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RESUMEN

Se ha descrito (Salgado, A. y Dorantes, M., 1992) que la preferencia de uso dei
miembro ahterior de las ratas machos estd relacionada con el tamafic de la
representacion del miembro anterior hacia alguno de los 6bulos paramedianos
cerebelosos (por ejemplo; ratas diestras, tienen una mayor representacion del miembro
anterior en €l l6bulo paramediano derecho). Sin embargo, en otro estudio realizado por
nosotros (Lopez y cols., 1995) utilizamos ratas hembra, y encontramos que no existia
una correlacién entre el tamario de la representacién del miembro anterior (parches o
modulos) y la preferencia de uso del miembro anterior. A partir de estos datos y los
obtenidos por Salgado, concluimos que podia existir un dimorfismo sexual en el arreglo
de proyecciones modulares tactiles cerebelosas del miembro anterior.

En la presente tesis, con el fin de aclarar lo hallado por Salgado y Lépez, se hizo
lo siguiente: 1) Se realizd una revisién tedrica sobre: sistema somatosensorial, sistema
motor, aspectos anatomofuncionales del cerebelo, organizacion modular del sistema
nervioso, organizacion modular del cerebelo, asimetria y dimorfismo sexual del sistema
nervioso y de la conducta. 2) Se realizé el siguiente disefio experimental: Se emplearon
34 ratas macho y 34 ratas hembras de la cepa Wistar (criadas en la Facultad de
Psicologia), a las cuales se les determind primero la preferencia de uso del miembro
anterior a partir de los criterios empleados por Collins (1968, 1985}, Salgado y Dorantes
(1992) y Lopez y cols. (1995). Posteriormente se realizé el micromapeo, para lo cual las
ratas fueron anestesiadas con cloruro de ketamina. En el lébulo paramediano
cerebeloso izquierdo y derecho del mismo sujeto se realizé el micromapeo con un
microelectrodo de punta esferica. El microelectrodo entraba al tejido cerebeloso, en ia
capa de las células granulosas (aproximadamente 700 um de profundidad) y se
estimulaba tactiimente la zona corporal del miembro anterior, esto provocaba, si habia
alguna proyeccion especifica, cambios de actividad multiunitaria en la capa de las
celulas granulosas. Obteniéndose asi, un mapa de las proyecciones tactiles del
miembro anterior, tanto para los machos como para las hembras.

Los resultados fueron los siguientes: a) la poblacion de ratas hembra y macho

esta principalmente conformada de zurdas y diestras pero de muy pocas ambidiestras;



b) se encontrd que una mayor cantidad de ratas hembra usan mas el miembro anterior
derecho (aunque si el nivel de significacién es o: 0.01, entonces hay tanto ratas zurdas
como ratas diestras); ¢) en el caso de los machos hay tanto ratas zurdas como diestras;
d) no se encontraron diferencias sexualesdcon respecto a ser zurdo, diestro o
ambidiestro; e) una proporcion considerable de ratas hembra y macho tienen
representadas las proyecciones del miembro anterior en el [dbulo paramediano derecho
del cerebelo. Otro conjunto de ratas (hembras y macho) pero en menor proporcion
tienen representadas simétricamente las proyecciones del miembro anterior en ambos
l6bulos paramedianos. Fue muy escasa la cantidad de ratas con proyecciones del
miembro anterior representadas en el lébulo paramediano izquierdo; f) no se
encontraron diferencias sexuales en la distribucidon anteriormente mencionada (inciso
<<g>>}; g) en los dos grupos (hembras y machos) no se encontrd ninguna correlacion
entre la preferencia de uso del miembro anterior y la representaciéon del miembro
anterior en el |6bulo paramediano del cerebelo.

De los resultados anteriores se puede establecer que la no correlacion puede
indicar otro tipo de organizacién en el sistema nervioso (ver discusién). Por otro lado,

factores genéticos, ambientales o técnicos pudieron influir en los resuliados.
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1. SISTEMA SOMATOSENSORIAL

Aungue, el sistema somatosensorial es bastante complejo, permanecen
ciertas caraéteristicas basicas a lo largo de todos los mamiferos (humanos y otros
primates, la rata, el gato, etc.).

El sistema somatosensorial recibe informaciéon de diferentes sitios (piel,
musculos, articulaciones, etc.), proporcionando algunos de ios elementos necesarios
que dan origen a la representacion interna del mundo externo y del control del

movimiento, entre otras cosas.

Receptores
E! sistema somatosensorial consta de receptores que son indispensables para
fa codificacion de la informacion sensorial que proviene de la piel, miscuios,
articulaciones, etc. Las fibras de estos receptores (fibras aferentes primarias con
cuerpos celulares en los gdanglios espinales o en los ganglios trigeminales)
transportan la informacién somatosensorial, a lo largo de los nervios periféricos, al
sistema nervioso central (Tracey, D. J., 1985a, b.)
Los receptores somatosensoriales pueden ser clasificados como
mecanorreceptores, termorreceptores y nociceptores.

Mecanorreceptores: Estos receptores son sensibles, principalmente, a la

estimulacidén mecanica. Se clasifican en varias clases de mecanorreceptores, los
cuales responden a caracteristicas muy particulares de la estimulacidon mecanica:
vibracién, tacto, etc. Sin embargo, aunque hay controversia con respecto a la
cualidad sensorial que codifica cada clase de mecanorreceptor, se ha visto que
responden con cierta regularidad ante una clase especifica de dicha estimulacion.
Las terminales sensoriales de varios mecanorreceptores estan asociados con
células accesorias 0 estructuras que pueden afectar la frecuencia de adaptacion ante
un estimulo constante.
A continuacién se describen los distintos tipos de mecanoireceptores:
« Corpusculos de Paccini: Son receptores grandes, cuyas terminales no
mielinizadas estan encapsuladas por un gran ndmeroe de laminas. Se encuentran

-



en el tejido subcutaneo de todos los tipos de piel, pero en especial en la piel
glabrosa. Son receptores de adaptacion rapida y responden principalmente a fa
vibracion.

= Terminales Pacinoformes: Son similares en estructura a las de Paccini, pero son
mas pequefios. Se encuentran en el seno de los foliculos pilosos y en tejido
conjuntivo (fascia y capsulas articulares). Son receptores de adaptacion rapida y
se activan ante la vibracion.

» Bulbos terminales de Krause: Se encueniran en las zonas mucocutaneas:

alrededor de la boca, en los parpados, en el pene y en el clitoris. Responden al
tacto y son de adaptacion lenta y rapida.

» CorpUsculos de Meissner: Se encuentran en |a piel glabrosa. Son receptores de
adaptacion lenta y se activan ante el tacto.

» Terminales de_Lancelote: Se encuentran en el seno piloso o en las vibrisas. Son
receptores de adaptacion rapida y responden a los movimientos rapidos y lentos
realizados en el pelo.

» Terminales de los discos de Merkel: Estdn asociados con células epidermales

especializadas, las células de Merkel. Se localizan en las capas mas bajas de la
epidermis, tanto en la piel glabrosa como pilosa. Son receptores de adaptacion
lenta y son sensibles al tacto.

= Terminaciones de Ruffini: Se encuentran en el tejido conectivo de la piel y en las
capsulas de las articulaciones. Son receptores de adaptacion lenta y responden a
la vibracidn de baja frecuencia.

Termorreceptores y Nociceptores: Estos termorreceptores son sensibles a la
temperatura (frio o caliente) y los nociceptores responden a los estimulos gue dafian
el tejido.

Estos receptores tienen terminaciones no encapsuladas y no mielinizadas o
axones miglinizados delgados. L.os nociceptores se cree que pertenecen a
terminaciones libres, tales como las terminales papilares que se encuentran en la
rata.
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Vias Somatosensoriales

Las sefales sensoriales del cuerpo seran codificadas y transportadas hacia las
zonas corticales y subcorticales por medio de sus vias (Tracey, D. J., 1985a).

Los axones que conducen la informacion somatosensorial hacia la médula
espinal, se denominan fibras aferentes primarias (los cuerpos celulares de estos
axones residen en los ganglios de la raiz dorsal). Algunas de sus ramas, de larga
longitud, entran a la médula espinal y ascienden por la via de la columna dorsal, una
de las principales vias ascendentes somatosensoriales. Las otras ramas son
relativamente cortas y dan origen a ramas colaterales, las cuales terminan sobre las
interneuronas o motoneuronas (algunas de las interneuronas receptoras son parte de
la circuiteria que da origen a los reflejos, a nivel de la médula espinal). Existen otras
células que se originan en la via somatosensorial ascendente y que dan lugar a la via
espinotalamica (Tracey, D. J., 1985a).

Otra via importante que transporta informacion somatosensorial (principalmente
del rostro) es la via trigeminal.

En general, las vias que llevan la informacién somatosensorial de los receptores
periféricos son: La via de la columna dorsal, la via espinotalamica y la trigeminal.

Via de la columna dorsal

Las ramas de algunas fibras aferentes primarias ascienden por las columnas
dorsales, en la materia blanca de la médula espinal, y terminan en el nicleo
cuneatus y gracilis {médula oblongada). Desde alli, los axones de sus células cruzan
al otro lado del tallo cerebral y ascienden por el lemnisco medial al nucleo
ventroposterolateral del talamo. Por otro lado, se ha descrito, que el ndcleo cuneatus
y el gracilis envian proyecciones hacia el cerebelo (Santori, E.M.. y cols., 1986 y
Morin, G., 1979).

Las neuronas que se originan en estos nlcleos del talamo, envian sus axones a
la corteza somatosensorial. Sin embargo, en primates no humanos, se ha observado
que también envian proyecciones a ofras zonas corticales: motora y premotora, area
suplementaria, prefrontal y temporal (Schmahmann, J.D. y Pandya, D. N., 1897).

Cabe sefialar, que las fibras ascendentes de la columna dorsal estan organizadas

somatotopicamente. Asi por ejemplo, en el nivel cervical, existe una secuencia



mediolateral de aferencias primarias de la cola, miembro posterior, tronco y miembro
anterior.

Esta via transporta informacién somatosensorial del ttonco y de los miembros.

Via espinotalamica ’

Las aferencias primarias terminan sobre las neuronas espinotalamicas (las cuales
se encuentran a nivel rostral de ia entrada de la raiz dorsal).
Los axones de las neuronas espinotalamicas cruzan hacia el lado contralateral de la
medula espinal, terminando en el talamo: en el nlcleo ventroposterolateral y otros
nucleos talamicos (los nicleos intralaminares, el grupo posterior y el nucleo
submedio o gelatinoso).

Las neuronas de estos nucleos talamicos, proyectan a la corteza
somatosensorial. Sin embargo, en primates no humanos se ha detectado que
proyectan a la corteza motora, limbica, temporal y prefrontal (Schmahmann, J.D. y
Pandya, D. N., 1997).

Por otro lado, las neuronas espinotalamicas, también envian proyecciones
hacia la formacién reticular bulbar y al cerebelo.

En la rata, se distingue el tracto espinotalamico lateral y el medial (esto
basado sobre sus terminaciones en el nicleo taldmico medial o lateral). Las
neuronas del espinotalamico medial, localizados en la parte ventral del cuerno dorsal
y en la zona gris intermedia, son activadas por la estimulaciéon de tejido profundo
(musculos y tendones). Las neuronas espinotalamicas laterales estan organizadas
en la zona marginal y en el nucleo propio y son activadas por estimulos cutaneos y
nocivos,

Esta via transporta informacion del dolor y la temperatura.

Via frigeminal

Existe otra via importante, que es la que transporta la informacién sensorial
del rostro.

Los nucleos sensoriales de los nervios trigeminales reciben aferencias de [a piel, del
rostro y la mucosa oral, asi como de otros receptores de la musculatura facial y de
las articulaciones temporomandibulares. Estos nlcleos se extienden desde el

mesencéfalo inferior a la regién cervical superior de la médula espinal. Se



encuentran divididos en tres partes principales: el nlcleo sensorial mesencefalico,
ndcleo sensorial principal y el nticleo del tracto espinal. Este dltimo nicleo se divide
en tres partes: subnucleo oral, subnucleo interpolar y el subnlcleo caudal.

Los axones de los nucleos trigeminales proyectan hacia diferentes niicleos
trigeminales, al cerebelo, al nlcleo ventroposteromedial y a otros nucleos talamicos
(intralaminares, etc), a los coliculos superiores y al nicleo facial.

En estos nucleos trigeminales, también existe una organizacion somatotopica.
Por ejemplo, en el ndcleo del tracto espinal, las aferencia de la divisién mandibular
terminan mas dorsalmente, mientras que las de la division oftalmica terminan mas
ventralmente. Sin embargo, en el nlcleo sensorial principal (sitioc donde existe una
gran representacion de las vibrisas), las aferencias de las vibrisas estan organizadas
en agrupamientos neuronales; que como se vera en otros capitulos, esto refleja una
organizacion modular.

Los axones que se originan de estos nlcleos talamicos, proyectan a la corteza
somatosensorial y motora. Aunque, en primates no humanos, también proyectan a la
corteza temporal, prefrontal y limbica (Schmahmann, J. D.y Pandya, D. N., 1997).

Antes de detallar las caracteristicas anatémicas y funcionales de la corteza
somatosensorial, se describiran algunos aspectos generales de la organizacion

citoarquitectonica de la corteza cerebral.

Corteza Cerebral

Como en todos los mamiferos, la corteza de la rata, puede dividirse en la
isocorteza y alocorteza. La isocorteza esta-formada por 6 capas y la alocorteza
muestra una estructura laminar heterogénea. Considerando el aspecto evolutivo, la
isocorteza puede ser considerada como la neocorteza y la alocorteza puede ser
considerada como la paleocorteza vy la arquicorteza, en donde la paleocorteza puede
ser comparable a la corteza olfatoria y la corteza limbica a la arquicorteza (Zilles, K.,
1990)

En cuanto a su citoarquitectura, existen diversos tipos de células, pero en
general se dividen en dos tipos células: las células piramidales y las células no

piramidales o estrelladas.



Segln la especie de la que se trate, el grosor de la neocorteza puede variar de
2 a 4mm, la cual esta conformada por 6 capas que se distinguen por las siguientes
caracteristicas.

Q@: Capa Molecular g Plexiforme: Esta formada por un rico plexo de fibras,
constituido por dendritas de células sifuadas en capas mas profundas (células
piramidales) y por axones de las células de Martinoti y estrelladas, y células
multiangulares.

Capa ll; Capa Granulosa Externa: Contiene un gran ntimero de células
granulosas o estrelladas y piramidales de pequefio tamafio.

Capa lll: Capa de Células Piramidales: Se encuentran numerosas células
piramidales de mediano tamano y algunas grandes en la zona profunda.

Capa IV: Capa Granulosa Interna: Abundan las células granulosas y se hacen
escasas las piramidales.

Las Capas I, Il y IV, reciben principalmente informacion del tatamo.

Capa V: Capa de las Grandes Células Piramidales: Tiene grandes células
piramidales, estas células dan origen a los axones que proyectan a los ganglios
basales, a los nlcleos de los nervios craneales, al puente, al mesencéfalo (tectum) y
a la médula espinal. También proyecta a regiones frontoparietales

Capa VI: Capa polimérfica o multiforme: Contiene neurcnas de diferente

forma: fusiformes, redondas, etc. Los axones se dirigen principalmente hacia el

talamo.
Corteza Somatosensorial

Clasicamente la corfieza somatosensorial se dividen en dos areas: area

somatosensorial primaria (Sl) y area somatosensorial secundaria (S1l). Ver fig.1.1.

6



Bulbo
olfatoric

Figura 1.1 Corteza somatosensorial y motora. Obsérvese el mapa
somatosensorial y motor del cuerpo de la rata. En ambos mapas se ha descrito
una organizacion somatotopica. Abreviaturas: area somatosensorial primaria (S1},
area somatosensorial secundaria (S2), area motera primaria (M1), area
secundaria motora (M2), labio (Lab.), labio superior (Lab. Sup.} y zona disgranular
(Dis). Tomado de Northeutt y Kaas (1995) y modificado por Lopez, L. (1999).




Corteza Somatosensorial Primaria (Sl)

Sobre la base histologica, en el humano, en otros primates y en los gatos, Si
se divide en cuatro areas: 3a, 3b, 1y 2 de Brodmann.” En la rata, Sl se divide en
forma distinta. De acuerdo a Zilles (1985), ée divide en Part, FL. y HL (parietal
primaria, miembro anterior y miembro posterior, respectivamente).

En todas estas especies, incluyendo la rata, cada una de estas areas recibe
proyecciones de diferentes partes del cuerpo, dichas areas representan una regién
especifica del cuerpo. Esta representacién topografica o mapa corporal, se encuentra
organizada de forma somatotdpica (es decir, regiones corporales topograficamente
vecinas, se encontraran representadas, topograficamente, de forma similar en la
corteza cerebral). A este tipo de arreglo se le ha denominado anamtnculo
somatosensorial y para el caso especifico de la rata, ratinculo (Welker, C., 1971,
1976; Hall, R. D. y Lindholm, E., 1974 Tracey, D. J., 1985a y Kandel, E. R., 1997a).
Ver fig.1.2. Sin embargo, como se vera en otro capitulo, esta representaciéon
corporal, mas bien refleja una organizacién modular.

Por otro lado, es importante sefialar, que este mapa difiere sistematicamente,
tanto en los individuos de la misma como en los de diferente especie, de tal forma
que refleja el grado de utilizacion de diferentes areas corporales. Es decir, cada
parte del cuerpo esta representado proporcionalmente a su importancia relativa en la
percepcion sensorial, la cual refleja diferencias en la densidad de inervacion de
diferentes partes del cuerpo. Las variaciones de los mapas estan determinadas tanto
por factores genéticos como por la experiencia (el uso y desuso provoca cambios en

el patron de representacion corporal en la corteza cerebral), (Kandel, E. R., 1997a).

Corteza somatosensorial secundaria (Sll)

La corteza Sl corresponde a la region de Par2 (Parietal secundaria). Ver fig.
1.1. La citoarquitectura de Sll en la rata es comparable al de SI. Sin embargo, Ia
definicion de sus capas es menos clara.

La corteza Sli, recibe proyecciones principalmente del nucleo ventroposterior

del talamo. Sll o Par2 recibe tanto proyecciones contralaterales como ipsilaterales.



Figura 1.2. Anamuinculo somatosensorial. Este se encuentra representado en
la corteza somatosensorial de la rata. Tomade de Welker, C. (1971).
Obsérvese la alta representacion del miembro anterior (m.a.) y de algunas
regiones periorales como vibrisas {v) y labio inferior {l.i.).
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Carvell y Simons en 1988 y 1987, reportaron que la representaciéon corporal en Sli,
es una imagen en espejo de Sl (Citado por Chapin J.K. y Lin C-S., 1990; y Tracey,
D.J.,1985a). '
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2. SISTEMA MOTOR

Al igual que en el sistema somatosensorial,” el sistema motor, posee
caracteristicas basicas, que son compartidas eﬁtre varios mamiferos.

Los sistemas sensoriales proporcionan una representacion interna del mundo
externo. Una de las principales funciones de esta representacion es la de conducir
los movimientos que forman parte de la conducta. Estos movimientos estan
controlados por los sistemas motores del encéfalo y la médula espinal. El sistema
motor va a traducir las sefiales en fuerzas contractiles de los musculos, con el fin de
producir los movimientos (Kandel, E. R.,1997b).

Mdsculos

Los mamiferos tienen tres tipos de musculos: el esquelético, el cardiaco y el
liso (Carlson, N. R., 1996, pp. 209-213). Se describira sélo el musculo esquelético, ya
que en el presente trabajo sélo se aborda a este masculo.

Estos musculos se encuentran insertados a los huesos (por medio de los
tendones) por cada extremo y hacen que estos se muevan cuando los musculos se
contraen (con excepcion de los masculos oculares, los de la lengua y algunos
abdominales.

Se distinguen principalmente dos tipos de movimiento: el de flexion vy el de
extension. La contraccién de un mdsculo fiexor produce flexidn. La extension, se
produce debido a la contraccién de los musculos extensores,

Anatomia

Contiene fibras musculares, inervadas por terminaciones nerviosas. Las fibras
extrafusales estan inervadas por las neuronas motoras alfa y son responsables de |a
fuerza producida cuando se contrae el musculo. También presenta érganos
sensoriales conocidos como husos musculares. Estos estan formados por fibras
musculares intrafusales, las cuales estan inervadas, en la region central, por
terminaciones sensoriales (aferencias) sensibles al estiramiento y los axones de las
neuronas gamma (eferencias) que inervan las regiones de los extremos de estas

fibras; estas neuronas provocan que las fibras intrafusales se contraigan, las cuales
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visual y vestibular con la entrada somatosensorial), terminan en [a parte ventromedial
de la médula espinal (sustancia gris), modulando asi, las motoneuronas que inervan
los musculos axiales y proximales. 2) E! sistema. lateral estd conformado
principalmente por el tracto rubroespinal (se drigina en la parte magnocelular del
nucleo rojo) y esta implicado en los movimientos dirigidos a meta. Esta via termina
en la parte dorsolateral de la sustancia gris de la médula espinal (sin embargo, en la
rata, termina en la porcidn ventrolateral del cuerno dorsal y en la regién intermedia
del cuerno ventral) y modulan las motoneuronas que controlan los mdsculos distales
de las extremidades o miembros. Como se podra notar, este tipo de arreglo también
describe una organizacion musculotdpica o anamuncular motora.

Vias Corticales Descendentes

La habilidad para organizar actos motores complejos y para ejecutar
movimientos finos depende de sefiales de control generadas por la corteza cerebral
motfora y somatosensorial, el cerebelo (este se describird en el capitulo 2) y otras
estructuras subcorticales (por ejemplo, ganglios basales).

Las ordenes de la corteza motora descienden por diferentes tractos: el
corticoespinal, el corticopontino, el corticorubral y el corticoolivar.

Iracto corticoespinal: Presenta diferencias entre las diversas especies. En

mamiferos tales como carnivoros y primates, el tracto corticoespinal desciende en
fasciculo o columna lateral; en cambio en la rata desciende por la columna dorsal.

En la rata, el tracto corticoespinal se origina de las neuronas piramidales de la
capa V de la corteza somatosensorial primaria. Otro sitio de origen es la corteza
motora agranular. La mayoria de las fibras corticoespinales decusan en el bulbo
raquideo y descienden en la parte mas ventral de la columna dorsal. Un grupo
adicional de fibras que no cruzan, descienden por la columna ventral. Los axones del
tracto corticoespinal terminan en la parte dorsomedial del cuerno dorsal (en todos ios
niveles de la médula espinal), (Tracey, D. J., 1985b).

Tracto corticoponting: Este tracto se origina de la capa V de la corteza
somatosensorial y  motora. Estas zonas proyectan ipsilateralmente
(predominantemente), a través de los pedunculos cerebrales, hacia los nicleos

pontinos. De acuerdo a Schmahmann y Pandya (1997), en primates no humanos, los



sitios de origen de las proyecciones pontinas provienen de la corteza premotora,
somatosensorial suplementaria, areas asociativas (parietal, temporal y prefrontal), y
de areas paralimbicas (giro parahipocampal y corteza cingulada).

ﬂm__cﬁ@mp_m_lz Las fibras de este tracto se originan en la capa V de la
corteza motora. Estas fibras proyectan ipsilateralmente a la region parvocelular de
nucleo rojo.

En primates no humanos, este nlcleo recibe proyecciones principalmente de
la corteza motora, premotora y motora suplementaria, y en algan grado de el giro
postcentral y el area 5 en el iébulo parietal superior (citado por Schmahmann, J.D. y
Pandya, D. N., 1997).

