A inblromisidn (F (1,311,735, p= 005, al igqusl que para
g controles  revpectivos (F (1, 12)=10,. 13, pE L004) . Parecoe
“enlbonces, que el inoreocnta oen 2l odintervalo postoyvaculatorio np

e viao afecetaodo por DALAC 3o b propucchy gae ooisto uan mecanicsmo
comdn gue controla Lankta la disminueldn o el ndnoero din

: C o . 7 . . -
intronicionss coma 1o raedoccion en la latenecla de eyooul aciang



GB8

mrentras  gue @l inceomenba on el idborvolo posteyaculatorio
depende e un mecaninno diferente Qaran y Darfield, 1979). lLos

prevantes reesul Badons coinciden con esta hipotesis.
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L]
Tabla 10,0 Ciccueion sobocas o abas_macho teabados _con nalosona.
mo-fina_ v DALA. N=10 para cada dosis '
Tratamienlto Mumaro de cafdas/S min
(merd i a-eZE)
Agua 19 wmin 0,1 4~0.10
Malowona  Lé mgslg antes O, 200, L3
Agun Homin O 340, 55
CMarfine 10 mg/kn antos 1.84+-0.466
Agqua : A0 min 1.5F~1.17
Marftina 10 mg/kg antes 2.89+-1.6U
Salina ] 5 omin : Q. 38-0, 13
DALMY 10 ug anlas O, 2 —0, T0
Salina | : &HO omin LT A

DaLA RGN NT, ‘ anlien GLoOr-0, 27
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Capitulo V. Longlusi

El dulba o la cf.lpL,t'l-:n'.ira.’n 1 1a raka deponde de an procoen
constituide por  dos olapas.  Primoroc, @) dndcico del contacio
sental con o wna hooke-a (oobivacion senualld, vosogunoo ol uepﬁeito
de  wuzpormnatozoirtoes an la  vaging por Lo eyacul aoi édn (Capacd derl
sexual ). Eote proceco originalaents doeaso-ito por Bl (1958, ha
sido e gqran atdlidad para Ios invaostigadores o pobe Canpo. o=
datos de la procsenle invustigacién ineican  que la motbivacidn

iciar 1o activiecad

asenual ,  reflojada woms e latenoia para
serual v el dintervale pocslevaculator io {(Deach 190548, no g afeoll
pon- | AT l:mrzc'.(:cu.rm;‘. Ern I'rll]f_;L'lrl cuso s ragietrd e amenho cn la
latencia doe montas o del interwviela postayaculatorio, lo que
contuerda con obros estudios (ver caplitulo 117.). Sin cobarge, la

administrecidn do morfina reduio la proporeidn e animales  gue
copul aromn, Lanto oen ol presenbte brsheadno come on estudios

anteriores. 81 o0 excluyen  albteraciones mobkoras y  porocepbual e

diebe  ldagicaments @ wno dizsinucidn de la

L] ) P
oo reciuceion

tual. Al Llsracicnes goborracs, conp vakalapzia, 500

motivacidn ¢
descritas frecuenboenente despuss de 1o cdministracidn de marfinma.
Sin embaorgo » en el prescokbe braboado. ninguna do las  dirgagas
utilizadn produin al teraciones mobora ice @ ol as
investigQaciones han domoostradsy  gquo se  correl scionan con oaan

RGN fAgm vy col, 1987 womd o

inhibicidn de 1o conducka @

dogeribid en 'l capitulo, IV, Por 1o tonto, pucdse’ concluiroe o
la reducsidn en la proporcidn de andimales que copul aron despuds
del Ltratamiento cen mordina no se cdhebon o 2lioracionos  mooor ao.
Tampocn  parsse posibie gue alleraciones perceptunlon fueson lo
suficiontemente severas  para impedir la copulscidn.  Como se
mnncimng anteriorneniie, 3 Eup]icnujén mis facltibrle para cokos
efeclos, con marfina.es una  reduccidn en 1o pulsidn zovual

. . * ¢ .
producida por  un estado reforzante indocido poe el optaces. Las
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duosic  ngades en @l opresente trabajo, so *orcuentran entre las e TREN
gon reforzantos on el condicionamiento de  profecencia do. lugoue
(Mackey v van doe ooy - 19803 Mk & v Iversen 1584),. La reduccion
de la canducta conual comb consecueneis de unn disminueith oo el
nivel de la pulsd G oo un efoclo motivacional. Sin pmbaroo, sii la

’ s s ! . . . . - .
motivacion estuviceo realnente disminaida, woe osperaria enecontror