Tracto corticoolivar. Las fibras corticoolivares se originan en la capa V de la
corteza motora y somatosensorial. Esta proyeccion es predominantemente ipsilateral.
Corteza Motora

l.a corteza motora, tanto en el humano como en otros primates se divide en: la
corteza motora primaria (MI), que corresponde al area 4 de Brodmann; y el area
premotora (area 6 de Brodmann). Esta (ltima, a su vez, se divide en el area
complementaria motora o area secundaria motora (Mll) y en la corteza premotora. En
la rata la corteza motora primaria se encuentra en Fr1 y Fr3 (Frontal 1y 3} y la
corteza motora suplementaria o secundaria, de acuerdo a Zilles (1990), constituye el
area motora rostral (RMA), que se encuentra en la parte rostral de Fr2. Ver fig. 1.1.
Ofra zona que distingue Zillles, es el campo ocular frontal, ubicado en la parte caudal
de Fr2 (aqui se encuentra la representacién motora de vibrisas y musculos oculares).

Corteza Motora Primaria (M)

La corteza motora primaria recibe proyecciones del nlcleo taldmico
ventrolateral.

Tanto en los primates humanos y no humanos, como en otros mamiferos,
tales como la rata, la corteza motora contiene un mapa motor del cuerpo, que esta
organizado somatotopicamente (Hall, R.D. y Lindholm, E., 1974; Sanderson. K.J. y
cols., 1984 y Neafsey, E.J. y cols., 1986). Ver fig.1.1. Al igual que en la corteza
somatosensorial existe un anamunculo (se ha descrito principalmente en los

primates, en la rata ha sido dificil su descripcion) pero este es de tipo motor. Por otro
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lado, se ha descrito que este tipo de organizacién estd arreglada en forma de
madulos. (en el capitulo 4 se describira este tipo de organizacién modular).

Tambien en [a corteza motora, el mapa corporal motor difiere tanto en los
individuos d‘e la misma especie como en los de diferente especie. En donde las
zonas que tienen una mayor representacion corporal dentro del mapa, reflejan
aquellas partes del cuerpo que requieren mayor control y precision (gj., las vibrisas
en la rata). Tales variaciones dependen de factores genéticos y de la experiencia
(Kandel, E.R. y cols., 1997b).

Corteza Motora Secundaria (Mil)

El area secundaria motora o complementaria (ver fig.1.1.) recibe proyecciones
del nucleo mediodorsal del talamo.

A través de los estudios de microestimulacion intracortical realizados en la
rata, se ha observado que en esta zona se requieren altas intensidades de corriente
(> 60um) para provocar algin movimiento corporal: miembro anterior y posterior,
vibrisas, parpado, labio superior, mandibula, tronco, etc. (Sanderson, K.J. y cols.,
1984; Zilles, K. y cols., 1985; y Neafsey, E. J. y cols., 1986). En el humano y en el
macaco, se ha visto que la estimulacién de regiones premotoras provoca
contracciones coordinadas de los musculos en mas de una articulacion y en el caso
de la corteza complementaria o Mll, en ambos {ados del cuerpo (citado por Kandel,

E. R., 1997b). También estas zonas se encuentran arregladas somatotépicamente.
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3. ORGANIZACION ANATOMICA Y FUNCIONAL DEL CEREBELO

En este capitulo se revisaran tanto las caracteristicas macroscépicas y
microscoépicas del cerebelo, como las funciones que se han propuesto para el
cerebelo.

En general, los elementos principales del sistema cerebeloso permanecen a lo
largo de todos los mamiferos.

Organizaciéon Macroscopica

Divisiones y Subdivisiones Principales del Cerebelo

El cerebelo esta formado por el vermis; una region prominente y alargada que
se extiende de la zona anterior a la posterior, ubicada en la parte axial, y por los
hemisferios, dos expansiones laterales. La parte del hemisferic mas cercana al
vermis se denomina zona intermedia, el resto del hemisferio se le llama zona lateral,
Ver fig. 3.1.

Un rasgo caracteristico de la superficie cerebelosa son las circunvoluciones
transversales paralelas denominadas folia. Dos fisuras profundas transversales
dividen al cerebelo en tres 6bulos principales: La fisura primaria ubicada en la parte

superior, divide al cerebelo en los l6bulos anterior y posterior, y la fisura

posterolateral, ubicada en la regién inferior, separa al ldébulo posterior del 16bulo

floculonodular (constituido por el nédulo y el fléculo) (Morin, G., 1979, pp. 123-125).

El I6bulo anterior estd compuesto por tres lobulillos: el lingula, el centralis vy el
culmen. El Iobulo posterior esté dividido en tres partes: 1) El 1ébulo simple, situado
por detras de la fisura primaria. 2) El I6bulo ensiforme (crus |, crus II), el idbulo
paramediano, el declive y el tuber en el vermis. 3) Una parte posterior formada por ia
pyramis y la avula en el vermis, y el parafléculo, ubicado lateralmente (Morin, G.,
1979, pp. 123-125).
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Figura 3.1. Vista posterior del cerebelo de la rata. Sélo se ejemplifican algunas
regiones del cerebelo. En este esquema se observa claramente el [obulo paramediano
(region rayada), que es el sitio en donde se realizé el micromapeo del presente trabajo.
Tomado de Larsell, O. {1970) y modificado por Lépez, L. (1999).




Considerando el aspecto filogenético del cerebelo, se ha realizado una

clasificacion al respecto (Morin, G., 1979):

1. El arquicerebelo o 16buio floculonodular, el cual proyecta directamente sobre los
nucleos vestibulares. ‘

2. El paleocerebelo, lugar de llegada de las aferencias espinales, formado por una
parte anterior, gue comprende todo el lébulo anterior y el [6bulo simple, v por otra
posterior que abarca la pirdmide, la tuvula y el parafléculo.

3. El neocerebelo el cual esta conectado con la corteza cerebral y que abarca el

|6bulo ensiforme (crus |, crus Il), el I6bulo paramediano, el declive y el tUber.

Organizacion Microscaépica

Capas Corticales de la Corteza Cerebelosa

La organizacion de la corteza cerebelosa es bastante compleja, pero lo
esencial permanece a lo largo de todos los mamiferos. Ver fig. 3.2.

La corteza cerebelosa difiere de la corteza cerebral por poseer la misma
citoarquitectura en toda su extension. Esta caracteristica sugiere que todas las areas
del cerebelo funcionan de manera similar, sin embargo, su participacion funcional
variara como resultado de sus diferentes conexiones aferentes y eferentes.

lLa corteza cerebelosa se divide en tres capas y tiene un grosor de 1mm en
promedio (ver fig. 3.2):

1. La capa superficial o moleculfar, con un grosor de 430 a 550um, compuesta por
las ramas de los axones de las células granulosas o fibras paralelas, estas fibras
se cruzan y establecen contacto sinaptico con las dendritas de las células de
Purkinje, todas ellas orientadas perpendicularmente a las fibras paralelas. En
cada célula de Purkinje convergen aproximadamente unas 200,000 fibras
paralelas. También se encuentran en esta capa ias neuronas en cesta y
estrelladas (interneuronas).

2. Capa media o de células de Purkinje, con un grosor de 50 a 70um, solamente

contiene las células de Purkinje. Los axones de las células de Purkinje
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Figura 3.2. Capas de la corteza cerebelosa. Observe los distintos tipos de células
nerviosas y fibras que conforman a la corteza del cerebelo. En el esquema se
ilustra ta profundidad en la cual se hizo regularmente el micromapeo. Tornado de
Chez, C. (1991c) y modificado por Lépez, L. (1999).
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representan la unica via eferente de la corteza cerebelosa, sus prolongaciones
dendriticas llegan a la capa molecular, mientras que sus axones atraviesan la
capa granulosa y penetra a la sustancia blanca cerebelosa, estos axones
terminan en los nicleos profundos cerebelosos (fastigie, interpositus y dentado).
lLas células de Purkinje establecen sinapsis con las fibras trepadoras, las cuales
se enrollan alrededor del cuerpo de las dendritas de las células de Purkinje. Cada
fibra trepadora conecta anicamente de 1 a 10 neuronas de Purkinje, y cada
neurona de Purkinje recibe entradas sinapticas de una Unica neurona trepadora.
Estas fibras comprenden una de las principales aferencias cerebelosas (su
cuerpos neurcnales se originan de los nucleos de la oliva inferior).

Capa profunda o granulosa con un grosor de 400 a 500um, predominan las
células granulosas (alrededor de 10""), las cuales presentan de 3 a 5 dendritas
cortas, estas hacen sinapsis con ramas terminales de las fibras musgosas. Cada
celula granulosa recibe entradas de numerosas fibras musgosas, estas fibras
constituyen las principales aferencias a la corteza cerebelosa (provienen,
principalmente de los nicleos pontinos, del nicleo reticular lateral y de la médula
espinal). También se encuentran las células de Golgi (interneuronas), estas
envian sus dendritas a la capa molecular, mientras que sus axones hacen
contacto sinaptico en la capa de las células granulosas (Morin, G., 1979, pp. 123-
163, Chez, C., 1991c y Kandel, E.R. y cols_, 1997¢)

Nicleos Precerebelosos

El termino nlcleos precerebelosos se refiere al conjunto de centros que

proporcionan proyecciones al cerebelo. Es importante indicar que de estos ndcleos

se originan los dos grupos principales de fibras aferentes: las fibras musgosas (las

cuales se encuentran en forma abundante en el cerebelo) y las fibras trepadoras
(Flumerfelt, B. A. y Hrycyshyn, A. W., 1985).

Se distinguen generalmente cuatro principales fuentes de aferencias

cerebelosas (aunque existen otros centros):
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Los nucleos pontinos, situados en el puente basilar, son los ndcleos
precerebelosos mas grandes (importantes relevos de la via corteza cerebral-
cerebelo). Estos nlcleos, son la fuente principgl que proporciona de fibras musgosas
al cerebelo.

El nucleo olivar inferior, se encuentra localizado en el bulbo ventrocaudal, es el
Unico que proporcionan fibras trepadoras al cerebelo, al igual que los nacleos
pontinos, estos son relevos de la via corteza cerebral-cerebelo.

El ndcleo reticular lateral, esta en direccién lateral, a dos tercios caudales de la
oliva inferior, es el principal relevo de la via espinal y una importante fuente de fibras
musgosas.

La meédula espinal, también proporciona fibras musgosas al cerebelo, a través
dei tracto dorsal y del espinocerebeloso ventral.

Otros nucleos precerebelosos descritos son: el cuneatus, el vestibular, el de
rafé, el gracilis, el trigeminal, el reticular paramediano v el perihipoglosal.

En esta seccién sélo se describirdn los ntcleos pontinos, los nacleos de la
oliva inferior, el nucleo reticular lateral y el cuneatus. Los tres primeros por la
relevancia funcional que tienen y el Ultimo por su participacién en el procesamiento
de informacién del miembro anterior de la rata, el cual es tema de estudio del
presente trabajo.

Ntcleos pontinos

El puente basilar se divide en cuatro divisiones: nucleo medial, ventral, lateral
y peduncular.

Conexiones Aferentes

Los nucleos pontinos reciben aferencias de un gran nimero de fuentes, entre
las cuales se incluyen: regiones de la corteza cerebral, el coliculo inferior, el cuerpo
geniculado lateral, los nucleos cerebelosos profundos, el nicleo mamilar medial y
lateral, el hipotalamo anterior y el nicleo lateral del fracto optico. Otras aferencias
que reciben se originan de la médula espinal y del nticleo de la columna dorsal.

De los sitios de origen de las aferencias pontinas (mencionados arriba), el
sistema aferente mas importante, tanto funcionalmente como numéricamente, es el

cerebro-pontine, por lo que daremos especial énfasis en este circuito.



El origen de las fibras cerebropontinas, que ha sido cominmente reconocido,
es el que proviene de la corteza somatosensorial y motora. Sin embargo, en la
revision real_izada por Schmahmann y Pandya (1997), muestra, que en primates no
humanos existen fuertes interconexiones entre las areas asociativas y el cerebelo.

A través de las técnicas de marcaje anterégrado se ha demostrado, en el
sistema cerebro-cerebelo que las proyecciones (predominantemente ipsilaterales)
hacia puente se originan de la corteza premotora, somatosensorial suplementaria,
suplementaria motora, y areas asociativas; parietal (atencién, analisis visuoespacial y
procesamiento secuencial de la informacion somatotopica), temporal (lenguaije,
memoria, audicién asociativa y atencién) y prefrontal (planeacion, anticipacion, juicio
y lenguaje). También se originan de areas paralimbicas: giro parahipocampal y
carteza cingulada (motivacion, emocion y memoria), (Schmahmann, J. D. y Pandya,
D. N., 1997).

Conexiones Eferentes

Los nUcleos pontinos son ia principal fuente que proporciona fibras musgosas
a la corteza cerebelosa y a los nlcleos profundos. Las neuronas de los nlcleos
pontinos proyectan al cerebelo a través del pedinculo cerebeloso medio y terminan
predominantemente en el lado contralateral.

Estos nlcleos proporcionan la principal proyeccion hacia los hemiferios
cerebelosos (crus I, crus I, lébulo paramediano y lébulo simple) y mas
restringidamente sobre el vermis (declive, tdber, pyramis y Gvula). También
proyectan sobre el parafloculo

Nucleo olivar inferior

El ndcleo de la oliva inferior es la Unica fuente que proporciona fibras
trepadoras al cerebelo. Se encuentra en el bulbo ventromedial, dorsolateralmente a
la piramide. La oliva inferior esta compuesta por tres grandes subdivisiones: la oliva
accesoria dorsal, la accesoria medial y la accesoria principal. Y otras cuatro
pequefias subdivisiones: |a capsula dorsal, la prominencia ventrolateral, el niicieo B y
la columna de céluias dorsomediales.
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Conexiones Aferentes

Las aferencias olivares se originan de varias 4reas del sistema nervioso
central, desde la médula espinal hasta la corteza cerebral.

Las proyecciones espinales hacia la oliva inferior son predominantemente
contralaterales y se originan de los segmentos lumbares, toracicos y cervicales. La
mayoria de las células espino olivares se encuentran en el cuerno ventral y dorsal.

La oliva recibe aferencias de ofros centros medulares, tales como el nicleo
reticular fateral, la fomacion reticufar, el ndcleo frigeminal espinal, el complejo
vestibular y los nicleos obscuros.

La oliva inferior recibe proyecciones que se originan de la capa V de ia corteza
parietal y frontal. Esta proyeccién es predominantemente ipsilateral.

En primates, la oliva inferior recibe muchas de su proyecciones descendenies
desde el ndclec rojo parvocelular. Las aferencias del nlcleo rojo parvocelular se
originan primordialmente, de la corteza sensoriomotora, premotora, suplementaria
motora, y en una menor proporcién, del giro postcentral y del area 5 (Iébulo parietal
superior), (citado por Shmahmann, J. D. y Pandya, D. N. 1997).

El complejo pretectal y los coliculos superiores envian proyecciones
significativas a la oliva inferior. Hay proyecciones tanto contralaterales como
ipsilaterales.

Conexiones Eferentes

lLa via olivocerebelosa es principalmente contralateral con un pequeno
componente no cruzado o ipsilateral.

Las aferencias olivocerebelosas conformadas por las fibras trepadoras, las
cuales tienen una accion excitadora sobre las células de Purkinje, se dirigen hacia el
vermis, el floculo, el parafidculo, el 1dbulo simple, crus |, crus 2 y el I6bulo
paramediano, mientras que sus ramificaciones colaterales proyectan a los nucleos
profundos.

Nicleo reticular lateral

El ndcleo reticular lateral envia una gran cantidad de fibras musgosas al
cerebelo, se encuentra abajo de la oliva y se extiende al nivel medio de la oliva (en el

bulbo y en el puente).
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El nacleo reticular lateral estéd compuesto por tres divisiones: magnoceluiar
medial, parvocelular ventrolateral y subtrigeminal rostral.

Conexiones Aferentes ) '

£l nucleo reticular lateral recibe proyecciones de la médula espinal (regidén
cervical y lumbar), nacleo rojo, nlcleos profundos cerebelosos y corteza cerebral.

Conexiones Eferentes

Los axones reticulocerebelosos pasan ipsilateralmente a través del pedinculo
cerebeloso inferior. La mayoria de sus axones proyectan ipsilaieralmente a la capa
de las células granulosas y algunos axones llegan ipsilateralmente al ndcleo
interpositus. Otras fibras del nticleo reticular lateral terminan contralateralmente en el
ndcleo interpositus y en la corteza cerebelosa (capa de las células granulosas).

La proyeccidn mas abundante del ntclec reficular lateral terminan en el vermis
anterior y en el I6bulo pyramis. También reciben proyecciones los hemisferios
cerebelosos (IGbulo paramediano, I6bulo simple, crus | y crus Il), pero en una
cantidad mucho menor.

Nuicleo Cuneatus

El ntcleo cuneatus se encuentra en el bulbo raquideo.

Conexiones aferentes

Este nucleo recibe proyecciones de [as fibras aferentes primarias del miembro
anterior, las cuales viajan a través de la columna dorsal. Estas aferencias llevan
informacién de tipo somatosensorial y estan organizadas somatotopicamnete
{Tracey, D. J., 1985a).

Sin embargo, se ha narrado que ‘en el nicleo cuneatus existe una
representacion muscular de todas las partes del cuerpo (citado por Massopust, L. C.,
y cols., 1985).

Conexiones eferentes

Se ha descrito, a través de los estudios anatdmicos (autoradiografia,
transporte ortdgrado vy retrogrado con peroxidasa de rabano, y aglutinina de gérmen
de trigo) y electrofisiolégicos, que los axones de las células nerviosas del nlcleo
cuneatus (fibras musgosas que pasan a través del pedlnculo cerebeloso inferior

ipsilateral), proyectan a la capa de las células granulosas hacia diferentes regiones



Figura 3.3. Proyeciones del nlcleo cuneatus hacia el cerebelo. Note que
se dirigen diferentes proyecciones hacia el cerebelo: lingula (1), centralis (li
y lIh, culmen (IV y V), chpula pyramis (VHI}, Gvula (IX), 10bulo simple
(simplex), L.ébulo paramediana (paramedian) y crus il. Tomado de Santori,
E. M. , y cols. (1986) y modificado por Lopez, L. (1999).




cerebelosas: el I6bulo lingula, centralis, culmen, clpula pyramis y Ovula; lébulo
simple, paramediano y crus 2. {Shambes, G. M. y cols., 1978; Massopust, L. C. y
cols., 1985; y Santori, E. M., 1986.). Ver fig.3.3.

Se ha descrito, también, que el nicleo 'cuneatus proyecta directamente a los
nacleos pontinos, los cuales, a su vez, dirigen sus axones hacia la corieza
cerebelosa (Kosinski, S. A., 1988).

El nlcleo cuneatus, también proyecta al nlcleo ventroposterolateral del talamo
{(Massopust, L. C. y cols., 1985, y Santori, E. M., 1986).

Nicleos Profundos Cerebelosos

Se encuentran tres nuacleos profundos (los cuales se encuentran en la
sustancia blanca cerebelosa). el nicleo fastigi, el nucleo interpositus y el nicleo
dentado (Voogd y cols., 1985).

A continuacién se describen algunas caracteristicas anatémicas de cada uno
de los nucleos.

Nucleo fastigi

Las neuronas del nucleo fastigi o nicleo cerebeloso medial, se agrupan dentro
de [a materia blanca del vermis posterior. El nicleo tiene las siguientes divisiones:
caudomedial, medial y la protuberancia dorsolateral. El nicleo fastigi recibe
proyecciones de la region vermiana y envia fibras bilateralmente al vermis con un
predominio ipsilateral (Umetani, T., 1980). A través del pedlnculo cerebeloso inferior,
envia proyecciones a la parte medial del nlcleo ventromedial del talamo vy a la parte
dorsomedial del nlcleo ventrolateral del talamo (Haroian., A. J. y cols.,1981), al
nicleo vestibular lateral, al nicleo reticular lateral, a los nlcleos pontinos, a la oliva
inferior, a la médula espinal, a la formacién reticular, al diencéfalo y a los coliculos
superiores.

Nucleo interpositus

Este nicleo se subdivide en dos porciones: el nticleo interpositus posterior y el
nucleo interpositus anterior. Estos nlcleos reciben proyecciones, primordialmente, de

la region paravermiana o intermedia cerebelosa. A su vez estos nicleos envian



fipras al l6bulo posterior y anterior de la zona intermedia, y al parafléculo y fidculo
{(Umetani, T., 1990).

Nucleo interpositus posterior:

Este nlcleo es el mas pequeno de los ntcleos centrales de la rata, pero tiene
una alta densidad de células.

Las conexiones eferentes de este nudcleo, pasan a través del pedincuto
cerebeloso superior y, terminan en el nucleo intralaminar del talamo; ventral y
lateralmente, en los dos tercios del nucleo ventromedial del tadlamo, en todo el ntcleo
ventrolateral del talamo y en la oliva inferior. En el caso de la rata no hay
proyecciones hacia el puente. En el gato terminan en el nlicleo rojo.

Nicleo interpositus anterior:

Conexiones del nucleo interpositus anterior, pasan a través del peddnculo
superior cerebeloso. Las fibras de este nucleo proyectan a la parte lateral y central
del ndcleo ventrolateral del talamo, al nicleo rojo, a la formacion reticular bulbar,
incluyendo la oliva inferior, a los coliculos superiores. Las fibras del nucleo
interpositus anterior no descienden hacia la médula espinal.

Ntcleo dentado

El nicleo dentado o lateral cerebeloso consiste de una porcién magnocelular
dorsolateral y una porcion parvocelular ventromedial. Las células de este nlcleo
reciben proyecciones de regiones laterales cerebelosas. A su vez, las fibras de este
nicleo proyectan a regiones laterales del [6bulo posterior y anterior del cerebelo, al
parafléculo y al fléculo (Umetani, T., 1990). Por otro lado, las fibras que pasan a
traves del pedinculo cerebeloso superior, terminan en el componente parvocelular
del nucleo rojo, en la parte lateral del nlcleo ventromedial del talamo, en la mitad
mediai del nucleoc ventrolateral del talamo, en el ntcleo lateral e intralaminar del
tdlamo, en los nlcleos pontinos, en el nucieo reticular tegmental, en la oliva inferior y
en la médula espinal.

Como se podra notar, a partir de estos datos, el i6bulo parafloculo v el fléculo,
reciben proyecciones del ndcleo interpositus y del nicleo dentado (Umetani, T.,

1990). Estos |dhulos proyectan directamente sobre los ndcleos vestibulares.
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Sistema Cerebeloso-Cerebral

Este sistema se encuentra conformado por las eferencias de los nlcleos
profundos, Igs cuales proyectan, tanto a los nlcleos talamicos motores (parte oral del
nidcleo ventroposterolateral, parte posirema y‘ caudal del ndclec ventrolateral, y el
ndcleo X), como a los nlcleos talamicos no motores (ndcleos intralaminares: lateral
central, paracentral y el complejo centromediano parafascicular; y el nicleo
mediodorsal). Los primeros proyectan a la corteza motora, parietal posterior,
temporal superior, prefrontal y area suplementaria motora; los segundos transportan
la informacidn hacia regiones limbicas giro parahipocampal y giro cingulado) y a la
corteza parietal posterior, temporal superior, prefrontal y motora (Schmahmann, J. D.
y Pandya, D. N., 1997).

Neurofisiologia Cerebelosa

La accién sinaptica que predomina en el cerebelo es de tipo inhibitoria. Las
unicas células que son excitatorias, son las células granulosas, las cuales establecen
contacto sinaptico con interneuronas inhibitorias (células estrelladas, células en cesta
y células Golgi) y con las células de Purkinje con caracteristicas funcionales también
inhibitorias. Sin embargo, los dos grupos importantes de fibras aferentes, las fibras
musgosas vy las fibras trepadoras, tienen una accién sinaptica excitatoria. En donde,
las fibras musgosas establecen sindpsis con las células granulosas, y las fibras
trepadoras con las células de Purkinje (Brainterberg, V. y cols., 1897; Chez, C.,
1991¢c y Morin, G., 1979).

Este tipo de actividad contrasta con lacorteza cerebral, en donde la actividad
que predomina es la excitatoria. El tipo de sinapsis que predomina es el que se
establece entre las células piramidales excitatorias y otras células piramidales
excitatorias. (citado por Brainterberg, V. y cols., 1997).

Por otro lado, es conveniente sefialar, que el cerebelo ejerce un efecto general
de desfacilitacion sobre la corteza cerebral (Eccles, J. C.,1979).



Funciones Propuestas sobre el Cerebelo

Las ideas que han predominado acerca del funcionamiento del cerebelo han
sido sobre todo, que participa en aspectos motores, especificamente, regulando o
coordinando el movimiento y la postura, pero como veremos mas adelante, no sodlo
participa en tales aspectos, sino en procesos cognoscitivos. A continuacion se
describiran algunas propuestas funcionales del cerebelo, abarcando tanto las ideas
clasicas sobre su participacion en el control motor, como su implicacion en funciones
sensoriales y las concepciones recientes sobre su participacion en los procesos
CcOgnoscitivos.

Funciones motoras

Desde hace tiempo, se conoce que el cerebelo participa de forma indirecta, en
la regulacién del movimiento y la postura, ajustando las salidas de los sistemas
motores descendentes encefalicos. Por ejemplo, clasicamente se ha descrito, que el
l6bulo floculonodular controla los movimientos oculares y el equilibrio durante la
postura y el caminar; el vermis y [a region intermedia o paravermiana, controlan los
movimientos de las extremidades; y la parte lateral de los hemisferios cerebelosos
participa en la planeacion e iniciacion del movimiento (Chez, C., 1991¢ y Eccles, J.
C., 1976).

Se ha propuesto que para ajustar la salida de los sistemas motores, el
cerebeio actia como un sistema comparador que compensa los errores del
movimiento al comparar la intencién con la ejecucion del movimiento. El cerebelo es
capaz de corregir los movimientos que se estan realizando cuando se desvian de su
objetivo, por medio de la comparacion de las sefiales de retroalimentacion externas e
internas. Ademas el cerebelo puede modificar los programas motores centrales, de
modo que los proximos movimientos se ajusten a su objetivo con menos errores.
Este tipo de adaptaciones depende de la capacidad de ciertas clases de entradas
(principalmente de la olivg inferior) para modificar los circuitos cerebelosos a largo
plazo (memoria) (citado por Chez, C., 1991¢).

Por otro lado, se ha descrito que el cerebelo lateral y los ganglios basales
procesan la informacion de la corteza cerebral asociativa, parieto-temporo-occipital,

la cual participa en la integracién sensorial de las acciones intencionales. Este tipo de



procesamiento es importante en el caso de los sistemas motores para la planificacién
y preparacién del movimiento. De esta forma, dicha region cortical asociativa es
capaz de controlar, sobre las areas corticales motoras, premotoras y estructuras
subcorticales, las érdenes motoras que provienen del cerebelo y de los ganglios
basales. Estas areas controlan el movimiento, y al mismo tiempo, informan al
cerebelo de las érdenes, en curso. A su vez el cerebelo se encarga de monitorear las
salidas y corregir los errores gque ocurren o compensar los errores de las drdenes
enviadas (citado por Kandel, E.R. y cols., 1997¢)

Diversos estudios han confirmado la idea de que los circuitos cerebelosos se
modifican con la experiencia, y que estos cambios son importantes en el aprendizaje
motor. Los trabajos realizados al respecto se han centrado en el reflejo vestibulo-
ocular : Consiste en mantener la orientacién de los ojos sobre un objetivo cuando la
cabeza esté rotada. En dicho refigjo, el movimiento de la cabeza hacia una direccién
es procesada por el laberinto vestibular, el cual dara inicio al movimiento de los ojos
en direccion opuesta, manteniéndose asi la imagen sobre la retina. Cuando se les
colocan a los humanos y a los gatos lentes prismaticos que invierten el campo visual
izquierdo y derecho, no tienen una adaptacion adecuada del reflejo. Sin embargo con
el tiempo el reflejo llega a invertirse gradualmente y entonces los sujetos son
capaces de adaptarse exitdsamente, a dicha experiencia. Este tipo de aprendizaje no
ocurre si existen lesiones en el I6bulo floculonodular (citado en Kandel, E. R. y cols.,
1997¢).

David Marr (1969) y posteriormente James Albus (1871), sugirieron que el
cerebelo es necesario para el aprendizaje de habilidades motoras. Propusieron que
las fibras trepadoras modifican, por un periodo prolongado, tanto la respuesta de las
células de Purkinje, como la de las fibras musgosas. Asimismo, Ito sugirio, que la
llegada de la informacion hacia el cerebelo es procesado por los nicleos profundos,
y que este procesamiento es regulado pero cambiando los niveles de inhibicion de
las células de Purkinje. En este contexto, Marr sugirid que las fibras trepadoras
actlan sobre las células de Purkinje para aumentar la efectividad de las sinapsis de
las fibras musgosas sobre alguna neurona de Purkinje. Mas tarde, Albus propuso

que las fibras trepadoras disminuyen la efectividad de las fibras musgosas y por lo



tanto actla para corregir las diferencias entre los movimientos intencionales y los
movimientos en curso o actuales. También, Gilbert (1977) y Thach (1978) estudiaron
el papel de.las fibras trepadoras y musgosas durante el aprendizaje motor. Ellos
observaron la actividad de estas fibras en monos entrenados: Aprendian a sujetar y a
mantener una palanca en diferentes posiciones (en esta tarea usaban, tanto los
musculos flexores como extensores de la murfieca). Esta palanca estaba conectada
a un motor que era capaz de desplazar la palanca, cuando se colocaba algln tipo de
carga. Entonces, el animal tenia que aprender a contrarrestar el peso adicional con la
fuerza adecuada. Cuando el peso era constante y predecible, el mono movia
rapidamente y suavemente la palanca, hasta la posicidén requerida. Este tipo de
movimiento iba acompafiado de fluctuaciones estereotipadas de las descargas
simples de las fibras musgosas, entremezcladas con algunas descargas complejas
ocasionales de las fibras trepadoras. Cuando el peso cambiaba repentinamente, Ia
respuesta del mono era imprecisa durante varios ensayos. Esta clase de respuesta
iba acompafiada de un aumento drastico de la frecuencia de las descargas
complejas de las fibras trepadoras y de una disminucién gradual de la frecuencia de
descarga simples de las fibras musgosas. A medida que el animal se habituaba al
peso, las descargas complejas de las fibras trepadoras volvian a su nivel actual, sin
embargo, las descargas simples de la fibras musgosas permanecia por debajo de la
linea base, como si la descarga de las fibras musgosas se hubieran modificado para
ajustarse al nuevo peso. Estos datos demostraron que la actividad de las fibras
trepadoras se modifica durante el aprendizaje motor, y sugiere que esta modificacion
mediante inhibicion heterosinaptica, podria reducir la fuerza de las entradas de las
fibras musgosas sobre las neuronas de Purkinje (citado por Chez, C.,1991c).

Funciones sensoriales

A partir de los trabajos realizados por Sherrington en 1906, se conoce que el
cerebelo recibe aferencias del sistema propioceptivo y en 1939, Dow demostrd que la
estimulacion del nervio ciadtico y safeno del gato producia potenciales sensoriales
cerebelosos (ver revision en Schmahmann, J. D., 1997). En 1942, mostro en la rata,
que cuando se estimulaba cutdneamente y propioceptivamente, se producian

potenciales de accién en el cerebelo Posteriormente, Snider y Stowell en los afios 40
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y 50 demostraron en el gato y en el mono, que las areas tactiles sensibles a la
entrada propioceptiva y a la estimulacion cutanea estdn organizadas
topograficamente. Estos mismos autores y Eldred en los afios 40 demostraron que
habia proyeéciones auditivas y visuales hacia el vermis cerebeloso (ver revisién en
Schmahmann, J. D., 1997). Los estudios anatdémicos del circuito cerebral-cerebeloso
y los experimentos electrofisiolégicos del circuito cerebeloso-cerebral, influyeron en
las conclusiones de Snider, en donde afirmaba que existian proyecciones duales
hacia el cerebelo: unas desde los 6rganos terminales y las otras desde las areas
sensoriales y motoras de los hemisferios cerebrales. En 1968, Dow y Morruzzi,
llegaron a la conclusién, de que el arribo de las descargas esplacnicas o vagales, los
impulsos visuales y auditivos hacia la corteza cerebelosa, y la posible modificacion
de la actividad refleja de los centros vasomotores por las descargas cerebelofugales,
justificaba la hipétesis que el control puede ser realizado por el cerebelo en la esfera
sensorial y sobre las funciones auténomas (ver revision en Schmahmann, J. D.,
1997).

Sin embargo, a pesar de la evidencia de que el cerebelo recibia informacion
tactil, se hizo poco énfasis al respecto. Fue a partir de los trabajos realizados por
Shambes y cols. (1978), que describieron detalladamente y claramente el arregio de
proyecciones somatosensoriales hacia el cerebelo. Este estudio se detallara en el
capitulo sobre organizacidbn modular cerebelosa, por las implicaciones que tiene
desde el punto de vista de la organizacién funcional cerebelosa y por ia relevancia
para el presente trabajo.

Propuestas actuales

Recientemente se ha descrito que el cerebelo también participa en procesos
complejos, tales como la cognicién, A continuacién se describiran algunas de las
propuestas que se han realizado al respecto. Ver tabla 1.

Leiner y cols. (1993), proponen que el cerebelo puede estar implicado en
funciones cognoscitivas, tales como el lenguaje. Este plantemiento se basa en: 1) el
hecho de que en el curso de la evolucidn, el Idbulo frontal crecié ampliamente (tanto

en el area motora como en el area prefrontal asociativa), junto con la expansién



cerebelosa, en especial el nicleo dentado (neodentado) y las regiones mas laterales
(hemisferios cerebelosos); 2) la existencia de proyecciones del nlcleo dentado hacia
el lobulo frontal, y 3) los datos (obtenidos por estos autores) de las rutas
neuronatémicas, de que el cerebelo puede énviar proyecciones al area de Broca
(Grea 44 y 45 en la corteza prefrontal inferior, y drea 8 en la corteza prefrontal
superior).

En un estudio realizado por Gao y cols. (1996), utilizando resonancia
magnetica funcional, demostraron que la actividad del cerebelo se incrementa (en
regiones laterales, especificamente en el nicleo dentado) cuando el sujeto realiza
tareas que requieren discriminacion sensorial que cuando lleva a cabo tareas
motoras sin discriminacion sensorial. Estos datos condujeron a la propuesta de que
el cerebelo en [ugar de coordinar los movimientos per se, participa en el analisis y
adquisicion de los datos sensoriales (Bower, J. M.,1997).

También se ha propuesto que el cerebelo funciona como un sistema de
<<timing>>" interno, en el cual la informacién temporal se encuentra explicitamente
representada. El cerebelo no sélo regularia el "timing" de eventos musculares, sino
que también participaria cuando se necesite una representacion precisa de la
informacion temporal. Esta demanda computacional puede originarse en la
percepcion y en el aprendizaje de tal forma que el cerebelo puede estar implicado en
tareas no motoras (lvry, R., 1997). Por ejemplo, Ivry y Keele han mostrado que
pacientes con lesiones laterales cerebelosas, no pueden evaluar si un tono de una
determinada duracion es més corto 0 mas largo que otro tono, ni pueden juzgar la
velocidad de un estimulo en movimiento. Es decir, estos pacientes no tienen Ia
capacidad para percibir aspectos temporales.

Diversos estudios han mostrado que el cerebelo se activa mas en las primeras
fases del aprendizaje de alguna tarea que en las UGltimas fases. En otras estructuras
corticales, tales como el estriado y la corteza prefrontal, se ha observado que se
activan mas en las (ltimas fases del aprendizaje. Considerando estos datos, Doyon
(1997), propone que el cerebelo puede estar implicado en las fases tempranas de la

adquisicion del aprendizaje, pero que la representacion neuronal o almacenaje de la

" La palabra <<Timing>> tiene diferentes traducciones: Temporalizacién, ritmo, secucncia, sincronizacion, ctc.
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conducta aprendida no reside en el cerebelo, sino en otras estructuras cerebrales
(por ejemplo; estriado y corteza prefrontal).

Molinari y cols. (1997a), proponen gue los sujetos que presentan un déficit en
la agrupacion fonolégica, después de haber :c,ufrido una lesion cerebelosa, puede
depender de una dificultad en el acoplamiento de la salida motora fonolégica con la
retroalimentacion sensorial auditiva, necesaria para la agrupacion fonoldgica.
Ademas sugiere que esta propuesta concuerda, tanto con Silveri, que propone que el
cerebelo participa como un coordinador central de diferentes funciones interactivas
centrales, como con el hallazgo realizado por Gao (1996), en donde se observa la
implicacion del cerebelo en la discriminacion sensorial. Molinari también propone que
el agramatismo que presentan los pacientes cerebelosos indicaria que el cerebelo no
puede proporcionar la temporalizacion (<<Timing>>) correcta, que es necesaria para
una interrelacidn funcional &ptima entre los diferentes modulos funcionales
necesarios para el procesamiento cognoscitivo de palabras y oraciones. Estas ideas
sobre <<Timing>> y Mddulos las retoma de los trabajos realizados por Brainterberg y
cols. (1997) e lto (1993).

En otra revision realizada por Molinari y cols. (1997b), llegan a la conclusién
de que las lesiones en el cerebelo pueden producir un déficit en la memoria espacial
procedural, mientras que las lesiones en el hipocampo provocan un déficit en la
memoria espacial declarativa. Partiendo de estos datos, asumen que la capacidad
cerebelosa para controlar el aspecio procedural (el cual es un prerrequisito para
alguna demanda cognoscitiva de funciones visuoespaciales), indica que el cerebelo
puede actuar como accionador de la sucesién de pasos, que conducen a
abstracciones mas elaboradas. Ademas suponen que el procesamiento espacial
necesita de la capacidad cerebelosa para el control de secuencias y temporalizacion.

Con respecto a la propuesta de Leiner (arriba mencionada), lto (1993)
comenta y propone, de acuerdo a las evidencias sobre la participacion del cerebelo
en funciones cognoscitivas y a los datos obtenidos por Leiner, que el cerebelo estaria
participando en funciones cognoscitivas, pero ello considerandolo desde el punto de
vista de sistemas de control: Es decir, el cerebelo, a través de sus modulos

funcionales basicos, actla sobre el control del objeto, ya sea bajo un modelo

34



dinamico o un modelo dinamico inverso. En donde el control del movimiento,
después de una ejecucién repetitiva, se vuelve automatico, rapido y preciso. Por
ejemplo, la corteza cerebelosa es asistida por dos modelos cerebelosos: Un modeio
dinamico construido en la division paravermian’a-interpositus cerebelosa, permite a la
corteza motora que dirja el movimiento de un miembro sin retroalimentacion
periférica. Por otro lado, un modelo dindmico inverso construido en la division
hemiferios-dentado del cerebelo reemplaza la tarea controladora de la corteza
motora, dejando el control mas automatico y menos consciente. Estos dos modelos,
corresponden con la idea de que la division paravermiana-interpositus actualiza los
movimientos programados a través de la ejecucion en curso, mientras que la division
hemisferios-dentado esta implicado en la programaciéon de los parametros del
movimiento antes de que se inicie este. lto propone que aunque todo le anterior se
aplica al control del movimiento, puede muy bien aplicarse al control neuronal de
funciones cognoscitivas.

Recientes hallazgos, utilizando resonancia magnética funcional en el humano,
mostraron que diferentes regiones del cerebelo se activan ante tareas que sélo
requieren atencion visual y otras se activan en las que solamente se encuentran
implicadas las funciones motoras. En la tarea de atencion, se presenté una mayor
activacion en el l6bulo cuadrangular posterior izquierdo y el lébulo semilunar superior
izquierdo. Durante la tarea motora se activaron mas, el vermis anterior derecho, el
I6bulo central derecho y el ldbulo cuadrangular anterior derecho. Estos resultados
reflejan una doble disociacién entre las dos funciones (atencion y motricidad) y
ademas, muestran que el cerebelo no sélo-estd disefiado para realizar una unica
funcién neuroconductual, sino que es un sistema gque comprende diferentes regiones
capaces de influir de forma diferencial en diversas acciones neuroconductuales.
Asimismo, se propone, tras los diversos estudios realizados en el cerebelo sobre su
participacién en las funciones cognoscitivas y no cognoscitivas (entre las cuales se
incluye la atencidn y la motricidad), ayudarian al cerebelo a anticiparse optimizando
de esta forma, la accién, la adquisicion y el analisis de la informacion sensorial
relevante (Allen, G. y cols.,1997).
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Schmahmann y Sherman (1998), evaluaron a 20 pacientes con dafio
cerebeloso, a través de examenes neuroldgicos, pruebas del estado mental, estudios
neuropsicologicos y neuroimagen anatémica. Los resultados obtenidos mostraron
que los pacientes con dafio en el I6ébulo posterior del cerebelo y en el vermis,
presentaban cambios conductuales muy notorios. Los cambios fueron los siguientes:
Dafo en las funciones de ejecucién (planeacién, fluencia verbal, razonamiento
abstracto y memoria de trabajo; frecuentemente con perseveracién, distractibilidad o
inatencién; aiteraciones en la cognicidén espacial, incluyendo desorganizacion
visuoespacial y dafio en la memoria visuoespacial, cambios de personalidad
caracterizados por aplanamiento o embotamiento afectivo, desinhibicion o conducta
inapropiada; alteraciones del lenguaje incluyendo disprosodia, agramatismo y anomia
media. Todo este cuadro de alteraciones, {os auiores lo denominaron el “Sindrome
Cognoscitivo Afectivo Cerebeloso”. Ellos proponen, que este sindrome se produce
por una interrupcion de los circuitos neuronales que conectan al cerebelo con la
corteza prefrontal, parietal posterior, temporal superior y corieza limbica. Por otro
lado, si este circuito estuviera intacto, ellos asumen que el cerebelo seria capaz de
integrar multiples representaciones internas con estimulos exiernos y respuestas
autogeneradas. Por lo tanto, la modulacién de estos diferentes circuitos, permitiria la
produccién de una conducta armoniosa. La pérdida o alteracién de estos circuitos
provocaria una dismetria del pensamiento, que es lo que estaria ocurriendo en este
sindrome.



Tabla 1. Recientes Propuestas sobre las Funciones Cerebelosas.

Autor

Funcion

Leiner y cols. (1993).

Participacién en procesos cognoscitivos, fales como el
lenguaje

Bower (1997).

Andlisis y adquisicidon de los datos sensoriales.

Ivry (1997).

Sistema de <<Timing>> interno.

Doyon 1997).

Implicado en las fases tempranas de la adquisicion del
aprendizaje.

Molinari y cols. (19973a).

Proporciona la temporalizacion, la cual favorece la
interrelacion funcicnal entre los diferentes médulos
funcionales para el procesamiento cognoscitivo de
palabras y oraciones.

Molinari y cols. (1997b).

Controla la memoria espacial procedural, ello permite
que pueda actuar como un accionador de la sucesion de
pasos que conducen a abstracciones mas elaboradas.

lto (1993).

A través de sus modulos funcionales, actla sobre el
control del objeto (control neuronal de las funciones
cognoscitivas), ya sea bajo un médelo dinamico o
dinamico inverso.

Allen y cols. (1997).

Implicado en la atencion, la cual ayudaria al cerebelo a
anticiparse. Optimizando de esta forma la accion, la
adquisicién y el analisis de la informacion sensorial
relevante.

Schmahmann y

Sherman (1998)..

Integraria mudltiples representaciones internas con
estimulos externos y respuestas autogeneradas.
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4, CARACTERISTICAS GENERALES DE LA ORGANIZACION MODULAR DEL
SISTEMA NERVIOSO

Definicion de Médulo

Una forma de abordar la conducta es a través del conocimiento y entendimiento
de la organizacion del sistema nervioso. Y un tipo de organizacidén que se ha descrito en
el sistema nervioso, es el arreglo modular.

Esta clase de organizacion se refiere, a que diversas estructuras del sistema
nervioso estan arregladas en forma de moddulos. Cada médulo representa una unidad
de procesamiento de informacién (grupos de células nerviosas con propiedades
funcionales y conexiones anatémicas similares) que a su vez distribuye informacion a
modulos vecinos y, a otras estructuras corticales y subcorticales Mountcastle, V.B., 1997
y Salgado, A., comunicacién personal, 1998).

Conviene apuntar que la definicidn dada anteriormente es una aproximacion de
varias definiciones que existen, por lo que mas delante de describiran algunas de ellas y
enseguida se dara una breve resefia histérica de los hallazgos experimentales gue
dieron lugar a la concepcidn de que la corteza cerebral esta organizada en moédulos,
pues estos descubrimientos abrieron el camino para investigar que este arreglo modular
esta presente también en otras estructuras del sistema nervioso (por ejemplo, los
ganglios basales, el cerebelo, etc.).

Otras Definiciones

Las definiciones que se han dado son varias y algunas ideas basicas
permanecen. También, utilizando técnicas electrofisioldgicas o neuroquimicas, se han
descrito diferentes tipos de moédulos: bandas, estrias, estacas, burbujas, gotas,
estriasomas, barriles, columnas, minicolumnas, hipercolumnas, parches, etc.

Algunas definiciones que se han dado son las siguientes:

Mountcastle (1997): El sistema nervioso esta compuesto por pequefas unidades
o circuitos neuronales locales, repetidos reiterativamente dentro de cada area. Los
modules pueden variar en el tipo de células y numero, en las conexiones internas y
externas, en el modo de procesamiento entre diferentes entidades y dentro de una gran

entidad ellos tienen una similaridad basica de disefio interno y operacion. El conjunto de



modulos que componen una entidad, puede estar fraccionada dentro diferentes
subconjuntos modulares por diferentes conexiones extrinsecas. Estos modulos forman
parte de un sistema distribuido (mas adelante se detallara, este ultimo punto).

Krubitzer (1995): Los mddulos son discontinuidades fisioldgicas y estructurales
dentro de los limites de un campo cortical definido. Esta heterogeneidad dentro del
campo se ve reflejada en la apariencia arquitectonica, en las propiedades de respuesta
neuronal, en la preferencia de estimulos y en las conexiones.

Esto aparentemente podria contradecir un poco la idea de Mounicastle, sobre la
similaridad basica de disefio interno y operacion, sin embargo no es asi, porque mas
bien Krubitzer se refiere a que los modulos pueden presentar diferentes morfologias
(bandas, columnas, parches, burbujas, etc.), en donde cada médulo puede procesar
informacion tactil, auditiva, visual, etc., con patrones de respuesta caracteristicos de
cada maédulo,

Purves (1992): La corteza cerebral estéd comprendida por elementos repetitivos
arreglados con sorprendente regularidad. Estos elementos representan la unidad basica
de informacion cortical.

Gazzaniga (1989): El cerebro esta organizado estructuralmente y funcionalmente
en unidades discretas o modulos. Estos componentes interactian para producir
actividades mentales.

Eccles (1981): Retomando los trabajos de Szentagothai, describe que la corteza
esta subdividida en un mosaico de unidades espaciales cuasi-discretas. Siendo, estas
unidades los mddulos, los cuales forman los elementos anatdmicos basicos del disefio
funcional de la neocorteza.

Szentagothai (1975). Los mddulos son las unidades fundamentales de la corteza,

que tienen mecanismos de excitacion e inhibicién.