-t

N incremeanto Gn a  Jatonecie de monban ac? comee del Dntaerval o
posteyacul atoario. En ningunn de los cvbtudios oo mortins, clangles
ser han dooerite dabtos condoacltouales complebtoo, e ha ohoervode

esbte incromenbto (Helntaoch v col. 19807 Foseroon 1981 . oo cue G

desoribe oo gque on unn dosis aorfinag no tiene efeclo, cuanda eotc

se duplica, todos o andnoles dejon doe copetlar. Dicho  of
tode o nada no concusrda coo un papel o raegulacos de los opeadizeman.
en  la mr::tivac:.ir.fn seaual . Flada laten, [ RIRTER v ORI R I IVl [ e T T
inespecificos, v =l probavle cfeoclte inerpoecidicno g pasds
inducir la morfing o un esbado redforsante. For obtro ] atdo, TR
no  btwvo efectos inhibitberios, v Ies dosio eppteasdas o peodocog
un estado ruforzanle (Glinchoer y <ol. 1901, n cmm:lt.lssidn, 2z
poca 1.1!"(,'J13.ab1|3 quee log  opplceos estdn invelucrados  en la
motivacidn sexual, aungus son cepaces de dnhdbir s 1o conduesla
wonual . )

S han encontrado efectos inhibitorios similares a 1os de  ia
morfipa ‘comn diferentos drogass GORSer gl cas, Y oL arhlisise
cuidadesu de sus acciones conducluales 1levd a la  coanclusidn  de

gue  sws ofectos inhibitorios @obre la  conducta serual £

independicontes de la canducta on oo (Cigmu y Foredos 19055 Hgnmo

P t - ' .
col. 1987y . Aun méuss,. s0 e swgaericho gque caal gqui o deoga pueode

inhibir coalyguicer conducke, Si la dosis oo aslticienlerconte  allo
(Felleher  y  lMorse  1943). Las dowis de morfing voodas en la
. . P ] Y +
pregsente invostigacion vy on obros  esbudios  pucdsn considzeargs
oy e . . . P , .
albas. Lo EDISO pora la administracion cuboutineas de perrfina en lé

prucha "tail—Flick"” de analgesia s de 2.5 mg/kp. En contrastes,

la EDSO para LA cuando se invecka en los venbricelos oorobrales



’
e de 8.7 ug en la nioms procha (Drady y tolbzman 1982 ¢

&

per arriba de e dogia minime wzada v la prasente investigoecd v

Lear capocidad serusl se \.1 o afackata Lanbto proc oorfing oons
por DALA. Loun efoctuws e la ot fing e lisibaron s LWL
pupetrinentos on logs que ba mordina 5o odednd it 60 min anton e
1 ocbourvacion » y o la douis baeda, s 1o cempnda serie
copulatoria. BALA tuvo gue adednd sbeae sae ﬁ;_".‘)‘,_ll_'.i.:-.ii' hy 1o prionaea
intromision  para ser efectiva, afnotangdo principaloenie Ta
primera serio copulatoria. Indeponodicnbemenis Jda aebo los aferbos
fueron consistontes, Mordinag rediegn Ta Taloncia  de  eyacalacs o,
micmteras gue DINLA redaZe Lanto 1o Tatonmia da oyacuolol Gy omrnes el
ndmere  de introndsiones.  Adn wle,  DALA bud e Ta proarra
@yaoitl aci S indistinguible o Ja soganda con retspeclo al admorn

de intromisiones v, la  latencia  de eyacoelacichh, miwnteras e

merftina no produdo esios efoctos. FParecs raconalilo

OIS TR TL T e R L O
morFina fue mucho menos eofoctive e Rollf, Eoelo poede deborse
hechn die gue merfina artdo prefuronboeenbe i 105 recoptores o,
que el tiempa de amivietrocioh wms crilico. La falta de efoctos
de naloxona epoyaria la primera posibilidad.

Fesuwmicndo, la prosents: inves ﬁ'.'.i.\;j,,'\C'.iC;H ha demositrado que  los
upee(r:uus puedon faciliter le  cvepacidad sexual oin afeoter 1&
motivacidin sexual.  So propone gue lo eyacrulacich so logra cuanto
se  alvanza  un umbral de Focompensa Yy oque los peptidos opouides
pueden contribivir pera alvancar este niwvel. Lo facilitocidn e
la  capacidad  senaal parece  deberse o wna tacilitacidn o 1oz
mcaninmos eyecul atorias lo gue peade indicar  gue  los pdptidos
gpedides s 1ibwrasn dur-anbte la actividad zosual, como SE swgiri g
por Scochtman v cul. (1921). Fotn freilitoridn e refleia on una
latenoia d eyacul aoidn nas  corks v oown meEnor ndmerc oo
intromisiones on 1o sogunda sorido c!::;:n.\l.'.:d'.t.ar*'i Ia FPara corvFicinae.
opeta hi[JL‘S‘.‘.(‘?[«'fi g e peeesario adsinietvor fuhibidor-es de o
cicefalinanae anbtos dol dnciao do la conducto soensuwal, para ver  si

e pasible roplicar los elfectos e DELA. Tambichh  seris de
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ubkilidad administrar antaogonistas ospeel i cos dol recoptor Jdal L
peporando un incremente on la Iatepeia de pyasulacidn v on el

# .
numero de inbromisionos antes da nsba.
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