Resena Histérica
La hipotesis de que la corteza comprende unidades elementales fue descrita
primero por Lorente de Né. Basandose en sus estudios anatomicos realizados en el
cerebro de la rata, describe que las unidades son columnas o cilindros verticales que

abarcan toda la capa cortical y que actlan en paralelo. Esta idea permanecio poco
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explorada (alrededor de los afios 20 y 40), y fue hasta los afios 50, cuando Mountcastle
demostré que la corteza somatosensorial del gato, mediante estudios electrofisiologicos,
estaba conformada por columnas de neuronas orientadas verticalmente, las cuales
respondian a estimulos tactiles. Llegd a la conclusion de gque estas columnas son las
unidades elementales de organizacion cerebral (revisado en Purves, D. y cols., 1992).
inmediatamente después, Hubel y Wiesel (finales de los afios de 1950 y principics de
los aflos de 1960) descubrieron un arreglo similar en la corteza visual primaria del gato.
Encontraron que un grupo de neuronas respondia mejor a una barra que tenia ia misma
orientacién gue a otra que presentaba otra orientacién; y ofro grupo de neuronas
respondia a esa otra orientacién. A este grupo de neuronas las denominaron columnas
de orientacién (revisado en Purves, D. y cols., 1992). Este arreglo y el observado en la
corteza somatosensocrial condujo a Mountcastle hacia una conclusion mas general: el
patrén elemental de organizacion dentro de la corteza cerebral, son las columnas o
cilindros conformados por un grupo de células orientadas(os) verticalmente (revisado en
Purves, D. y cols., 1992).

Desarrollo y Ontogenia de la Organizacion Modular Cerebral

En el desarrollo del sistema nervioso participan numerosos mecanismos, tales
como la migracién celular, generacion, diferenciacion, muerte neuronal, formacion y
eliminacion de sinapsis, etc. Estos eventos predeterminados en parte genéticamente,
son altamente plasticos y pueden depender tanto del medio interno del animal, como de
sus interacciones con los estimulos ambientales externos.

Sin embargo, el desarrollo del sistema nervioso no solo implica la formacion de
capas y conexiones, sino también la constitucidon de mapas y médulos. Considerando
esto Ultimo, se mencionaran algunas propuestas sobre los posibles mecanismos vy
factores que intervienen en la formacién de los médulos. Es conveniente destacar que
muchas de las propuestas se enfocan sobre la corteza cerebral, sin embargo, se
esperaria que estos mismos factores o mecanismos participen en el desarrollo modular
de todo el sistema nervioso:

Las neuronas corticales son generadas cerca de la superficie del ventriculo

cerebral. Estas neuronas progenitoras se encuentran confinadas en una zona estrecha
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ventricular y subventricular, donde ellas forman un epitelio pseudoestratificado
transitorio. Estas zonas estan divididas en columnas bien definidas, las cuales estan
compuestas por las neuronas progenitoras. A estas unidades se les ha denominado
unidades proliferativas. Las zonas contienen ademas una poblacién de células gliales,
las cuales tienen procesos radiales que salen de dicha zona y terminan en la superficie
pial. Estas unidades proliferativas comienzan a producir neuronas postmitéticas y migran
a lo largo de las células gliales radiales para llegar a la corteza, formando columnas
ontogenéticas o embrionarias (cabe sefialar, que una columna comparte un sitio comun
de origen pero son producidas en diferentes tiempos; por ejemplo, neuronas que son
producidas entre el dia embrionario 40 y 100 en la unidad radial 3, sigue el mismo
fasciculo radial y forma la columna ontogenética 3) (Rakic, C. P., 1988 y 1995).

De acuerdo a Rakic (1995), el nimero de columnas ontogenéticas determina el
tamafio de la superficie cortical, mientras el nimero de células dentro de la columnas
determina el grosor cortical. También sugiere que las unidades proliferativas reflejan un
protomapa de los futuros maédulos. Es decir, pueden formar las bases del desarrollo de
las columnas funcionales o modulos que son observados en la corteza cerebral adulta.
Sin embargo, las relaciones entre las columnas ontogenéticas y las columnas del adulto
permanecen poco claras. Asimismo, plantea que la formacién de las unidades
proliferativas y de las columnas corticales, puede estar influida por factores genéticos y
por factores extrinsecos. Por lo tanto, alteraciones genéticas, mecanicas, quimicas o
lesiones virales pueden afectar los eventos posteriores al desarrollo, estableciendo
nuevas relaciones celulares y dando origen a un Gnico arreglo citoarquitectonico. Este
arreglo, implicaria la organizacion entre los diferentes médulos.

Por otro lado, se ha descrito que la modulacién de la frecuencia de proliferacion
puede contribuir a la produccién de distintas areas {por ejemplo, !a frecuencia de
proliferaciéon de la zona ventricular hacia el area 17 de la corteza del macaco es
diferente a la proliferacion hacia el area 18). También se ha propuesto que las marcas
quimicas en la materia blanca fetal pueden favorecer la navegacion de los axones hacia
su blanco u objetivo (por ejemplo, se ha observado que las ramificaciones de las fibras
talamocorticales son diferentes para la corteza occipital y para la corteza frontal)
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(Uylings, B. M.,1994). Todos estos procesos pueden contribuir en la formacion de los
moédulos.

Adicionalmente, Gierer y Muller (1995), formulan que los procesos dependientes
de actividad son importantes determinantes de la arquitectura funcional especiaimente
con respecto a la organizacion modular. Por ejemplo, el blogueo de la actividad
neuronal conduce a un severo retardo en el desarrollo de la organizacién modular, un
caso especifico en donde se ha visto este retardo, es en las columnas de dominancia
ocular. Sin embargo, plantea que la contribucion de la actividad neuronal no es esencial
para el desarrollo de toda la arquitectura funcional, debido al hecho, de que cuando se
bloquea con tetrodotoxina no se interrumpe el desarrollo de la arquitectura de la corteza
somatosensorial del roedor. Para los autores, este Ultimo dato, refleja la capacidad de
los mecanismos innatos para formar los mapas o los médulos. Sin embargo, aunque los
autores observan que no se interrumpe el desarrollo, tendrian que distinguir si los
patrones modulares se modificaron.

Por otro lado, Molnar y Blakemore (1995), reportan que la distribucion precisa y
topogréfica de las fibras taldmicas que inervan alguna regién de la corteza cerebral
durante el desarrollo, no sélo dependen de una quimoafinidad regional, sino que los
axones prelaminares sirven como andamio para que los axones taldmicos crezcan sobre
ellos y lleguen hasta la capa sublaminar. Este tipo de arreglo no solo sirve para la fase
final de la guia topografica de los axones taldmicos sino para la iniciacion de un tiempo
de espera para arrivar a la futura corteza. En donde todas estas acciones podrian
contribuir al desarrollo de los médulos.

Se ha mostrado que las influencias periféricas también tienen un papel
fundamental en la formacion de los médulos. La seccidn del nervio infraorbital en la rata
fetal, altera tanto los mapas corticales como subcorticales. Por ejemplo, Killackey y cols.,
(1995), observaron que el area cortical dedicada a las vibrisas (barriles} disminuia y se
expandia otra region adyacente a dicha area. Cuando el dafio ocurre durante el
nacimiento, el mapa en la corteza somatosensorial esta desordenado y anormalmente
grande. También se ha visto que las columnas corticales de dominancia ocular de fos
monos, que pertenecen a un ojo que ha sido removido o suturado durante el nacimiento,

se hacen estrechas comparadas con aquellas del 0jo intacto. En cambio, las columnas
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de dominancia ocular dejan de desarrollarse en la capa IV si un ojo es extirpado durante
un periodo critico, antes del nacimiento (citado por Leise, E. M., 1990).

El siguiente estudio no describe los mecanismos subyacentes con respecto a la
formacién de los modulos, sin embargo, describe como se van definiendo desde la
etapa embrionaria hasta el nacimiento. Schlaggar y O'Leary (1994), usando técnicas
histoquimicas, encontrd que el mapa de la corteza somatosensorial de la rata comienza
a surgir un poco antes del nacimiento. Ellos encuentran, en el dia embrionario 21, un
patrén que puede ser relacionado a los principales dominios de la superficie corporal,
tales, como el rostro, el tronco y extremidades, posteriormente divisiones mas discretas
ocurren, que en el caso de la representacién del rostro, delinea las principales filas o
hileras de las vibrisas tempranas en el dia del nacimienio y, después en el mismo dia las

agrupaciones que estan relacionadas a las vibrisas individuales (barriles).

Desarrollo y Ontogenia de la Organizacion Modular Cerebelosa

En el cerebelo al igual gue en la corteza, los mecanismos subyacentes a la
organizacion modular no son muy claros.

El cerebelo se forma en la unién del mesencéfalo y metencéfalo, el supuesto
territorio cerebeloso incluye tanto la vesicula metencefélica y la parte caudal de la
vesicula mesencefalica. Siguiendo la formacién de la flexura romboidal, el futuro
cerebelo consiste de dos abultamientos. En la zona del cuarto ventriculo, las grandes
neuronas del cerebelo se mueven hacia su posicion adulta, formando las capas
correspondientes del cerebelo.

Al parecer durante el periodo prenatal el grupo de células de Purkinje organizan
tanto a las fibras trepadoras, como a las fibras musgosas, dando como resultado un
arreglo preciso y ordenado espacialmente de las fibras aferentes. El ratén mutante
tambaleante tiene sdlo un pequefio nimero de células granulosas, el 25% de las células
de Purkinje que normalmente se encuentran, tienen su arbol dendritico reducido. En
este mutante las fibras musgosas se desarrollan en bandas, pero ellas no se pueden
mantener. En el ratén zigzagueador donde todas o muchas de las células granulosas se
degeneran y las células de Purkinje permanecen intactas, las fibras musgosas retienen

los patrones de proyeccién encontradas en los sujetos normales. Asi la segregacion de



entradas aferentes es dictada por los compartimentos de las células de Purkinje, mas
que por sus blancos postsinapticos: las células granulosas (Herrup, K. y Kuemerle, B.
1997 y Hawkes, R., 1997). De acuerdo a Hawkes (1'997), las células de Purkinje
parecen ser importantes para la formacién de las bandas, en cambio los marcadores
moleculares parecen ser importantes para la formaciéon de los parches o modulos
cerebelosos. Sin embargo, en realidad atin no se conoce claramente como se forman
tanto las bandas como los parches 0 modulos cerebelosos.

Con respecto a la influencia que tiene la periferia sobre los mapas tactiles
cerebelosos, Gonzalez y cols. (1993), lesionaron la rama infraorbital del nervio
trigeminal de la rata el cual inerva el labio superior que esta representado dentro de
Crus Il. Las lesiones se realizaron en varias etapas del desarrollo postnatal (P), entre los
dias P1 y P30. La organizacion fue examinada hasta los 2 0 3 meses después de la
denervacién. Ellos encontraron gue los campos receptivos se habian reorganizado en
toda el area denefvada, pero gue mantenian una somatotopia fraccionada. La
comparacién de la reorganizacién mostré que el labio superior denervado fue
consistentemente y predominantemente reemplazado por la representacion de los
incisivos superiores. Este Ultimo dato es interesante, pues como lo hacen notar los
autores la representacion de los incisivos superiores frecuentemente no es adyacente al
labio superior en Crus i, sin embargo, los incisivos superiores son periféricamente
adyacentes al labio superior con respecto a [a organizacién de las regiones periorales de
la rata. Los autores proponen que se trata de una sustitucién funcional, debido a que el
patrén de la representacién de los incisivos superiores, en animales deaferentados, es
similar al labio superior en animales normales, es decir ambas representaciones
consisten de un gran parche en el centro del I6bulo rodeado por pequefios parches de
otras estructuras periorales.

Aspectos Evolutivos de la Organizacion Modular
La organizacion modular del sistema nervioso no esta conformada por paries
separadas y estaticas, sino mas bien su naturaleza es dinamica, tanto dentro de la vida
del individuo como de las especies en el tiempo (Krubitzer, L., 1995 y Salgado, A,
comunicacion personal, 1999).
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La organizacién modular del sistema nervioso es un principio basico de disefio de
los invertebrados a los vertebrados (Leise, E. M., 1990 y Mountcastle, V. B., 1997). Sin
embargo, aunque existe cierta evidencia sobre el arreglo modutar en el sistema nervioso
de los invertebrados para mas detalle de estés hallazgos, ver Leise, E. M., 1890), la
evidencia mas clara es en los vertebrados (ratas, primates, zarigueya, gato, pichén, etc.
Krubitzer [1995], también reporta hallazgos en el topo y en las marmosetas).

Asi, mientras evolucionaban, los invertebrados o los vertebrados, el desarrollo de
la organizacion modular durante millones de afios condujo a la formacién y al
incremento de conductas mas complejas (capacidades integrativas, versatilidad
conductual o variabilidad conductual, etc.) (Leise, E. M., 1990 y Salgado, A,
comunicacion personal, 1998).

Leise (1990), realiza una serie de sefialamientos con respecto a los hallazgos de
la organizacidon modular en los invertebrados. Los médulos entre los invertebrados y
vertebrados modernos varfian mucho en cuanto al volumen pero casi no varian en
cuanto al didmetro (150pm-1000um). Aunque existen diferencias anatémicas entre los
invertebrados y los vertebrados, su importancia funcional en el sistema nervioso, es
similar: 1) Los modulos son unidades de procesamiento conectados y distribuidos en
serie y en paralelo. 2) El campo receptivo de las diferentes modalidades sensoriales de
los invertebrados, también puede estar representado topograficamente (se ha descrito,
principalmente, en la mosca, en la mariposa y en los grillos) como en los vertebrados. 3)
También puede haber una representacion topografica motora en los invertebrados,
aungue no es muy clara (se ha visto sobre todo en la mariposa y en la l[angosta).

Partiendo de lo anterior Leise (1990) propone que los médulos probablemente
hicieron su primera aparicion en los ganglios cefalicos como unidades de procesamiento
de informacién sensorial. También infiere que el sistema nervioso aumentd por la
adicion de mas madulos, mas que por la expansion de estas unidades funcionales, pues
el diametro entre los médulos de los invertebrados no cambia, sin embargo, es el
nimero de médulos el que se ve modificado, en donde el numero de modulos es mucho
menor entre los invertebrados que en los vertebrados. Por tltimo, la autora sugiere que
el surgimiento de los modulos sirvid, para mantener juntas y agrupadas neuronas

interactivas, lo que dio lugar a una economia en la longitud y numero de

.
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interconexiones, para asegurar que los blancos apropiados en el sistema nervioso sean
alcanzados durante el desarrollo y para modular circuitos especificoé dentro de una gran
red. . ) ‘

Existen otras propuestas sobre la evolucion cortical, que explican su parcelacion,
aunque no hacen hincapié en los modulos per se, sin embargo pueden ser muy bien
adaptadas a las ideas del arreglo modular.

Lende propone que los primeros mamiferos tenian un fraslape sensoriomotor y
que se apartaron gradualmente para formar representaciones separadas. Ebbesson
sugiere que el sistema nervioso incrementd su complejidad por procesos de parcelacion.
Esta teoria promueve que los cerebros tempranos eran difusos y basicamente no
diferenciados y a través de la pérdida selectiva de conexiones, se parcelarizaron dentro
de multiples agregados diferenciados o partes. Allmann y Kaas sugieren que los campos
corticales se duplicaron como resuliado de alguna mutacion genética, y estos nuevos
campos adquirieron eventualmente nuevas conexiones y funciones. Posteriormente
Kaas propone que los campos corticales pueden también evolucionar desde campos
existentes a través de procesos de diferenciacién gradual de un solo campo en dos
campos. Deacon, plantea que los cambios del desarrollo en un contexto determinado
(por ejemplo, afinidades de un axén sobre su blanco) tienden a interacciones
competitivas, y resultan en pérdida, adicién o reemplazo de conexiones (ver revision en
Krubitzer, L..,1995).

Muchas teorias de la evolucién cortical han sido generadas desde la premisa que
los cerebros de los mamiferos tempranos estaban difusamente organizados y no
diferenciados. Sin embargo, se ha observado’'que en una variedad de mamiferos cuyos
ancestros se bifurcaron tempranamente en la evolucién no apoyan esta afirmacion. Por
ejemplo, en el topo y la zarigleya se ha mostrado que tienen mdltiples campos
corticales altamente diferenciados (Krubitzer, L., 1995).

Una propuesta que esta explicitamente dirigida hacia la organizacion modular, es
la expuesta por Krubitzer (1995). El planteamiento es el siguiente.

Los campos corticales tempranos(Ver Cuadro 1), evolucionaron por un proceso
de invasién inicial de nuevas entradas relacionadas (por ejemplo, topograficamente) con
una regién particular de la corteza (formacién de médulos), esto dio [ugar, a una
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realineaciéon de entradas existentes. Por lo que nuevas entradas pudieron agregarse y
dar origen a ofra realineacion. Algunos de los campos corticales, sufririan una completa
separacién desde el campo original y otra realineacién e invasion de nuevas entradas
pudo realizarse o se daria origen a una ag;egacién (nuevas entradas) discreta de
grupos similares, y de esta manera se formararian los médulos dentro def campo

Este proceso ocurre en dos direcciones: 1) Parcialmente grupos agregados
pueden eventualmente agregar otro y formar un nuevo campo o médulos. 2) Pueden
dispersarse o refraerse, o ambos, y formar un arreglo mas homogéneo (campos
embebidos o traslapados con otros campos).

El anterior planteamiento explicarfa las diferentes modificaciones que han suirido
los diferentes linajes no sdlo en la neocorteza sino en todo el sistema nervioso: los
cambios en el tamano y forma de los campos corticales, cambios en la organizacion
interna de un campo cortical, generacion de médulos en un campo cortical, generacién
de nuevos campos corticales y cambios en los patrones de las conexiones de los
campos corticales (recarga de aferencias existentes y conexiones eferentes de estas
redes) (Krubitzer, L., 1995).

Todas las especies extintas representan diferentes marcos del proceso evolutivo,
cada uno contiene campos corticales 0 médulos congelados en un estadio particular de
invasion inicial, ya sea de agregacion o segregacion. En algun mamifero extinto, un
campo cortical o médduio puede estar en un estadio particular, mientras un campo o
modulo homélogo en otro mamifero puede estar en otro estadio diferente (Krubitzer, L.,
1995).

Las variaciones fenotipicas, que confieren las modificaciones, pueden ocurrir por
un pequefio cambio en el genoma. Por lo tanto, los patrones restringidos de
organizacién que han evolucionado en las especies exiintas, pueden generar enormes
variables conductuales (por ejemplo, habilidades cognoscitivas y perceptuales) en los
mamiferos (Krubitzer, L., 1995).
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Cuadro 1

La corteza se ha subdividido en varios compartimentos, de acuerdo a varics cnterios Se ha
definido usualmente al campo cortical por una apariencia arquitecténica gue puede ser alineada por una
representacion sensorial, as/ como per Unico patrén de ccnexiones. Es decir, los campos presentarian
una apariencia homogeénea, ias neuronas dentro del campo poseerian propiedades similares de respuesta
o preferencias similares hacia los estimulos. Las diversas técnicas electrofisiologicas e histolégicas, han
permitido identficar los limites de los campos corticales, asi como los médulos dentro de los campos
corticales. Aunque los campos corticales, tales como el drea VI tienen limites bien definidos
arquitectonicamente, fisiolbégicamente y conexionatmente, dentro de varias areas corticales, ha conducido
a una reconsideracion de los limites de los campos corticales, v a los criterios que se han usado para
definirios. Pues los campos corticales no son siempre homogéneos, ni todas las neuronas dentro de un
campo responden similarmente hacia un estimulo o prefieren un estimulo, es decir, los campos corticales
se dividen en agrupaciones corticales discretas o modules (por ejemplo, [as columnas de orientacién en [a
corteza visual),

A La corteza por areas B Lacorteza por areas y médulos

Figura. Division de la corteza cerebral por areas y por modulos. Abreviaturas: darea somatosensorial 1 (1),
area somatosensorial 3a y 3b, area auditiva primaria (A), area visual temporal media (MT), Temporal
superior (ST), area visual primaria (V1) y drea visual secundaria (VIl). Tomado de Krubitzer, L. {1995) y
modificado por Lépez, L. (1999).
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Organizacién Modular en Diferentes Sistemas (visual, auditivo,

somatosensorial, motor, etc.)

La organizacién modular ha sido descrita en diversas regiones corticales y
subcorticales: corteza somatosensorial, motora, visual, auditiva, entorrinal, talamo, tallo
cerebral, nGcleos pontinos vy el cerebelo (el arreglo modular de este Gitimo sera descrito
en ei siguiente capitulo).

Mountcastle, a través de técnicas de micromapeo, demostré en la corteza
somatosensorial del gato y del mono una organizaciéon columnar. Encontrd neuronas
con propiedades similares de lugar y de modalidad somatica. Es decir, un grupo o
columna de células procesaba la informacién de una region especifica corporal,
mientras que otro grupo o columna de células procesaba informacion de otra region
corporal especifica citado por Mountcastle, V. B., 1997). Observé que los mapas
corticales de la superficie corporal no tiene representaciones continuas, sino un conjunto
de regiones, cada una de las cuales esta dedicada al flujo aferente que proviene de una
regién del cuerpo. Mientras el mapa traza una secuencia general de las partes del
cuerpo, algunas regiones corticales adyacentes se encuentran ampliamente separadas
de las partes corporales o algunas partes corporales adyacentes estan separadas por
las zonas corticales. Una columna puede variar entre 300 y 600 pm de diametro y esta
formada por varias minicolumnas; cada minicolumna contiene aproximadamente de 80
a 100 neuronas, excepto por la corteza estriada, en donde el nimero es 2.5 veces
mayor. Estas minicolumnas son !a unidad bésica de informacion de la corteza
(Mountcastle, V. B., 1987)

En la corteza somatosensorial del gato, mediante técnicas de micromapeo,
Favorov y Diamond (1990), encontraron también columnas corticales, las cuales tenian
una apariencia mas o menos hexagonal. Describen que estas columnas corticales
podian estar rodeadas por otras 6 columnas corticales; y cada columna podia tener un
diametro de 300 a 400um. Ademas, dichas columnas podian contener alrededor de 80

minicolumnas con un didmetro de 50-60um cada una.

Estudiando la actividad metabdlica de la corteza somatosensorial del gato y del
mono, Tommerdahl y cols. (1993), mostraron que fa estimulacidn mecanica de la

superficie corporal produce patrones modulares. Observaron que el incremento en el
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metabolismo no es uniforme dentro de un médulo; este se presenta en columnas
estrechas translaminares que se encuentran separadas por zonas estrechas de menor
actividad con un periodo espacial de 18-33um. Aparentemente estas columnas
estrechas reflejarian las minicolumnas de la corteza somatosensorial.

Utilizando técnicas anatémicas (tincidn) y de registro (micromapeo), Welker
(1976) encontré que la corteza somatosensorial de la rata estd arreglada en
agrupamientos celulares llamados <<barriles>>. Por medio, de la estimulacion tactil,
observd que los barriles reciben enfrada somatosensorial de diferentes regiones
corporales (vibrisas, labio inferior, miembro anterior y posterior, etc.). Por ejemplo, un
barril recibe informacion de una sola vibrisa 0 de un campo receptivo especifico del labio
inferior.

Meyer(1987), mediante técnicas de Golgi, describié que las células piramidales y
no piramidales de la corteza motora del humano estan reunidas dentro de agrupaciones
columnares, las cuales tienen una amplitud aproximada de 300um, separadas por
100um (una zona con escaso nimero de células).

Georgopoulos y col (1993), mediante técnicas de micromapeo demostraron que
las neuronas corticales motoras del mono se activaban cuando el movimiento del brazo
llevaba una direccién particular. Y observaron que un grupo de neuronas reunidas en
columnas respondia a una direccidn particuiar de un movimiento. Es decir, la direccion
del movimiento estaba representada en las columnas celulares.

Se ha descrito un arreglo columnar en la corteza visual primaria del gato.
Introduciendo, verticalmente, un microelectrodo, en el tejido de la corteza visual, se
encontré neuronas que responden mejor a estimulos visuales que tienen la misma
orientacion (por ejemplo, barras orientadas verticalmente), en contraste, cuando el
microelectrodo se introducia tangencialmente, se detectd que las células cambiaban
sistematicamente su preferencia de orientacion (Hubel, D. H. y Wiesel, T. N., 1962). Ver
fig.4.1.

Empleando tecnicas electrofisioldgicas, se demostrd en la corteza visual del mono
la existencia de bandas alargadas de células que respondian preferentemente a la

estimulacion de un ojo. Cada banda tenia una ampiitud aproximada de 350 a 550um. A



estas bandas se les denomind columnas de dominancia ocular (Hendrickson, A.. E.,
1985). Ver fig.4.1.

Mediante el uso de la técnica autoradiografica 2-deoxiglucosa, se reveld la
presencia de puntos o burbujas que se extendian a lo largo de las columnas de
dominancia ocular. Las burbujas tienen un diametro aproximado de 150um y se hallan
espaciadas en intervalos de 500 a 550um. Las neuronas de las burbujas son sensibles
al color y no a estimulos de orientacion, por lo contrario, las neurocnas en las
interburbujas responden estimulos de orientacion pero no al color (Horton, J. C. y Hubel,
D. H., 1981 y Hendrickson, A. E., 1985). Ver fig.4.1.

Estudios electrofisiolégicos han revelado que las frecuencias del sonido estan
organizadas en forma tonotdpica en la corteza auditiva. También se ha revelado en la
corteza auditiva que la representacion de las frecuencias del sonido presenta una
secuencia particular (siguiendo una direccién postero-anterior se encuentra la
representacion de las frecuencias bajas a las frecuencias altas). Se ha reportado
mobdulos corticales cada uno de los cuales responde selectivamente a frecuencias
particulares y a la informacion binaural. Otros han encontrado, neurcnas que responden
diferencialmente a cambios en la intensidad del estimulo y a la periodicidad del tono
(citado por Mounicastle, V. B.. 1897).

En otras regiones corticales asociativas, las cuales procesan informacion mas
compleja, también se ha descrito un arreglo modular.

Solodkin y Van Hoesen (1996), demostraron con técnicas histoquimicas, que la
corteza entorrinal del humano esta formada por un mosaico de agregados celulares o
mdadulos, semejantes a islas. Los autores proponen, que estas mddulos podrian estar
participando en los procesos de memoria, debido a que la destruccidon de esta region
cortical en la enfermedad de Alzheimer, produce grandes darios en la memoria.

En la corteza parietal superior se ha documentado la existencia de modulos. En
experimentos realizados con monos despiertos y utilizando técnicas electrofisioldgicas,
se han detectado que neuronas con propiedades similares se encuentran arregladas
verticalmente, extendiéndose a través de todas las capas celulares. Las propiedades de
los médulos se encuentran relacionadas con las acciones del animal en su espacio

circundante inmediato, en su percepcidn, en la atencion de objetos y en eventos dentro
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Figura 4.1. Ejemplos de la arganizacion modular: Modulos de la corteza visual. En una
porcion de corteza se muestran integralmente, algunos ejemplos de mddulos visuales.
Columnas de orientacion, burbujas y las columnas de dominancia ocular. Tomado de
Kandel , E. R. y cols. (1997d) y modificado por Lopez, L. (1998).
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de su espacio. Por ejemplo, diferentes conjuntos de neuronas se encuentran activos
durante la mirada fija, atencidon hacia un objeto de interés, rastreo o persecucion lenta de
un objeto y a la estimulacion visual. Esta Ultima se refiere a que las neuronas se activan
solo con imagenes complejas que estdn en el espacio circundante del animal en
movimiento o cuando el objeto en dicho espacio se encuentra en movimiento
{Mountcastle, V. B., 1897).

Tanaka (1996), mediante técnicas electrofisiologicas, observo que las neuronas
de la corteza inferotemporal para su activacion, requieren estimulos moderadamente
complejos. Para ello, a partir de un estimulo muy compiejo como un rostro o cara,
encontrd patrones mas sencillos que podian activar a las células. Notd, que un grupo de
células no respondian a caracteristicas simples como orientacion, tamafio, color o
textura, sino gue respondian ante estimulos con formas moderadamente complejas
como un cuadro con lineas en su interior o un circulo con lineas horizontales o verticaies
en su interior, otro grupo de células respondian a este tipo de formas pero
combinandolos con cierta orientacién, color o textura. También encontrd que un grupo
de células responde al perfil de un rostro, mientras que otro responde sélo a la parte
frontal del rostro. Concluye que la region inferotemporal esta compuesta de maédulos
columnares de procesamiento complejo. Ver fig.4.2. Las células dentro de la misma
columna responden a caracteristicas similares, pero las células en diferentes columnas
responden a diferentes caracteristicas. A su vez, reporta que la amplitud de un modulo
mide alrededor de 400um. Estimé que dentro de un area de 500 x 500um?, hay 1300
moéduios. Por ultimo plantea que la organizacion columnar de la corteza inferotemporal,
va mas alla de la discriminacién de imagenes, por io que los cdmputos pueden ser
realizados para la produccion de imagenes de objetos en diferentes angulos de vision,
condiciones de iluminacion ¢ posturas.

Los estudios sobre la organizacion maodular se han enfocado sobre todo a las
regiones corticales, sin embargo también se han demostrado en las regiones
subcorticales.

Utilizando técnicas histoquimicas, se ha descrito una segmentacion relacionada a ias

viprisas, en el tallo cerebral (nucleos trigeminales), en el talamo de la rata recién nacida
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Figura 4.2. Otros ejemplos de los médulos en la corteza cerebral: Mddulos columnares de ia
corteza infetemporal (TE), Observe que diferentes modulos responden &ptimamente a
estimuios muy complejos de diferenies caracteristicas. Tomado de Tanaka, K, (1996) y

maedificado por Lépez, L. (1898)




(Belford, G. R. y Killackey, H. P., 1980). Utilizando la misma técnica se han descrito
representaciones anatémicamente discretas del miembro anterior tanto en el nucleo
cuneatus (bulbo ragquideo) como en el tdlamo (Beiford, G. R., y Killackey, H. P., 1978).
Estas representaciones o segregaciones discretas se consideran tambien como
madulos.

También con técnicas histoquimicas, se ha logrado visualizar compartimentos
celulares en los coliculos superiores de diferentes mamiferos (gatos, perro, conejo, rata,
macaco, etc) (llling, R. B., 1993). llling, indica que la compartamentalizacion en los
coliculos superiores es diferente en aquellos mamiferos que tienen visidon binocular y
aquellos que no la presentan. Por ejemplo, en la rata, raton, puerco de guinea, congjo,
etc., que tiene sus ojos colocados lateralmente y con poca o ninguna vision binocular, la
compartamentalizacién se extiende a través de toda la estructura (direccion
rostrocaudal). En contraste, en los mamiferos con visién binocular y con févea retinal
(gato, perro, macaco y humano), esta compartamentalizacion en los coliculos
superiores es notoria en areas correspondientes a la representacion de la periferia
visual, pero va decreciendo gradualmente hacia areas donde esta representada la
excentricidad intermedia, y se pierde donde se encuentra la representacion del campo
receptivo central.

En los nucleos pontinos también se ha observado un arreglo modular. Schwarz y
Thier (1995), usando técnicas de marcaje anterogrado, retrégrado y llenado intracelular,
observaron que los nucleos pontinos no conservan la misma topologia de los mapas de
la corteza cerebral, hay una pérdida del orden topografico. Lo que se ve es un patrén
complejo de traslape y no traslape de los campos terminales. Estos parches ©
compartimentos, de acuerdo a los autores pueden representar el substrato de una

somatotopia fraccionada® ya presente en el nivel de los niicleos pontinos y transportada

hacia el cerebelo (el cual presenta una somatotopia fraccionada). Estos autores
realizan una propuesta funcional, pero esta se detallara en el siguiente capitulo, pues es

un planteamiento que relaciona al cerebelo.

* Este término se refiere, a que la proyeccion sensorial de una region tactil es interrumpida por la proyeccion de otras
regiones tactiles no necesariamente vecinas corporalmente,
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Funciones Propuestas de la Organizacion Modular en el Sistema Nervioso

Central

Pocos autores han realizado propuestas sobre el papel funcional de [a organizacion

modular. Algunos de sus planteamientos seran expuestos a continuacion:

Los modulos son redes locales de células gue contienen unc o mas circuitos
eléctricamente compactos y que estan activos en una funcién conductual particular
(Leise, E. M., 1990 y Mountcastle, V. B., 1997).

Pueden variar en el modo de procesamiento entre diferentes entidades y dentro de
una gran entidad ellos tienen una similaridad basica de disefio interno y de operacion
(Leise, E. M., 1990 y Mountcastle, V. B., 1997).

Los modulos pueden retener un arreglo topografico de conexiones, ya sea dentro de
un moédulo o a través de la disposicién de varios moduios.

Son dispositivos de entrada y salida con conexiones a diferentes regiones del
sistema nervioso (Leise, E. M., 1990 y Mountcastle, V. B., 1897).

Los animales exhiben menos complejidad conductual si tienen pocos méddulos. Esto
se deriva por el hecho de que hay una cantidad menor de maédulos en los
invertebrados, por tanto se supone que estos organismos exhibirian menos
conductas complejas (Leise, E. M., 1990).

El arreglo modular proporciona la capacidad de un campo de neuronas en
crecimiento para encontrar su camino hacia maodulos particulares (esto se
fundamenta sobre las marcas moleculares que se han encontrado en las superficies
celulares, y que al parecer favorecen el crecimiento y navegacion axonal hacia un
blanco especifico cerebral) (Leise, E. M., 1990).

El arreglc modular permite al sistema nervioso regular circuitos especificos dentro
una gran red (Leise, E. M., 1990).

Los moédulos pueden ayudar a mantener agrupadas a neuronas interactivas,
produciendo una economia en la longitud y en el numero de interconexiones (Leise,
E. M., 1990).



Las propuestas planteadas por Leise y Mountcastle, se basan en sus estudios y
observaciones que han hecho estos autores, algunos de sus estudios ya fueron
expuestos en el presente trabajo.

o Miller (1996), aunque hace una propuesta sobre las implicaciones que tiene el
ensamble celular, muy bien su planteamiento se aplica a la organizacién modular,
pues esta organizacion funcionaria casi o de igual forma, ¢ tal vez el ensamble sea
parte del arreglo modular: <<ksta forma de representacion es mas versatil, que la
representacion de unidades de informacién en células uUnicas. Se codificarian
interrelaciones complejas entre caiegorias de informacion, mas que dividir la
informacién almacenada dentro categorias muiuamente excluyentes. Es una
manera mucho mas econdmica de representar la informaciéon mas que depender de
un todo neuronal>>.

o Una poderosa consecuencia de la organizacion modular en el cerebro adulto, es la
maximizacion de la diversidad conexional de las neuronas corticales. Es decir, la
organizacion columnar asegura que cada neurona en las capas corticales o
subcorticales sean diferentes de sus vecinas (Malach, R.,1994). Esto es sostenido
por Malach, pues observé, en ia corteza visual del mono, que el diametro de la
propagacion dendritica es muy similar al diametro de las columnas corticales. Por lo
que realizd una serie de simulaciones computacionales (combind columnas de
menor tamafio con arboles dendriticos de mayor tamafio y viceversa) y notd que la
similaridad en el tamafo permite una mayor rigueza de conexiones.

o Algunas propuestas mas elaboradas seran descritas a continuacion.

0 Leiner y cols. (1987), desde su punto de vista tetrico y practico, y tomando como
referencia a los sistemas de computo versatiles, los cuales estan compuestos de
médulos, sefiala que algunos de estos médulos deben ser capaces de llevar a cabo
2 procesos esenciales: 1) Los mddulos deben realizar transformaciones sobre los
paquetes de informacion que arriban hacia ellos, 2) deben distribuir el paquete
transformado al lugar correcto dentro del sistema en el tiempo correcto. Para realizar
esto, los mddulos deben ser capaces de reconocer y responder a tres tipos de
nuevos mensajes, los cuales deben especificar <<cual>>, <<dénde>> vy

<<cuando>>. El mensaje <<cudl>> debe decir al module receptor cual tipo de



transformacion debe realizarse sobre el paguete de informacién que esta cursando;
los mensajes <<ddnde>> deben decir a que lugar deben enviar el paguete
transformado y los mensajes <<cuando>> deben decir en que momento y bajo que
condiciones deberian fransmitir la salida (esto deberia entenderse como el contexto).
Si un grupo de moédulos es capaz de reconocer, responder hacia, emitir mensajes;
especificando estas condiciones basicas <<cual>>, <<dénde>> y <<¢coOmo=>>, los
modulos son capaces de funcionar en conjunto como un sistema computacional
completamente versatil.

El planteamiento tedrico sobre la organizacién distribuida de la corteza cerebral que
expone Bressler (1995), da una idea de como estarian organizados los modulos.
Describe que las funciones elementales estan localizados en &reas discretas
corticales (los cuales pueden representar a los médulos), mientras que las funciones
complejas (pero también las funciones simples) se procesan en amplias redes
corticales (redes corticales a gran escala), es decir, se requiere la accion de varias
areas distribuidas (incluidos los médulos), en todos los hemisferios cerebrales. Este
procesamiento en paralelo no requiere la activacion serial. Aunque las areas
corticales particularmente las sensoriales, operan en diferentes niveles jerarquicos, la
organizacion jerarquica no requiere que el procesamiento de informacion esté
basado sobre la activacion serial (fa actividad terminaria en un nivel antes de pasar
al siguiente nivel jerarquico). En su lugar, el procesamiento ocurriria en multiples
niveles. El procesamiento distribuido es un eficiente medic para comunicarse
alternativamente y acceder ampliamente a la informacién. Cémo las redes son
controladas para una coordinacion eficiente de transacciones de informacion, el
postula que dicha coordinacion es llevada a cabo por procesos de control dinamico,
que operan en los niveles corticales y subcorticales, estos utilizan una amplia
variedad de mecanismos (inhibicion, excitacion de redes, etc), ademas se organizan
dinamicamente (seleccionando un subconjunto efectivo de areas ¢ moédulos para
realizar cada paso del procesamiento de funciones complejas) y regulan una gran
cantidad de redes corticales (regulacion de entradas hacia un drea o modulo,
regulacion de una operacion realizada por el area y la regulacion del objetivo hacia el

cual el area transmite o regulacion de la salida). Las areas corticales o modulos en la
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red llegan a estar funcionalmente conectadas a traves de interacciones recurrentes o
a través de estructuras intermedias corticales o estructuras subcorticales.

Una formulacion mas explicita, en la cual se enfatiza que los mddulos forman parte
de un sistema distribuido, la realiza Mountcastle (1997). Las operaciones cerebrales
y particularmente las funciones superiores estan distribuidas naturalmente con
algunas operaciones jerarquicas y cuasi-serialmente en los grandes sistemas
aferentes y eferentes del cerebro. El modo distribuido de operacion relaciona
particularmente a la corteza asociativa y a uniones reciprocas con estructuras
subcorticales, que implican al talamo, los ganglios basales y al cerebelo. La
organizacidon modular conduce al concepto de sistema distribuido. Porque la
poblacidén de los modulos de un area cortical dada, esta dividida dentro de
subconjuntos, cada uno de los cuales recibe solo una fraccion de todos los blancos
extrinsecos del area. De esta forma un area puede asi funcionar como un nodo en
numerosos sistemas distribuidos. Por lo tanto un sistema distribuido es un conjunto
de unidades de procesamiento que estan espacialmente separadas y comunicadas
para intercambiar mensajes (un sistema es distribuido, si el retardo de la transmisién
del mensaje tiene una fraccion de tiempo entre un evento Gnico en una unidad de
procesamiento). Otras propiedades importantes de los sistemas distribuidos, que el
autor enuncia, son los siguientes: El flujo de sefales a través de un sistema puede
seguir numerosas vias en el sistema. La accidén puede ser iniciada en varios lugares
nodales dentro del sistema distribuido. Lesiones locales dentro de un sistema
pueden disminuir una funcion, pero no eliminarla completamente. Los sistemas
distribuidos son sistemas reentrantes, sus nodos estan abiertos tanto a sefales

inducidas externamente y generadas internamente.

Generalidades de la Organizacién Médular
Algunas propiedades sobre la organizacidn modular pueden ser obtenidas, a partir
la informacion, mencionada anteriormente.
La organizacién modular es un principio de disefio basico que presentan tanto los
invertebrados como los vertebrados. Aunque la evidencia mas clara es en los
vertebrados (principalmente en los marmiferos).
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E! sistema nervioso esta arreglado en modulos, en pequefias unidades de
procesamiento de informacién o circuitos neuronales locales. Es importante sefalar,
que algunos autores al médulo lo reconocen como la unidad basica de informacién,
sin embargo, Mountcastle dice que la unidad basica de la corteza es la minicolumna
y que las columnas corticales (formadas por minicolumnas) son los modulos. Esto no
debe confundir o ser tema de discusion. Porgue la minicolumna esta conformada por
un grupo de células con propiedades funcionales similares, por lo tanto también es
una unidad informatica o médulo.

A partir de lo anterior, los modulos estan conformados por un subconjunto de
diferentes subconjuntos modulares. Por ejemplo, dentro de las columnas de
dominancia ocular se encuentran las burbujas (las cuales se ha descrito que
detectan el color).

El diametro de los mdduios esta entre los 150-1000um (Leise, E. M., 1990). Aunque
la sugerencia, seria que partiera de los 50um, pues el didmetro de las minicolumnas
puede tener este tamafio. Sin embargo, independientemente del tamario, el cual
puede variar, lo importante, es la relevancia funcional que tiene el mddulo.

Los modulos estan arreglados reiterativamente en una regidén neuronal dada que
contiene un conjunto homélogo de células. Esta afirmacién no debe entenderse,
como si todos las médulos tuvieran igual tamafio e igual forma, de hecho como se
vera mas adelante en el cerebelo, los mddulos o parches que presenta un [dbulo,
varian tanto morfolégicamente como en tamano.

Los modulos se activan ante una funcion conductual particular (reconocimiento de
color, orientacion, visualizacion de imagenes, reconocimiento de diferentes
intensidades sonoras, efc.). A pesar de esta evidencia sobre su participacion en
diferentes tareas conductuales, no se conoce como los patrones de actividad
neuronal, implicados por ejemplc en alguna funcion particular, son unificados en
procesos cognoscitivos tan complejos como el lenguaje, el aprendizaje, la memoria,
el pensamiento, etc.

Al parecer la organizacion modular ya esta preprogramada durante el desarrollo
embrionario y fetal del sistema nervioso. Por lo tanto, los factores genéticos se

encuentran, seguramente, implicados en su desarrollo.
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Los factores bioquimicos pueden influir para el crecimiento y guia axonal hacia una
region blanco (en donde esta regidn blanco podria ser un médulo).

LLos factores externos pueden influir de manera muy importante en el desarrolio de
los médulos, ya sea eliminandolos o cambiando su morfologia o tamafio.

Los modulos forman parte de un sistema distribuido, en otras palabras, los médulos
se encuentran distribuidos, tanto en cuasi-serie como en paralelo en diferentes
regiones del sistema nervioso. Esto permite que diferentes médulos espacialmente
separados se puedan comunicar entre ellos para intercambiar mensajes.

Retomando [o anterior, el procesamiento en paralelo de los médulos permite que
aungue exista cierto nivel jerarquico, no se necesite de una activacion en serie.

Este tipo de distribucién, da lugar a que se procese la informacién de una forma mas
rapida y econdmica.

Aunado a este Ultimo comentario, el médulo mismo, implica un menor desgaste
energetico con respecto al procesamiento de informacion, comparado con todo el
gasto energético que requeriria si todas las neuronas de una region dada se
activaran al mismo tiempo ante un determinado evento, sin lograr discriminar entre
los diferentes componentes de dicho evento.

Retomando las ideas de Leiner y cols. (1997), los modulos permiten transformar y
distribuir los paquetes de informacion. Ademas, una caracteristica muy importante es
que toman en cuenta el contexto, es decir, en qué momento y bajo que condiciones
se responde.

La organizacién modular confiere al sistema nervioso manejar de forma mas
ordenada la informacién, logrando ademas un gran intercambio de paquetes
informativos, que seguramente dan como resultado conductas muy complejas y una
mayor versatilidad conductual o variabilidad conductual (toda la gama de
comportamientcs que pueda exhibir un animal en un contexto determinado). Es obvio
que esto tiene una importancia evolutiva fundamental. Por ejemplo, en la dieta: el
gorila de montafia consume a diario 22 kilogramos de hoias verdes. Por lo contrario,
el chimpance varia bastante su dieta; se alimenta de frutas, termitas, hijas, y si existe
la oportunidad de pequenocs simios. Los omnivoros cuentan con una gamma mas

amplia de comportamientos a partir de un patron basico, pues sus antepasados
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tuvieron que recurrir a diversos recursos alimenticios. Necesitaron también mas
pautas sensoriales e imagenes mentales de comida y predadores concurrentes. Su
conducta es el resultado del ajuste de estas pautas sensoriales y los movimientos
como respuesta. Pero dicho resuitado fue producto mas bien del ajuste en su
organizacién del sistema nervioso ya sea aumentando o desarrollando mas modulos
que procesen las nuevas pautas sensoriales y/o generando nuevas conexiones

(aferencias y eferencias) entre los médulos vecinos y no vecinos.
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5. ORGANIZACION MODULAR CEREBELOSA

Ewdencnas sobre la Organizacién Modular Cerebelosa

Desde hace tiempo se conoce gue el cerebelo esta arreglado en forma modular.
Sin embargo, a pesar de que se ha documentado, en general no se han desarrollado
los modelos o consideraciones fisiologicas y conductuales con respecto a este tipo de
arreglo que presenta el cerebelo.

De los primeros hallazgos detallados que apuntaron hacia un arreglo modular del
cerebelo, fueron los encontrados por Shambes y cols. (1978). Estos autores, exploraron
el patrén de organizacion de las proyecciones tactiles hacia el cerebelo, empleando la
técnica de micromapeo. Introdujeron un microelectrodo en la capa de las células
granulosas del cerebelo, con el fin de registrar los cambios de actividad multiunitaria,
que se generaban tras la estimulacion tactil de diferentes zonas corporales de la rata
(miembro anterior y regiones periorales: vibrisas, labio inferior y superior, INcisivos
inferiores y superiores, etc.). Encontraron que el I6bulo paramediano recibe informacién
tactil predominantemente ipsilateral del miembro anterior y de regiones periorales. En
crus | y crus 1l se encontrod un arreglo similar, pero principalmente recibian informacién
de regiones periorales. En los tres I6bulos también se encontraron proyecciones
contralaterales y bilaterales, pero en menor proporcién (en las regiones mas mediales
de los lébulos se encontraron predominantemente proyecciones bilaterales vy
contralaterales y en las zonas mas laterales se encontraron proyecciones
contralaterales, pero en una menor proporcion).

Pero el hallazgo mas notorio de este estudio fue haber descubierto un patron
topografico diferente al encontrado en areas de la corteza somatosensorial. En lugar de
estar somatotépicamente organizadas las proyecciones tactiles hacia los hemisferios
cerebelosos (Lébulo Paramediano, Crus | y Crus Il) presentaban una somatotopia
fraccionada y en mosaico (la proyeccién sensorial de una region tactil es interrumpida
por la proyeccién de otras regiones tactiles no necesariamente vecinas), mdltiple (cada
area sensorial puede estar representado mas de una vez en un mismo Iobulo) y variaba
de individuo a individuo (tanto en su extension y morfologia, como en su distribucion

topografica.). Ademas, encontraron que estas proyecciones estaban organizadas en
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columnas orientadas verticalmente (cuyo eje mayor de proyeccion superficial variaba
entre 50 y 200 um). Ver fig.5.1.

Bower y cols. (1981), empleando las misma técnica, enconiraron este mismo
patron en la corteza cerebelosa. Pero, ademas estudiando el patrdén espacial de
organizacion de proyecciones desde la corteza somatosensorial primaria (Sl) hacia la
corteza cerebelosa (I6bulos Crus Iy 1l y el I6bulo paramediano) en ratas y utilizando las
técnicas de micromapeo y microestimulacion (Se estimulaba eléctricamente las capas Vv
y VI de la corteza SI, mientras un electrodo permanecia fijo en la corteza cerebelosa,
Ambas regiones previamente ya habian sido mapeadas), encontraron un patron
altamente  especifico de conexiones entre la corteza Sl (organizada
somatotdpicamente) vy la corteza cerebelosa (somatotdpicamente fraccionada). Esto es,
un agrupamiento celular de la corteza Sl proyecta hacia una porcion muy especifica del
parche cerebeloso. Por ejemplo, una zona o campo receptivo del labio inferior en la
corteza S, proyectaba’especiﬁcamente hacia el cerebelo sélo a la zona del labio
inferior que representa el mismo campo receptivo del labio inferior encontrado en la
corteza Sl. Estos datos revelan que este circuito cerebro-cerebeloso exhibe un patrén
modular altamente preciso y una relacion puntiforme o de uno a uno entre los méduios.

Welker y cols. (1985 y 1988), también descubrieron esta somatotopia
fraccionada o asomatotopia en la corteza cerebelosa del marsupial (zarigiieya) y del
primate (Galago Crassicaudatus).

Massopust y cols. (1985), estudiando las proyecciones que se originan de los
nlcleos cuneatus y gracilis (nlcleos de la columna dorsal), y utilizando las técnicas de
autoradiografia anterégrada y peroxidasa de rabano retrégrada, encontraron que las
proyecciones que surgen del ndcleo cuneatus, terminan en forma de parches y de
forma muy notoria en los hemisferios cerebelosos (Crus Il y [6bulo paramediano) y en
los i6bulos vermianos (I, IV, Vill y 1X).

Por otro lado, Bower y Woolstoon (1983), compararon el patron espacial de las
proyecciones somatosensoriales hacia la capa de las células de Purkinje y hacia la
capa de las células granulosas de la corteza cerebelosa de |a rata. Emplearon técnicas
de micromapeo para registrar la actividad unitaria de la capa de las células de Purkinje

y la actividad multiunitaria de la capa de las células granulosas. Encontraron que la
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Figura 5.1. Organizacion de las proyecciones somatosensoriales hacia el cerebelo. En el
esquema se muestran los parches o médulos caracteristicos de la corteza cerebelosa.
Las letras dentro de cada parche indican la regioén corporal que proyecta a dicho parche.
Por ejlemplo, <<v=>> indica vibrisas, <<h>> miembro anterior, etc. En [as ratas dibujadas
se indica la regiones corporales exploradas. Tomado de Bower, J. M. y cols. (1881).
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activacién de las células granulosas (provocado por la estimulacion periférica) fue
seguida por un incremento en la actividad de las células de Purkinje. Ademas, que los
campos receptivos estaban limitados a pequefias areas de una region corporal y que
cada célula de Purkinje tenia un campo receptivo similar o idéntico a los campos
receptivos de las neuronas granulosas inmediatamente subyacentes. También
observaron que las células de Purkinje frecuentemente estaban organizadas en grupos

celulares o parches, los cuales se activaban con respecto a una region corporal
especifica, asimismo, notan que los parches adyacentes de las células de Purkinje,
frecuentemente  representan  regiones corporales ampliamente separadas,
periféricamente. Estos datos indican que hay una organizacién predominantemente
vertical en el procesamiento tactil, [a cual estd compuesta tanto por sus vias de entrada
como de salida: |as fibras musgosas y las células de Purkinje de la corteza cerebelosa.

Por ofro lado, se ha descrito que los médulos se organizan también en zonas o
bandas longitudinales anteroposteriores. Esta organizacion es diferente al arreglo
modular que se ha descrito anteriormente. Este tipo de organizacion, se ha mostrado en
las fibras trepadoras cerebelosas y en los nlcleos profundos cerebelosos. Voogd y cols.
(1997). Usando técnicas electrofisiolégicas y anatémicas, han descrito que el idbulo
anterior del cerebelo del gato esta dividido en una serie de zonas longitudinales
anteroposteriores. Las zonas o modulos longitudinales estarian formados por la salida
de la corteza cerebelosa o los axones de las células de Purkinje que proyectan hacia
ntcleos especificos (vestibulares o cerebelosos). Y no solo se distinguirian por esto los
mddulos, sino las zonas que comparten fibras trepadoras que provienen del mismo sitio
de origen, generalmente proyectan al mismo ndcleo blanco. Por gjemplo, tanto las
zonas C1 como la zona C3 (esta nomenclatura divisoria se utiliza para dividir el [6bulo
anterior del cerebelo), reciben aferencias de ia oliva accesoria dorsal y proyectan al
mismo nucleo, el nucleo interpositus anterior.

En una serie de estudios, realizados en la zona intermedia del I16bulo anterior del
cerebelo del gato y usando técnicas electrofisiologicas. Ekerot y col (1997), analizando
las fibras trepadoras aferentes musculares y cutaneas del miembro anterior, las
conexiones corticonucleares de estas fibras y el control del movimiento del miembro

anterior ejercido por el ndcleo interpositus anterior del cerebelo, descubrieron que las
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fibras trepadoras terminaban dentro de bandas corticales estrechas, orientadas
sagitalmente, formando de esta manera microzonas. Ademas revelaron que muchos
sitios del ntcleo interpositus tenian campos receptivos similares a aquellos de las fibras
trepadoras, habia un alto grado de convergenf:ia en la proyeccion corticonuclear entre
microzonas con similares campos receptivos. También encontraron que cuando se
estimulaba eléctricamente una zona de convergencia en el nlcleo interpositus se
provocaba un movimiento especifico del miembro anterior. Por fo que indicaron los
autores que habia una relacién especifica entre el movimiento provocado y el campo
receptivo de la microzona, y asi plantean que el control cerebeloso de los movimientos
del miembro anterior via el tracto rubroespinal tiene una organizacion modular. Cada
maédulo o unidad operacional esta conformado por uno o varias microzonas, definido
por su fibra trepadora y un grupo de neuronas en el nicleo interpositus anterior, sobre
el cual las microzonas convergen.

A través de los estudios electrofisiolégicos se ha logrado establecer que las
proyecciones tactiles de la corteza cerebelosa estan organizadas en forma de parches,
por lo que desde el punto de vista funcional es muy claro este arreglo, sin embargo,
este tipo de compartamentalizacion no ha sido descrito anatomicamente. En este
sentido, Hawkes (1997) y Hawkes y cols. (1997 y 1998), empleando la siguiente técnica
anatémica en el cerebelo del ratén: el cerebelo es fijado en etanol, embebido en
parafina y rebanado. Después de esta maniobra, a los cortes se les empiezan a formar
unas arrugas o pliegues. Una vez que ha ocurrido esto, enseguida son rehidratados los
cortes. Mediante esta técnica se lograba observar una conjunto de <<burbujas>> en la
capa de las células granuiosas de la rata, en donde ademas eran reproducibles entre
individuos y se alineaban con las bandas de las células de Purkinje. Estas burbujas son
vistas tanto en el plano transverso como sagital y estan presentes tanto en el vermis
como en los hemisferios cerebelosos. Desde su perspectiva esta topografia podria
reflejar la organizacion de las fibras musgosas, y podrian ser los equivalentes
anatomicos de los parches con campos receptivos tactiles. Cabe destacar que existe
cierta controversia sobre estos hallazgos, ya que las arrugas o pliegues que aparecen
en la corteza cerebelosa, podrian mas bien reflejar cierto artefacto producido por la
misma técnica empleada.
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Funciones Propuestas para la Organizacién Modular Cerebelosa

De los trabajos anteriores algunas propuestas han sido planteadas.

De acuerdo a Shambes y cols. (1978), los parches o modulos que procesan
informacién somatosensorial de alguna regién o grupo de estructuras corporales actuan
como una unidad en las secuencias conductuales discriminativas y/o instintivas. El
conjunto de entradas tactiles hacia el cerebelo, desde tales estructuras capacita a los
circuitos cerebelosos para usar la informacidon como unidad e influir en la salida
cerebelosa en forma coherente y contextualmente relevante. Asimismo, una
caracteristica notoria de las proyecciones cerebelosas tactiles es su organizacion no
somatotdpica o somatotdpica fraccionada. Los parches adyacentes, los cuales reciben
entradas de dos estructuras periféricas distintas, proporcionan el substrato para las
subsecuentes operaciones del circuito intracortical facilitatorio o inhibitorio, necesarias
para realizar acciones integradas o coarticuladas de 2 o mas estructuras corporales
separadas durante el tacto activo de objetos o superfiecies en una situacién especifica,
por ejemplo la manipulacién del alimento con los dientes y labios, labios y manos,
vibrisas y mano, etc. La proximidad de varios médulos junto con las fibras paralelas que
abarcan grandes trayectorias puede facilitar la interaccion de actividades de mdltiples
fuentes entre los circuitos locales cerebelosos (los moédulos representan a su vez
unidades estructurales de distribucién de la informacioén). El arreglo diferente de los
parches en los diversos moédulos puede tener mdltiples combinaciones por la
interaccion entre los diversos Iébulos. Esto daria como resultado diferentes conductas,
cada una empleando diferentes combinaciones (por ejemplo, partes corporales)
(Welker, W. y Shambes, G. M., 1985).

Casi en el mismo sentido pero resaltando algunos aspectos de la circuiteria
cerebelosa, Bower (1983 y 1997), propone que las células de Purkinje reciben dos
diferentes tipos de influencia desde los axones de las células granulosas: uno desde la
rama ascendente y otro desde el sistema de fibras paralelas. Las ramas ascendentes
parecen ser responsables de las respuestas de las células de Purkinje, que se activan
cuando las fibras aferentes musgosas han registrado algin estimulo. En cambio, las
fibras paralelas parecen mas bien modulatorias. A través de la influencia modulatoria de

las fibras paralelas se espera que el estado de las células de Purkinje reflejaria la
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informacion sensorial que se origina de un gran numero de diferentes superficies
tactiles, distribuidos sobre una considerable exiension de la corteza cerebelosa.
Modularia las respuestas de cada una de las células de Purkinje, estas claro, mediadas
por las ramas ascendentes de las células granulosas, las cuales reciben informacion de
una regién especifica corporal. En general, sugiere, que todas estas regiones de la
corteza cerebral como un todo, pueden colocar la informacion, que se origina de una
superficie tactil, en un contexto sensorial mas global proporcionado por otras superficies
sensoriales. Del mismo modo, Arends (1897), plantea que la representacion de
mltiples parches en la corteza del cerebelo puede ser un medio por el cual un sistema
sensorial aferente dado, acceden a diferentes moddulos cerebelosos o a partes
especificas de ellos. Con la informacién sensorial reunida, se podrian distinguir entre
diferentes aspectos de la misma conducta o aspecto particular de varias conductas. De
esta forma se ayudaria a la extraccién de caracteristicas.

El cerebelo de la rata recibe informacion somaiosensorial mas rapidamente
(alrededor de 3-5ms) que la corteza somatosensorial (aproximadamente 10ms)
(Shambes, G. M., 1978) y puede seguir estimulos repetidos a una frecuencia por arriba
de los 30Hz. Por lo que las secuencias relativamente cortas y los patrones de eventos
estan disponibles seguramente en la capa granulosa del cerebelo. Lo anterior puede
indicar que el cerebelo tiene un acceso rapido a varios detalles tactiles, alrededor de
patrones espaciotemporales de tiempo real en el medio ambiente externo (Welker, W. y
Shambes, G. M., 1985). Ello también implicaria el control del uso de las zonas
periorales durante la adquisicion sensorial de los datos. Esto se realizaria pero
monitoreando la informacion proveniente de las estructuras sensoriales y durante la
exploracion sensorial activa, por lo que el cerebelo usaria al sistema motor para resituar
o recolocar la superficie sensorial, de acuerdo a los circuitos cerebelosos que pueden
ayudar a mejorar enormemente la calidad de la informacion que esta siendo obtenida
(Bower, J. M., 1997).

También se han hecho propuestas con respecto a las microzonas (se describid
que forman parte de la organizacion modular) encontradas en el ldébulo anterior
cerebeloso.
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A partir de sus hallazgos(los cuales ya fueron expuestos en la seccién anterior),
Ekerot y cols. (1997) plantearon que [as microzonas participan en [a accién de frenado
durante la fase extension de los movimientos del miembro anterior y ademas proponen
que se puede adaptar a la hipdtesis de [a sefial de error, la cual se aplica al
funcionamiento de las fibras trepadoras (las fibras trepadoras se activan y regulan la
actividad de las fibras paralelas y las células de Purkinje cuando se producen errores
motores entre el movimiento actual y el intencional). E! contacto de la piel que se
produce durante la extension del miembro anterior, de forma involuntaria, podria dar
origen a una descarga de las fibras trepadoras en las microzonas con campos
receptivos correspondientes al area afectada o tocada de la piel y a una reduccién de
larga duracidn, con respecto a la fransmisién entre las fibras paralelas que estuvieron
activas durante el movimiento y sus células de Purkinje blanco. La inhibicién reducida
de las correspondientes neuronas nucleares (nucleos profundos cerebelosos),
originaria un incremento en la actividad nuclear, lo cual podria evitar el contacto de la
piel cuando se realice el siguiente movimiento.

Otros autores han intentado proponer de forma mas integral la participacién del
cerebelo y otras estructuras cerebrales.

Schwarz y Thier (1995), exponen que los modulos pontinos pueden ser usados
para seleccionar aquelios canales de informacién sensoriomotora, que es necesaria
para el control de un programa motor dado y para bloquear aquella que es irrelevante.
Los mapas fraccionados o modulos en el cerebelo aseguran que algén sitio de la
corteza contenga un subconjunto diferente, alineado espacialmente con la informacion
neocortical. Esto permite probablemente a la corteza neocerebelosa, localmente
integrar diferentes tipos de informacion sensorial 0 motora necesaria para controlar un
movimiento dado. Y solo aquellos sitios sobre los mapas cerebelosos se activarian
cuando la informacién fuera relevante. Sin embargo, la informacion no necesaria puede
erréneamente activar sitios cerebelosos y por lo tanto contribuir a la produccién de un
ruido en la salida cerebelosa. Asi los canales cerebro-cerebelosos o pontinos pueden
ser necesarios para mejorar la ejecucién del cerebelo. En resumen los nucleos
pontinos actuarian como selectores de multiples canales sensoriomotores y el cerebelo
como integradar sensorial.
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Por otro lado, Houk y Wise (1995), exponen como los distintos tipos de modulos
distribuidos (en el sistema motor) participan en el control de la accion. Antes de
describir su planteamiento ellos sefialan fres clases de moédulos distribuidos; los
modulos corticales-ganglio basales (corteza cerebral, talamo y ganglios basales), los
modulos corticales-cerebelosos (corteza, puente, cerebelo y talamo) y los mddulos
cortico-corticales y sus asociados médulos cortico-talamicos (corteza cerebral y talamo).
En terminos generales su planteamiento es el siguiente: Los ganglios basales funcionan
como detectores y codificadores de contexto (la informacion contextual incluye el
estado del organismo, lo conveniente de una accién, la entrada sensorial disponible
para seleccionar o disparar un programa motor). De ahi que las neuronas espinosas
estriadas que son entrenadas para reforzar las entradas transmitidas en las fibras
dopaminérgicas, reconocen y registran patrones contextuales. Para que se lleven a
cabo estas operaciones se requiere la accién de la corteza cerebral (frontal), mediante
procesos de retroalimentacién (entre los ganglios basales y la corteza frontal). La
corteza cerebral se encargaria de ordenar la informacion y de hacer computos
colectivos (pesar y combinar varias entradas y salidas). En cambio, en el cerebelo
(usando la misma informacion, tanto de los ganglios basales como de la corteza
cerebral), las células de Purkinje bajo la influencia de las fibras trepadoras detectarian
la incoordinacion, aprenderian a seleccionar acciones adecuadas y reconocerian las
metas u objetivos de las acciones, generando un apropiado patrén motor. Al igual que
en los ganglios basales, sus operaciones son mediadas por la corteza cerebral (frontal),
a traves de los procesos de retroalimentacion. En resumen, los ganglios basales
actuarian como detectores y codificadores de contexto, el cerebelo actuaria como
generador de patrones, seleccionando y localizando metas y la corteza cerebral
ejecutaria computos colectivos y ordenaria la informacion.

Este modelo fue posteriormente adaptado a los procesos cognoscitivos, pues se
conoce que la corteza prefrontal esta estrechamente conectada tanto con el cerebelo
como con los ganglios basales. Brevemente describiré este modelo. Los modulos
corticoprefrontales-cerebelosos estarian especializados en la elaboracion y refinamiento
del pensamiento originalmente iniciado por los maédulos corticoprefrontales-gangio-

basales (es decir, en los ganglios basales se iniciaria el pensamiento). Los médulos
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corticocorticales son vistos como el sitio en el cual la iniciacién y las operaciones de
sincronizacion son coordinadas y transmitidas a otras areas corticales y subcorticales
(Houk, J. C., 1997). ,

En otro sentido, otros autores como Leiner y Leiner (1997) han formulado una
serie de ideas mas generales, sobre ias propiedades funcionales que podrian presentar
los modulos cerebelosos.

La circuiteria cerebelosa es muy versatil (riqueza de conexiones y acciones) v
permite al médulo realizar un gran repertorio de operaciones computacionales. Desde
este reperiorio el médulo puede seleccionar una secuencia de respuestas simbdlicas
que son apropiadas para una situacion especifica. Tal seleccién depende, tanto de la
informacién que el médulo recibe desde fuentes externas, como del estado interno de fa
actividad ya existente dentro del modulo y de otras partes del cerebro. La funcién de
cada moédulo esta determinado no sblo por la circuiteria dentro del médulo, el cual
puede ser versatil, sino por las conexiones externas e internas que evolucionaron entre
los médulos y otras partes del cerebro (se refiere al hecho de que los 16bulos frontales
se expandieron al mismo tiempo que lo hizo el nlcleo dentado vy las regiones laterales o
hemisferios cerebelosos). Las conexiones externas capacitan a los médulos a realizar
funciones especificas, esta informaciéon especial que puede ser necesaria para tales
funciones pueden ser transferidos adentro y afuera de los médulos. La informacion
transportada puede ser considerada como instrucciones y datos, y las operaciones de
transformacion que son llevadas a cabo dentro de los modulos pueden ser
consideradas como seleccion. En sintesis, el cerebelo puede ser un instructor y un
seleccionador.

Generalidades de la Organizacion Modular Cerebelosa
Las propiedades generales de la organizacién modular que se expusieron en
capitulo anterior, se pueden adaptar muy bien a los médulos cerebeloso. Sin embargo,
se haran algunas sefializaciones.
o La organizacion modular es un disefio basico, por lo menos en los mamiferos: rata,
zarigleya y primates.



El cerebelo esta arreglado en moduios, los cuales se reflejan en forma de parches y
microzonas. Los parches (estos son el tema de estudio del presente trabajo) se
describen como columnas orientadas verticalmente, compuestas por sus fibras
aferentes musgosas, células granulosas y células de Purkinje. Las microzonas
describen a bandas longitudinales, conformados por las fibras trepadoras, y un
grupo de neuronas de los nucleos profundos.

Los modulos cerebelosos descritos, procesan informacion somatosensorial vy
motora, pero ello no significa que no procesen otro tipo de informacion (por ejemplo,
cognicidn). El problema con esto Gltimo es que adn no se dispone de dichos datos.
Aunado a lo anterior, en términos generales, sin considerar la organizacién modular,
se conoce que el cerebelo participa en multiples conductas: tales como atencidn,
emocién, <<Timing>>, adquisicién sensorial de los datos, etc. Sin embargo, no se
sabe con certeza qué es lo que hace el cerebelo y como lo hace. Y menos ain en
términos modulares (aunque, han hecho intentos Bower, Shambes y Welker).

£l diametro de los médulos o parches esta entre los 50 y los 200 m, en un mismo
lbbulo se encuentran moédulos de diversos tamarios. Este dato indicaria que los
modulos no son uniformes, en cuantoe al tamafio y forma, sino que pueden variar.
Los modulos forman parte de un sistema distribuido. Existe la evidencia de que el
cerebelo estd conectado a diferentes regiones cerebrales (por ejemplo, corteza
prefrontal, frontal, temporal, parietal, limbico, etc.).

Aunque, Houk describe que los ganglios son detectores de contexto. La idea
primaria es que los modulos per se, permiten detectar el contexto, un sistema
determinado puede detectar en algin momento el contexto, es decir en que
momento y bajo que condiciones se debe transmitir la informacién, esto implicaria el
estado del organismo, lo conveniente de una accion, el futuro cercano o la
planeacion. Por lo que se sugiere, que el cerebelo es capaz de analizar también el
contexto.

Los modulos cerebelosos deben tener una gran relevancia funcional desde el punto
de vista evolutivo, ya que los I6bulos frontales se expandieron junto con las regiones

laterales y el nucleo dentado del cerebelo. Por lo que es seguro que esté



participando en procesos conductuales complejos, tales como el lenguaje, la
planeacion, la aniicipacion, etc.

Una propuesta de cdmo estarian participando el cerebelo en tales procesos, es la
siguiente: Mediante las acciones de temporalizacién o <<Timing>> se actuaria sobre
los diversos sistemas que estdn comunicados con el cerebelo. En especial, el
cerebelo responderia o participaria en intervalos de tiempo principalmente cortos,
para la ejecucion de ciertas acciones. Por ejemplo, el cerebelo participaria de forma
muy notoria en la fluidez verbal, en el ritmo (por ejemplo, musical). (lvry, R., 1997 y
Salgado, A., comunicacién personal, 1999). Por otro lado, desde el punto de vista
fisiolégico se propone que dicha temporalizacién se reflejarian en el tiempo de
retardo de las fibras paralelas para colocar la informacion entre los diferentes

modulos cerebelosos (Salgado, A., comunicacion personal, 1999).
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6. ASIMETRIA Y DIMORFISMO SEXUAL DEL SISTEMA NERVIOSO
Y DE LA CONDUCTA

La asimetria es una caracteristica que se ha descrito ampliamente, tanto en la
conducta como en el sistema nervioso. Por ejemplo, aparentemente los dos hemisferios
son simétricos, sin embargo, estos difieren tanto estructuralmente como
funcionalmente. Cabe destacar (esto aplicandolo a todo el sistema nervioso) que si un
hemisferio realiza mejor una tarea no implica que el otro hemisferio no lo lleve a cabo,
simplemente un hemisferio procesa mejor la informacion de una funcion particular,
mientras que el otro hemisferio lo hace en menor grado o procesa diferentes
componentes de esa misma funcién Hellige, J. B., 1993). Un ejemplo de asimetria
conductual es la preferencia de uso del miembro anterior o de la mano, la cual se
refiere al uso preferente de una mano mas que la otra, en alguna actividad conductual o
varias actividades conductuales. Este tipo de asimetria conductual y su relacidén con la
asimetria cerebral se tratara en algunas secciones del presente capitulo (especialmente
en los roedores, debido a que es uno de los temas de estudio del presente trabajo).

En el presente capitulo se tratara de integrar tanto los aspectos biolégicos como
conductuales de la asimetria, ya que uno de ios objetivos del presente trabajo es
encontrar una relaciéon directa entre la asimetria modular cerebelosa y la conducta
(preferencia de uso del miembro anterior).

Aspectos Evolutivos de la Asimetria

Las presiones evolutivas pudieron favorecer la asimetria y la simetria, a
continuacion se describiran algunas propuestas al respecto.

Parece razonable argumentar. que la simetria bilateral es una adaptacién
seleccionada por su valor de sobrevivencia. Por ejemplo, para ios animales en libre
movimiento el ambiente es esencialmente indiferenie con respecto al lado izquierdo o
derecho. Un animal necesita ser capaz de reaccionar con igual facilidad en cada
direccidn, porgque sus depredadores, presas u obstaculos son igualmente probables que
aparezcan de un lado u otro. Esto significa que el animal debe ser igualmente receptivo
a los eventos externos que ocurren sobre los dos lados, asi que tanto los 6rganos de

los sentidos, como los miembros son simétricamente colocados. Por lo que el plan



corporal es bilateralmente simétrico y aquellas partes del cerebro y del sistema nervioso
qgue tengan que ver con funciones sensoriales y motoras, también tenderan a estar
organizadas simétricamente (Corballis, M. C., 1989).

Sin embargo, la simetria no parece ser mas fundamental que la asimetria; varias
moléculas y particulas fisicas de las cuales los seres vivos estan construidos, son
asimétricas. Ademas la asimetria es una caracteristica de varios organismos
unicelulares, también de las células de organismos mas complejos y asimismo se
observa ya en algunos fosiles. Por ejemplo los calcicordados (cordados primitivos) eran
muy asimétricos en las regiones de la cabeza. Los calcicordados mas avanzados, que
auguraban a los vertebrados, eran casi simétricos externamente, pero internamente
eran asimétricos. La asimetria conductual mas temprana data del periodo cambrico: Los
fosiles de los ftrilobites muestran marcas (cicatrices), las cuales son indicio de
depredacion subletal. Estas marcas eran mas comunes sobre el lado derecho. Asi los
depredadores preferian atacar en una direccidn especifica, o la victima tendia a mostrar
a sus atacadores asimétricamente o debido a las asimetrias con respecto a la
localizacidén de sus érganos vitales, los trilobites tenian una frecuencia de sobrevivencia
segln si el ataque era sobre un lado o el otro (Bradshaw, J. L., 1991).

De acuerdo a Corballis puede haber una pequefia o ninguna presion para la
simetria de los sistemas corporales y corticales que no estan implicados en respuestas
directamente sensoriales 0 motoras. En su lugar, la asimetria puede ser finamente
ajustado a estos sistemas, especialmente si ofrece la potencial ventaja de un
empaquetamiento compacto. Por ejemplo, muchos de nuestros érganos internos del
cuerpo, tales como el corazdn y el estébmago, son asimétricos en forma, funcién y estan
asimetricamente colocados dentro de la cavidad corporal, un arreglo que permite un
uso eficiente dentro de un espacio limitado. En forma analoga, la asimetria hemisférica
permite que areas homdlogas de los dos hemisferios jueguen roles primarios en
aspectos diferentes del procesamiento de informacion, y por ello se incrementaria el
rango de procesamiento que puede ser realizado eficientemente en un cerebro de
tamarnio limitado (Corballis, M. C., 1989 y Hellige, J. B., 1993). Si las funciones
estuvieran duplicadas en ambos hemisferios, el resultado podria ser un desperdicio de

espacio neuronal y podria resultar también en un conflicto interhemisférico. Se puede
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argumentar que la redundancia puede ser una ventaja, pero en la evolucion del cerebro
el espacio puede ser un premio (Corballis, M. C., 1989).

Aungue, por otro lado Corballis sefiala, que la simeiria en sistemas motores o
sensoriales puede ser reemplazada por la asimetria cuando es mas adaptativa. Una
asimetria motora interesante, es ilustrada por el Chorlito de Nueva Zelanda, un pajaro
gue tiene un pico curvado hacia la derecha. Esta adaptacion asimétrica hace que sea
mas facil para el pajaro usar su pico para volcar o derribar piedras para observar su
comida y para usar su pico como cedazo para extraer pequefios crustaceos del agua.

Una vez que la organizacién asimétrica estuvo presente, los diversos procesos
adaptativos pudieron haber generado un incremento o decremento especializado de
esta asimetria. El incremento de la asimetria parece particularmente probable para
adaptaciones que no implicaban reacciones directas motoras o senscriales hacia el
ambiente, como lo discutié Corballis (como presiones que pueden reducir la asimetria).
Algunas hipdtesis se han hecho al respecto. En organismos que ya son funcionalmente
asimétricos, al menos algunas de las adaptaciones favorecidas por el medio ambiente
son probables que sean implementadas mas eficientemente sobre un lado que sobre el
otro lado. Cuando esto sucede, las adaptaciones son también probables que sean
asimeétricas cuando ellas surgen. Sobre el curse de varias de tales adaptaciones, este
mecanismo acumulativo puede incrementar enormemente la extension de la asimetria
hemisférica funcional. Esto es verdadero incluso cuando no hay nada en el ambiente
que necesariamente demande asimetria hemisférica para el procesamiento de
habilidades que han surgido recientemente. Por ejemplo, se puede suponer gue en el
curso de la evolucion de los hominides, hubo un tiempo en el cual el hemisferio
izquierdo ya era dominante para [a produccion secuencial y gestos comunicativos de las
manos; pero el tracto vocal aun no habia evolucionado en el sentido de permitir el
habla. Esta nueva habilidad (el habla) pudo haber sido construida sobre habilidades ya
existentes, y dado la suficiente similaridad entre ciertos elementos del habla y la
comunicacién por gestos, es razonable suponer que cuando el habla emergio, pudo
haber sido en el contexto de la dominancia del hemisferio izquierdo (Hellige, J. B.,
1993). Probablemente esto pudo haber favorecido, en el ser humano, la utilizacién de

la mano derecha para una gran cantidad de tareas. Sin embargo, una influencia que
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pudo haber favorecido la asimetria de la preferencia de uso de la mano y del lenguaje,
es la genética. Corballis (1997), propone que probablemente hubo una mutacidn
genética, la cual dio como resuitado un alelo D, el cual dio origen al dominio de ia mano
derecha y a la dominancia cerebral que es caracieristico de las especies humanas. Es
probable que este alelo si existe opere en el contexto de otros genes que pueden influir
en el grado de asimetria fenotipica y posiblemente su direccion. Corballis también
plantea que la transicion de una forma de lenguaje dependiente primordialmente de
gestos manuales a otra forma de lenguaje dependiente principalmente de
vacalizaciones pudo ser facilitada por una mutacion que asegurara la representacion
vocal y gestos manuales en el mismo hemisferio cerebral.

Desarrollo de la Asimetria

Los origenes ontogenéticos de la asimeiria probablemente datan desde la
formacion de los primeros elementos neuronales, desde las asimetrias del 6vulo o
incluso desde varias asimetrias moleculares (Hellige, J. B.,1993). Desde estos
tempranos origenes, el surgimiento eveniual de la asimetria hemisférica o del sistema
nervioso, esta determinada por un interjuego complejo de varios factores bioldgicos y
ambientales.

Camp y cols. (1984), reportaron que ia experiencia temprana puede tener efectos
diferentes sobre el desarrcllo de las asimetrias de las ratas hembra y macho.
Observaron que la manipulacion temprana en ratas macho provocd una tendencia
espacial hacia el lado izquierdo del campo abierto, mientras que en las ratas macho no
manipuladas no se observo esta tendencia espacial. En contraste, las hembras no
manipuladas mostraban una tendencia hacia el lado izquierdo, la cual no estuvo
presenie enlas hembras que fueron tempranamente manipuladas. En otro estudio,
Alonso y cols. (1991), encontraron que tanto las ratas macho como hembra se

inclinaban hacia el lada derecho® en el laberinto T. Sin embargo, cuando los machos

eran descendientes de ratas hembra estresadas durante la gestacion, los machos

" Es conveniente definir dos conceptos manejados ¢n asimetria, el de direccién y el de grado o magnitud de la
asimetria. La direccidn se refiere a la inclinacién de la asimetria, ¢s decir la lateratidad sc inclinarfa hacia la
izquicrda o hacia la derecha y la magnitud o grado sc refiere a la fucrza de la lateralidad sin considerar la direecion
(izquicrda o derecha) (Segin Hellige, J. B., 1993 y modificado por Lopez, L., 1999).
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mosiraban una lateralidad de menor magnitud o grado que el grupo control. Por el
contrario, las ratas hembra descendientes de ratas estresadas tienen un mayor grado
de lateralidad que el grupo de hembras control.

Provins (1997), sugiere que la preferencia de uso del miembro anterior
caracteristico de cada individuo es primordialmente el producto de la capacidad del
aprendizaje motor que tiene cada sujeto (lo cual es inherentemente lo mismo, tanto
para el lado derecho, como para el lado izquierdo) y la inclinacion hacia un lado,
depende de la exposicion ambiental o de la experiencia de la mano de cada sujeto. En
otras palabras, las bases del desarrollo de la eficiencia motora para cada lado,
iniciaimente dependen de una habilidad determinada genéticamente para asi poder
adquirir la habilidad. El grado de competencia o sofisticacién llevada a cabo por cada
uno de los lados depende scbre el uso relativo y de las demandas del ambiente. Asi los
roles geneticos y ambientales influyen claramente de forma diferente pero
complementaria, y ambos son necesarios para el desarrollo de la asimetria.

Sin embargo, Corballis (1997), plantea que el uso preferente de la mano derecha
en el humano, esta determinado genéticamente. Propone que un alelo producto de una
mutacion, es el que determiné esta asimetria conductual y que esta se representara
predominantemente en el hemisferio izquierdo. También sugiere que otras asimetrias
cerebrales y conductuales, comeo el lenguaje, pudieron ser producto de alguna
mutacién.

Por otro lado, se han propuesto algunos mecanismos det desarrollo neuronal que
pueden contribuir a la asimetria.

Rosen (1996), en una serie de estudios encontré que la asimetria se incrementa
cuando el volumen total de alguna regidon o area cerebral disminuye, sugiriendo con
esto que cuando un cerebro es simétrico, se observan grandes lados o areas, mas que
dos lados o areas pequedias. Notd que las diferencias son causadas por cambios en el
numero global de celulas y no en cambios en la densidad del empagquetamiento celular.
Rosen reportd que las bases ontogenéticas para estas diferencias en el nimero de
células parece que ocurren tempranamente en la corticogénesis, especificamente
durante el periodo de proliferacion de células progenitoras y/o muerte (antes del

nacimiento de la primer neurona). Estos eventos son importantes para la formacién de
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areas corticales asimétricas, tal que la division y muerte de las células progenitoras
cambia el nimero de neuroblastos sobre los dos lados. Por otro lado, el autor no
encontré que la Gitima produccién neuronal contribuya a la asimetria. De acuerdo a
Rosen, dado la falta de diferencias con respecto a la densidad del empaquetamiento
celular entre los dos lados, es improbable que la muerte postmigracional juegue un rol
importante. Sin embargo, de acuerdo a sus datos, no excluye que una modesta
contribucion de la muerte neuronal postmigracional asimétrica pueda aumentar la

asimetria ya presente en el nimero de células.

Asimetria Conductual

Se han identificado una gran cantidad de asimetrias conductuales en los
humanos, varias de las cuales se han atribuido a la asimetria hemisférica. De todos
estos datos algunas generalidades han surgido acerca de los tipos de tareas para los
cuales es dominante cada hemisferio.

La asimetria conductual mas obvia en el humano, es el usar preferentemente la
mano derecha. Aproximadamente el 90% de los humanos es diestro y el hemisferio
izquierdo es el dominante para el control de la mano de estos individuos (este tipo de
asimetria sera descrita en las especies no humanas, pero en la siguiente seccién).
Otros tipos de asimetrias motoras se han observado. Se ha notado que el hemisferio
izquierdo es superior al derecho para el aprendizaje y ejecucion de secuencias de
movimientos, incluyendo movimientos articulatorios y ciertos movimientos no verbales:
Kimura y colaboradores (1974 y 1977), encontraron que los pacientes con dafio en el
hemisferio izquierdo, eran incapaces de copiar secuencias del movimiento de la mano,
en cambio los sujetos con dafioc en el hemisferio derecho no presentaban dicha
dificultad. También se ha observado que se presenta una mayor interrupcion en la
secuencia de los movimientos articulatorios de la boca y lengua (ver revision en Hellige,
J. B., 1893). Woolf y Googale en 1987, encontraron gue el lado derecho de la boca se
abre mas y tiene movimientos mas rapidos que el lado izquierdo, cuando se realizan
tanto movimientos verbales {pronunciar silabas) como no verbales (silbido). Ellos
suponen que el hemisferio izquierdo juega un papel importante en el control de
movimentos complejos (ver revision en Hellige, J. B., 1993). En contraste, el lado

80



izquierdo del rostro (controlado mas por el hemisferio derecho) es mas expresivo
emocionalmente. El dominio del hemisferio izquierdo para varios aspectos del lenguaje
es la asimetria mas obvia y la asimetria mas ampliamente citada. En especial, el
hemisferio izquierdo parece dominante para la produccién del habla abierta, para la
percepcién de la informacién fonética, para el uso de la informacién sintactica y para
ciertos aspectos de analisis semantico. Por ejemplo, pacientes con dafio en el area de
Broca tienen deficiencias en el uso de la informacion sintactica (morfemas, tales como
verbos auxiliares, preposiciones, etc.) tanto en la produccion como en el entendimiento
del lenguaje. Estos pacientes se caracterizan también por tener un habla telegréfica y
con sonidos de esfructura gramatical inusual. El significado de su conversacion puede
ser entendido sobre la base de la informacion semantica. En contraste, pacientes con
dafio en el drea de Wernicke tienen dificultad en el usc de la informacion semantica,
tanto en la produccion y en el entendimiento del lenguaje, pero sus habilidades para
usar la informacién sintactica esta intacta, por lo que su habla tiene un sonido normal,
pero carece de sentido y hay claros problemas del entendimiento. Por otro lado, el
hemisferio derecho parece dominante para ciertos aspectos del lenguaje, incluyendo el
uso de aspectos pragmaticos del lenguaje, el uso de la entonacién y prosodia para
comunicar el tono emocional. Por ejemplo, Gardner y cols. (1983), Houg (1990), Kaplan
y cols. (1990), mostraron gue darios en el hemisferio derecho provocan dificultades en
la informacién linglistica de nivel narrativo (extraccion del humor a partir de caricaturas
no verbales, entendimiento de historias, interpretacion de expresiones en un contexio
determinado, etc.) (ver revision en Hellige, J. B., 1993). Otro ejemplo, es que el dafo en
el hemisferio derecho interrumpe el uso de inflexiones en el habla, tanto en la salida
como en la percepcion

El hemisferio derecho parece superior al izquierdo para una amplia variedad de
tareas no verbales que demandan procesamiento visucespacial. En especial, e!
hemisferio derecho es mas capaz de percibir y producir propiedades configuracionales
de los estimulos visuales (reproduccién tridimensional), localizar estimulos en
coordenadas espaciales, reconocer objetos ftridimensionales en orientaciones
inusuales. Por ejemplo, cuando se le pide que dibuje un cubo a un paciente con dafo
en el hemisferio derecho, el sujeto reproduce el dibujo sin la cualidad tridimensional vy
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con una falta de coherencia espacial. Los desérdenes de heminegligencia son mas
probables y mas severos después del dafio en el hemisferio derecho que después del
dafio en el hemisferio izquierdo, lo cual sugiere que el hemisferio derecho puede estar
mas implicado en la representacion del espacio extracorporal y orientacion de la
atencion a lugares especificos dentro del espacio. Al parecer, también el hemisferio
derecho juega un papel muy importante mas que el hemisferio izquierde, en la
percepcién de emociones del rostro y de la voz, y tal vez, en la produccidn de
conductas emocionales apropiadas (Hellige, J. B., 1993, pp. 40-54).

En las especies no humanas también se han descrito asimetrias conductuales.
La preferencia de uso del miembro anterior, igualmente se ha descrito en las especies
no humanas (este tema sera tratado en la siguiente seccion). Glick y Shapiro {1985)
han estudiado la tendencia de las ratas a circular preferentemente en una direccion u
otra (ver revision en Hellige, J. B., 1993). Por ejemplo, ratas neurolégicamente intactas
que han sido estimuladas con anfetaminas, rotan predominantemente en una direccion
(izquierda o derecha). Aunque en algunas cepas puede haber una poblacion que tienda
a circular hacia el lado derecho, esta tendencia es menor con la amplia variacién
individual con respecto a la direccidn y magnitud de rotacién preferida. La direccion
preferida de rotacién se ha mostrado que esta relacionada a las asimetrias en el
contenido de la dopamina y a la sensibilidad de la dopamina en la via nigroestriada del
cerebro de la rata. Originalmente se pensd que todas las ratas circulaban
predominantemente en la direccién opuesta hacia el lado del cerebro que contenia mas
dopamina o mas receptores postsinapticos dopaminérgicos altamente activados. Sin
embargo, algunos estudios (Glick y cols., 1987 y Shapiro y cols., 1989) han mostrado
una imagen mas compleja de dos poblaciones de ratas: aquellas que circulan hacia el
lado opuesto de la region que tiene mayor contenido dopaminérgico y aquelias que
circulan hacia el mismo lado que tiene mayor contenido dopaminérgico (ver revision en
Hellige, J. B., 1993).

Hay evidencia de que en el macaco japonés, el hemisferio izquierdo es
dominante para la discriminacion de vocalizaciones comunicativamente relevantes (las
cuales son especificos de cada especie), pero no para la discriminacion de

vocalizaciones que no son comunicativamente relevantes. Peterson y cols. (1878),



encontraron que los macacos japoneses discriminaban mejor con el oido derecho
aquellas vocalizaciones relevantes para la comunicacion que aquelios sonidos que no
tenian ningln significado para los macacos (ver revision en Hellige, J. B., 1993). Por
otro lado, los ratones de temprana edad emiten llamados ultrasonicos para ganar la
atencion de su madre. Estos llamados son percibidos categéricamente, y Ehret (1987)
ha mostrado que estos llamados son percibidos predominantemente, por el oido
derecho (dominio en el hemisferio izquierdo) de las madres (ver revision en Hellige, J.
B., 1993).. Otro ejemplo se ha reportado con respecto al sonido de los pajaros.
Nottebohm (1970), seccionando el nervio hipogloso izquierdo de un pinzén adulto
macho, encontré que se producia una permanente pérdida de los principales
componentes del sonido de [os pajaros, mientras que una seccidn del nervio hipogloso
derecho condujo a la pérdida de sélo unos pocos componentes del sonido (ver revision
en Hellige, J. B., 1993). Asimetrias en los procesos visuoespaciales, también se han
reportado. Hopkins y Morris (1989) encontraron que chimpancés entrenados en el uso
del lenguaje, mostraban una ventaja en el campo visual izquierdo(hemisferio derecho)
para procesar la localizacion de una linea corta que estaba dentro de una figura
geometrica y para identificar formas con significado (ver revisién en Hellige, J. B., 1993).
Hamilton y Vermeire (1988, 1991), investigaron a 25 macacos con cerebro escindido y
encontraron que 18 de los 25 monos reconocian de forma mas rapida con el hemisferio
derecho, cuando los estimulos visuales eran fotografias de rostros de monos. En
contraste, 22 de 25 monos mostraron un reconocimiento mas rapido con el hemisferio
izquierdo, cuando los estimulos visuales eran lineas que diferian en la orientacién (ver
revision en Hellige, J. B., 1893). En otros aspectos, también se ha encontrado que las
ratas manipuladas y que estan dentro de un ambiente enriquecido, el hemisferio
derecho esta mas implicado en la exploracion espacial que el hemisferio izquierdo. Para
ratas solamente manipuladas sin un ambiente enriquecido la asimetria se presentaba
en direccion opuesta. En las ratas no manipuladas no habia tal asimetria. Esto sugiere
que el patrén de asimetria puede surgir por la interaccion de factores bioldgicos y
ambientales. Rogers (1986) ha reportado que el hemisferio izquierdo es dominante para
la discriminacion de patrones visuales en pollos domésticos. Los autores observaron

que el aprendizaje de discriminacién visual era normal cuando el hemisferio derecho

83



era inyectado con un inhibidor de sintesis de proteinas o glutamato. En cambio, el
aprendizaje de discriminacion se interrumpia si la droga se inyectaba en el hemisferio
izquierdo (ver revision en Hellige, J. B., 1993).

La investigacién en ratas manipuladas indica asimetrias en la conducta
emocional. Por ejemplo, el hemisferio derecho parece ser mas emocional, mientras que

el hemisferio izquierdo ayuda a inhibir la actividad emocional (Denenberg, V. H., 1986).

Preferencia de Uso del Miembro Anterior

Una de las asimetrias mas notables en e! humano, es que cerca del 90% de Ia
poblacion usa mas la mano derecha, la cual se encuentra fuertemente representada en
el hemisferio izquierdo (Hellige, J. B.,1990, 1993). Sin embargo, en las especies no
humanas también se ha observado que prefieren usar mas un miembro anterior que
otro, aunque no se ha visto una asimetria tan caracteristica, marcada y homogénea
como la observada en los humanos.

Tan (1987), evalud la preferencia de uso del miembro anterior en perros y
encontrd tres grupos distintos con respecto al uso de su miembro anterior: diestros
(54%), zurdos (17.9%) y ambidiestros (25%). De acuerdo a estos datos, determinaron
que la tendencia poblacional puede ser expresada hacia una preferencia del miembro
anterior derecho.

En una revision realizada por MacNeilage y cols. (1987), llegan a la conclusion
de que los primates no humanos usan mas la mano izquierda para movimientos
guiados visualmente o para el alcance (gj., alcanzar una pieza o trozo de comida
colocado sobre el piso) y la mano derecha esta especializada para la manipulacion (gj.,
abrir el pestillo o broche de un recipiente con sus dedos).

Nudo y cols. (1992), encontraron que de 6 monos ardilla estudiados, uno fue
diestro y 5 fueron zurdos.

Se ha reportado que varias especies de loros, utilizan mas la pata izquierda para
manipular la comida (Hellige, J. B., 1993).

Collins (1968, 1991), ha conducido una serie de estudios sobre la preferencia de
uso def miembro anterior en ratones. Su trabajo lo detallaré, debido a que el protocolo

de investigacion se tomd como referencia para el presente trabajo (sélo aigunas
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modificaciones se realizaron). Collins colocd a ratones (privados de alimento) en una
camara de prueba que tenia un tubo cilindrico pegado perpendicularmente a la pared
de esta, el cual era el sitio donde se colocaban los trozos de alimento. Este dispositivo
forzaba al ratén a introducir uno de sus miembros anteriores para alcanzar y tomar el
alimento. En una sesion se registraban 50 ensayos (nimero de veces en que introducia
el miembro anterior). A partir de estos datos se obtuvo la direccién (preferencia
izquierda o derecha) y magnitud o grado (fuerza de la preferencia) de la preferencia de
uso del miembro anterior. Al menos en las especies estudiadas por ellos, se encontré
una cantidad igual de ratones que usaban el miembro anterior derecho y de ratones que
utilizaban el miembro anterior izquierdo. Sélo un nimero pequefic de sujetos fue
ambidiestro. Por otro lado, también observaron que no era posible engendrar
selectivamente la direccion de [a preferencia de uso del miembro anterior. Es decir, en
ratones diestros, la probabilidad de engendrar una descendencia diestra, no es mayor,
que la de los ratones zurdos. En cambio, si es posible engendrar selectivamente la
magnitud o el grado de asimetria. Es decir, en ratones fuertemente asimétricos, la
probabilidad de procrear una descendencia fuertemente lateralizada o asimétrica, es
mayor, que la de los ratones débilmente lateralizados o asimétricos. En conclusién, el
grado de lateralizacion de la preferencia de uso del miembro anterior depende de
factores geneticos. En cambio, la direccion al parecer no depende de factores
genéticos.

Signore y cols., (1991) evaluaron 11 cepas de ratones y utilizaron el mismo
protocolo de Collins, también observaron que aproximadamente la mitad de los ratones
eran zurdos y la otra mitad eran diestros. Habia muy pocos ambidiestros. En otro
estudio también se ha reportado, que existe un nimero aproximadamente igual de
ratones zurdos y diestros (Bulmann-Fleming, M. B y cols., 1997).

Sin embargo, en otro estudio se ha descrito que las cepas de ratones estudiadas
por Collins, no muestran una preferencia de usc del miembro anterior (ambidiestras).
Asimismo, se reporté en ofra cepa una distribucion apianada con respecto a la
preferencia de uso del miembro anterior, indicando con elio que habia tanto ratones que
preferian una <<pata>> como ratones que eran ambidiestros (Takeda, S. y Endo, A.,
1993).



Betancur y cols. (1891), encontraron cepas de ratones con un bajo grado de
lateralizacion, indicando con ello que habia mas ambidiestras que en las cepas
estudiadas por Collins. Es decir, habia cepas zurdas, diestras, pero también habia una
buena proporcion de ambidiestras. Los autorés proponen que estas diferencias entre
cepas pueden ser explicadas por factores genéticos o por diversas historias de crianza.

Biddle y cols. (1993, 1996), han notado que algunas cepas de ratones parecen
exhibir una desviacién direccional con respecto a la preferencia de uso del miembro
anterior (ya sea el izquierdo o el derecho), por lo que plantean que la direccion del uso

del miembro anterior no puede ser una caracteristica genéticamente neutral.

Asimetria Conductual y Dimorfismo Sexual

La posibilidad de que hay diferencias sexuales con respecto a la asimetria
conductual, es debido a los posibles efectos que tienen las hormonas sobre el
desarrollo del sistema nervioso central. Aunque, los hallazgos sobre las diferencias
sexuales en la asimetria conductual son algo controvertidos.

A nivel conductual, probablemente fa diferencia sexual mejor establecida en los
humanos, es que la incidencia de zurdos es ligeramente mayor en hombres que en
mujeres (Hellige,J. B., 1993). Por otro lado, Bryden ha estimado que el hemisferio
izquierdo es dominante para el habla en aproximadante el 95% de hombres diestros y
en aproximadamente 79% para las mujeres diestras. Bryden también estimé que la
incidencia de dominancia del hemisferio derecho para los procesos visuoespaciales es
superior para hombres diestros que para mujeres diestras (ver revision en Hellige, J. B.,
1993). Tales resultados pueden indicar que pocas mujeres muestran un patrén
prototipico de asimetria hemisférica, pero ello no debe ser tomado como evidencia de
que las mujeres tienen una magnitud méas pequefia de asimetria hemisférica gue los
hombres. Las mujeres tienen asimetrias iguaimente tan grandes como la de los
hombres, pero hay mas mujeres con un patron atipico de direccion de la asimetria. Se
ha reportado que las actividades manuales y del habla estan representadas mas
focalmente en el hemisferio izquierdo de las mujeres, siendo especialmente importante
en las regiones mas anteriores del hemisferio izquierdo. Para los hombres, el habla se

ha propuesto que esta representado mas difusamente en el hemisferio izquierdo,
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extendiéndose un poco méas posteriormente. Ahora bien, dado que la lesion restringida
dentro de un hemisferio afecta con mas frecuencia a la zona posterior que a la anterior,
lo mismo en hombres que en mujeres, esta dependencia diferencial puede explicar
porqué las mujeres incurren en afasias mas raramente que los hombres. Las funciones
del habla tienen asf menos probabilidad de alterarse en las mujeres, porque el area
critica se ve afectada con menor frecuencia (Hellige, J. B., 1993). La mas comun
afirmacion es que en promedio las mujeres muestran puntajes de asimetria perceptual
mas pequefios que los varones. Sin embargo, Kimura (1992), abordando la capacidad
de hacer girar objetos mentalmente tanto en hombres como en mujeres que han sufrido
alguna lesidn en uno de los hemisferios; encontrd que las lesiones en el hemisferio
derecho provocaron, en uno U otro sexo, puntuaciones mas bajas que las lesiones del
hemisferio izquierdo. Las mujeres, como era de esperarse se desenvolvieron peor que
los hombres en la prueba de rotacidén espacial. Ahora bien, para sorpresa de Kimura las
lesiones del hemisferio derecho no dejaban en peor situacion a jos hombres que a las
mujeres. De ello infirid que las diferencias normales observadas entre hombres y
mujeres en las pruebas rotacionales no son resultado de la dependencia diferencial del
hemisferio derecho. Por lo que otros sistemas cerebrales deben intervenir en la mayor
capacidad que demuestran los hombres.

En las especies no humanas, se han descrito ciertas diferencias sexuales con
respecto a la preferencia uso del miembro anterior, pero este tema sera tratado en la
siguiente seccion. En otro aspecto, Bianki (1988) ha mostrado en ratas entrenadas para
solucionar tareas visuoespaciales, que el hemisferio derecho es el dominante tanto en
machos como en hembras, aunque el grado de dominio es superior en los machos que
en las hembras.

La defecacién y miccion pueden servir como buenos indicadores del estado
emocional de la rata en la prueba de campo abierto. Bianki (1988) ha halfado que en los
tres primeros minutos, en los cuales se encuentran deniro del campo abierto, los
machos muestran una clara asimetria de los depédsitos de heces y orina
predominantemente hacia el lado izquierde del campo, mientras que las hembras

revelan una distribucion mas simétrica.
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Tras observar una serie de estudios, Denenberg (1986), concluyé que hay una
asimetria sistematica del rabo durante la infancia de la rata, que existen diferencias
significativas de raza: las ratas Purdue Wistar estan predispuestas a colocar el rabo
hacia la izquierda y las Spraguee-Dawley a la derecha. Y ademas que existen
diferencias sexuales significativas: Las ratas hembra son mas asimétricas que los
machos.

Por otro lado, Glick y Shapiro (1985), han notado que la administracion de
cocaina induce una mayor rotacién hacia el lado derecho que hacia el lado izquierdo en
las ratas hembra Sprague-Dawley, pero los efectos fueron exactamente lo opuesto para
los machos (ver revision en Hellige, J. B., 1993).

Alonso y cols. (1991), evaluaron la lateralizaciéon conductual de las ratas
mediante el laberinto T. Ellos encontraron que tanto las ratas hembra como macho se
inclinaban hacia el lado derecho, pero que las hembras tienen un menor grado de
asimetria que los machos.

Diferencias Sexuales en la Preferencia de Uso del Miembro Anterior

Una de las diferencias sexuales mejor establecidas en el humano es que la
incidencia de zurdos es ligeramente superior en hombres que en mujeres. En las
especies no humanas, también se han estudiado estas diferencias sexuales con
respecto a la preferencia de uso del miembro anterior.

Estudiando la preferencia de uso del miembro anterior en gatos hembra y macho,
Tan y cols. (1990), encontraron lo siguiente: en los machos el 41% fueron diestros, el
50.5% fueron zurdos y el 8.3% ambidiestros. En las hembras se encontro que el 52.4%
eran diestras, el 33.3% eran zurdas y el 14.3% ambidiestras. Las hembras al parecer
mostraron preferentemente una tendencia hacia la derecha, cuando se compard con los
machos. Los machos fueron preferentemente zurdos cuando se compard con los
machos diestros. De acuerdo a sus datos obtenidos, los autores proponen gue el
cerebro de los machos en general esta mas lateralizado que el de las hembras.

Collins (1975, 1991), Signore y cols. (1991a y 1991b), exploraron la preferencia
de uso de! miembro anterior en varias cepas de ratones hembra y macho. Los autores

encontraron que aproximadamente la mitad de los ratones, tanto en hembras como en
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machos, fueron zurdos y la ofra mitad diestros. Las hembras, sin embargo, tienden a
ser mas fuertemente lateralizadas que los machos.

En otros trabajos, también se ha visto que tanto en los ratones hembra como en
los ratones macho, existe igual nimero de zurdos que diestros y que las hembras
tienden a ser mas fuertemente lateralizadas (Betancur, C., 1991 y Bulman-Fleming y
cols., 1997).

ASIMETRIAS DEL SISTEMA NERVIOSO

Aparentemente los dos hemisferios son simétricos, sin embargo, se ha
documentado la existencia de asimetrias en el sistema nervioso. A continuacion se
describiran algunas de las asimetrias mejor establecidas. Los estudios se han enfocado
principalmente a los hemisferios cerebrales.

En el humano, las asimetrias que mejor se han documentado son las siguientes.

En la mayoria de los cerebros humanos, la regidn frontal derecha es mas grande
y sobresaliente que el hemisferio izquierdo. A la vez, la region occipital izquierda es mas
grande y sobresaliente que la regién derecha. A esta asimetria se le ha descrito como
un tipo de torsion cerebral que va en contra de las manecillas del reloj (revisado en
Hellige, J.B., 1993). Oftro tipo de asimetria es la observada en la fisura silviana, en la
cual se ha visto que es cominmente mas grande en el hemisferio izquierdo que en el
hemisferio derecho, esto ha conducido a la sugerencia de que el opérculo parietal y
temporal es mas grande en el hemisferio izquierdo. Evidencia adicional para esta
afirmacion proviene de los hallazgos del area cortical conocida como plano temporal (en
el hemisferio izquierdo es una extension del area de Wernicke, la cual se conoce que es
importante para ciertos aspectos del lenguaje), en los cuales se ha visto que el plano
temporal es visualmente mas grande en el hemisferio izquierdo. Las asimetrias han
sido demostradas en areas citoarquitectonicas que participan en el lenguaje. Por
ejemplo, el area Tpt, localizada sobre y alrededor del plano temporal, se ha encontrado
mas grande en el hemisferio izquierdo que en e! hemisferio derecho en individuos
diestros (Galaburda y cols., 1978). También se ha mostrado que el area conocida como
la parte opercular del 16bulo frontal es tipicamente mas grande en el hemisferio

izquierdo que en el hemisferio derecho. Esta misma relacién con respecto al tamano se
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ha observado en el area citoarquitectonica del lébulo parietal conocida como area PG
(la cual se cree que estd implicada en el lenguaje). Tambien se ha observado que el
area citoarquitectonica del lobulo parietal conocida como PEG (se cree que es
importante en las funciones visuoespaciales), es mas grande en el hemisferio derecho
que en el hemisferio izquierdo (ver revision en Hellige, J. B., 1993).

Otras asimetrias se han detectado con respecto a la distribucién de
neurotransmisores en uno u otro hemisferio. Tucker y Williamson (1984) establecieron
que dos tipos de procesos dependientes de neutrotransmisores son asimétricos en el
cerebro humano. Los procesos dependientes de dopamina son mas predominantes en
en el hemisferio izquierdo que en el hemisferio derecho, mientras gue los procesos
dependientes de noreprinefrina son mas predominantes en el hemisferio derecho que
en el izquierdo. Por ejemplo, se ha reportado (Glick, S. D., 1982) que los niveles de
dopamina que contribuyen a los procesos dopaminérgicos son superiores en el globo
palido izquierdo que en el derecho. También, se ha mostrado que la concentracion de
norepinefrina en ciertas regiones del talamo (las cuales son importantes en las
funciones somatosensoriales) es superior en el lado derecho que en el lado izguierdo
(Oke, A., 1978).

En las especies no humanas, también se han descrito asimetrias cerebrales.

Le May (1985), notd que las asimetrias en primates no humanos son similares
pero menos frecuentes que algunas de las que se han encontrado en los humanos. Por
gjemplo, tanto en los humanos como en los monos, su cerebro tiene un tipo de torsion
conira las manecillas del reloj. Es decir, la parte frontal del hemisferio derecho tiende a
ser mas ancho y mas sobresaliente que la parte frontal del hemisferio izquierdo, en
cambio fa region posterior del hemisferio izquierdo tiende a ser mas ancha y mas
sobresaliente que la zona posterior del hemisferio derecho (revisado en Hellige, J. B.,
1903). Otro ejemplo es el de la fisura silviana, la cual es mas grande en el lado
izquierdo gue en el lado derecho, tanto en los humanos como en los chimpancés,
aunque al parecer en el mono rhesus no se ha observado dicha asimetria.

En ratas, ratones, gatos y conejos, se ha reportado (Kolb, B., 1982), que el
cerebro derecho es mas grande que el izquierdo. Sin embargo, mediciones mas

detalladas en el cerebro de la rata, Kolb, encontré que la neocorteza era mas ancha en
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el lado derecho que en lado izquierdo, pero gue no habia asimetrias en el cerebelo,
hipocampo, talamo o tallo cerebral.

La distribucién de la hormona liberadora luteinizante, ha sido identificada en el
hipotalamo de ratas hembra, y ademas se hé identificado que el hipotalamo derecho
contiene significativamente mas de esta hormona que el hipotalamo izquierdo (Harris, J.
A.y cols., 1996).

En algunas regiones de la corteza occipital de la rata, se ha observado que la
densidad de las fibras mielinizadas en la capa IV es superior en el lado izquierdo que en
lado derecho. Sobre todo esta asimetria fue mas notable en el campo binocular que en
campo monocular (Zilles, K. y cols., 1996).

Asimetria Modular

E! pensar que existe algin tipo de asimetria entre los médulos o grupos de
células con propiedades funcionales y conexicnes similares, proviene del hecho de que
los mapas corporales funcionales, representados en la corteza somatosenscriali o
motora, difieren entre los individuos y reflejan el grado de utilizacidén de las diferentes
areas corporales. Cada parte del cuerpo estd representado proporcionalmente con
respecto a su importancia relativa en la percepcidn sensorial, control y precision motora.
Considerando esto, es posible afirmar que las diferencias que se pueden encontrar en
un hemisferio u otro con respecto a la cantidad de area corporal representada (ya sea
de un modulo o varios mdédulos) reflejen el grado de utilizacidén del lado izquierdo o
derecho de una zona corporal.

Pocos trabajos se han enfocado en el estudio de la asimetria modular y algunos
han tratado de encontrar una correlacién entre la conducta y la asimetria modular,

Riddle y Purves (1995) evaluaron (mediante técnicas histoquimicas) la
variabilidad interindividual y la simetria lateral de las principales areas corticales
(vibrisas, almohadillas bucales, mandibula inferior, labio inferior y miembro anterior) de
la corteza somatosensorial primaria o barriles {moédulos) de la rata. Ellos encontraron,
tanto infraindividualmente como entre los individuos, que el tamafic de cada una de las
representaciones somaticas eran completamente diferentes en los dos hemisferios.

Esto mostraba que la cantidad de espacio cortical asignado a funciones
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correspondientes hacia cada rata o en los dos hemisferios de una rata particular es
frecuentemente diferente o asimétrica. También descubrieron que aproximadamente
igual nimero de animales tenia una representacion cottical somatica que se inclinaba
hacia la izquierda o hacia la derecha. Es decir,ﬁhabia tanto individuos con una asimetria
hacia lado derecho como individuos con una asimetfria hacia el lado izquierdo.
Concluyen, que tales variaciones probablemente reflejen conductas relacionadas a
aspectos somatosensoriales.

En otro estudio realizado por Chen-Bee y Frostig (1996), analizaron (mediante
imagenes de sefial optica) la variabilidad y la asimetria interhemisférica de los barriles
que representaban las vibrisas. Ademas intentaron buscar un correlato conductual entre
el uso de las vibrisas y su representacion en forma de barriies. Encontraron en 5 de 10
ratas estudiadas que el tamario de los barriles diferia entre el hemisferio izquierdo y
derecho. De estas 5 ratas, 4 tenian una gran representacion en el hemisferio derecho y
solo una en el izquierdo. En las 5 ratas restantes la organizacion funcional fue bastante
simétrica entre los dos hemisferios. Por otro lado, no encontraron una correlacion entre
el grado y direccién de la asimetria conductual y la asimetria interhemisférica (tamafio
del médulo o del barril).

En el cerebelo también se han llevado a cabo estudios relacionados a la
asimetria modular, aunque estos han sido muy escasos.

El trabajo que se describira a continuacién se detallara minuciosamente por las
implicaciones para el presente trabajo y por la discusion que podra generar mas
adelante,

Bower y Kassel (1990), mediante técnicas de micromapeo, examinaron la
variabilidad en la corteza del cerebelo, para ello utilizaron 4 ratas y compararon los
parches del I6bulo Crus lla cerebeloso. Lo que observaron fue que los mapas de los
diferentes individuos en realidad comparten varias caracteristicas topoldgicas: 1) Cada
mapa incluye mapas de proyecciones tactiles que se originan exclusivamente de
estructuras periorales, no se encontraron representaciones de otras partes del cuerpo,
es decir regiones similares de la superficie corporal perioral, estan representadas en
cada mapa: todos los mapas incluyen, parches del labio superior, vibrisas, almohadillas

bucales y labio inferior, los incisivos inferiores se encontraron en todos los ldbulos
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menos en uno, la representacion de los incisivos inferiores fue mas variable. 2) El
nimero y tamafio de los parches de las diferentes regiones corporales estan
representadas en proporciones similares. En todos los casos las proyecciones del labio
superior, vibrisas y almohadillas bucales ocupan la mayoria del area del Iébulo,
mientras el labio inferior, los incisivos inferiores y superiores estan representados en
menor cantidad por parches de tamafo pequefio. 3) Las posiciones relativas de los
parches representan fas mismas partes corporales. Por ejemplo, en todos los lébulos,
los parches que representan a uno u otro lado, o a ambos lados del cuerpo se
encontraron en las mismas posiciones. El aspecto medial de Crus lla recibe
exclusivamente proyecciones contralaterales y bilaterales, las regiones centrales recibe
proyecciones ipsilaterales, las regiones laterales contiene proyecciones
predominantemente bilaterales. Otro ejemplo, es que en tecdos los Idbulos de los
animales, el parche mas medial, ubicado en la region central del I6bulo representa
siempre a las vibrisas, en el centro del 16bulo se encuentra representadc el labio
superior, mientras las almohadillas bucales estan representadas lateralmente. 4) La
organizacion de los campos receptivos dentro de los parches se localiza en posiciones
similares en todos los I6bulos de las ratas.

En otro sentido, la principal variabilidad que notaron, se encontraba con respecto
a las relaciones entre los diferentes parches. La variabilidad del arregio de los parches
era mayor a medida que se iba alejando de la regidon vermiana. Por ejemplo, los
parches que circundan la zona de las vibrisas, se combinan en forma diferente en todos
los Iobulos. A partir de este Gltimo dato, establecen que la variabilidad observada refleja
las relaciones entre las estructuras sensoriales mas que mostrar las diferencias en su
uso individual (pues se conoce que el tamario de una zona corporal representada en la
corteza cerebral refleja el uso de esa zona; por ejemplo, el dedo indice en la corteza
cerebral del humano abarca una zona importante con respecto a otras representaciones
corporales, lo cual indica que el dedo indice lo usa con bastante frecuencia y mas que
otras estructuras).

Sin embargo, Martinez y Salgado (1991), utilizando la técnica de micromapeo de
profundidad, mostraron un arreglo asimeétrico en los 16bulos cerebelosos, Crus Il a y b,

en especial, describieron una fuerte asimetria de los médulos de las vibrisas y de la
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nariz, ya que en la mayoria de los casos, cuando en un lobulo se presentaban las
proyecciones en el otro no se presentaban. Con ello afirmaron que el cerebelo
presentaba un arreglo asimétrico funcional de las proyecciones tactiles.

Existen otros trabajos de Salgado (en el mismo sentido), pero estos se
describiran en otras secciones, debido a que estan relacionados con la preferencia de

uso del miembro anterior, la cual sera tratada en su seccién correspondiente.

Asimetria Cerebral y Preferencia de Uso del Miembro Anterior

De las asimetrias cerebrales mas notables con respecto a la preferencia de uso
del miembro anterior o de la mano, es la que se observa en los humanos, en donde
cerca del 90% de la poblacion usa mas la mano derecha, la cual se encuentra
fuertemente representada en el hemisferio izquierdo.

Se han descrito otras asimetrias cerebrales relacionadas con la preferencia de
uso del miembro anterior o de la mano.

White y cols. (1994), examinando bilateralmente la extensién de la superficie
cortical dentro de la porcidn del surco central cerebral de los humanos, encontraron que
la superficie del surco sobre el aspecto dorsolateral fue mayor en el hemisferic izquierdo
que en el hemisferio derecho. Este resultado les sugirid que el humano tiene una
circuiteria cortical mayor dedicado a la representacion de la extremidad superior
derecha que de la extremidad superior izquierda.

Se ha reportado que el plano temporai (parte posterior de la superficie del |6bulo
temporal) muestra asimetrias con respecto al uso de la extremidad superior. Por
ejemplo, los sujetos diestros tienen un area mucho mayor en el lado izquierdo del plano
temporal, que en el lado derecho. Sin embargo, se han encontrado datos que no
correlacionan el uso de la extremidad superior con el area del plano temporal (Beaton,
A A, 1997).

Se ha descrito que la fisura lateral o silviana del hemisferio derecho es mas
sinuosoidal que la del hemisferio izquierdo, en sujetos diestros que en sujetos no
diestros (Hellige, J. B., 1993, p. 116).

También se han realizado estudios en el cerebelo, pero estos han sido muy

escasos. A continuacién se describiran algunos de ellos.
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Snyder y cols. (1995), estudiando el cerebelo y usando imagenes por resonancia
magnética, han demostrado que los sujetos diestros tienen un cerebelo mas asimétrico
que los no diestros. Esto es, la torsién cerebelosa es mayor en el hemisferio derecho
anterior que en el hemisferio izquierdo anterior (el hemisferio derecho anterior es mas
sobresaliente y grande que el hemisferio izquierdo anterior), mientras que la torsidn
cerebelosa en el hemisferio izquierdo posterior es mayor que el hemisferio derecho
posterior (el hemisferio izquierdo cerebeloso posterior es mas grande y sobresaliente
que el hemisferio cerebeloso derecho posterior).

Estos hallazgos reflejan sélo una relacién entre la estructura cerebral y ia
preferencia de uso del miembro anterior o extremidad superior. Sin embargo, existen
estudios que han intentado encontrar una relacion entre la asimetria funcional del
sistema nervioso y la preferencia de uso del miembro anterior (en el humano como ya
menciond anteriormente existe una fuerte relacion). A pesar de que se asume que
alguna relacion debe existir entre la asimetria funcional y la preferencia de uso del
miembro anterior en las especies no humanas, existen pocos estudios al respecto.

Nudo y cols. (1982), examinaron la variabilidad topografica funcional de Ia
corteza motora (area 4), en seis monos ardilla. Para ello, determinaron la preferencia de
uso del miembro anterior de los seis sujetos, mediante una tarea motora. Ademas
utilizaron técnicas de microestimulacion intracortical para producir mapas detallados de
la representacion del miembro anterior en los dos hemisferios. Estos mapas fueron
comparados con la preferencia de uso del miembro anterior. Los resultados reflejaron
una variacion estadisticamente significativa en la topografia representacional {(con
respecto al nimero y area de los mapas) entre los individuos, asi como entre los
hemisferios de un mismo individuo. En el hemisferio dominante (el hemisferio opuesto a
la mano dominante o preferida), la representacion del miembro anterior fue
generalmente mayor en numero y area total. En otras palabras, habia una relacion
directa entre la preferencia de uso del miembro anterior y la representacion funcional
del miembro anterior en la corteza. Estos resultados reflejan una relacion directa entre
la asimetria funcional cerebral y la asimetria conductual. Y la variabilidad encontrada en

la topografia de los mapas motores, estaria relacionada con los movimientos



especificos y/o combinaciones de ios movimientos que son realizados por cada uno de
los individuos.

Sin embargo, en un estudio realizado por Castro-Alamancos y Barrel (1993), no
se observd esta relacion en la rata. Se evalud la preferencia de uso del miembro
anterior y posteriormente se mapeé la corteza motora primaria (Ml), mediante técnicas
de microestimulacion. Una vez que el tamafio de la representacion del miembro
anterior fue determinada, se lesiond dicha representacion y siete dias después la
preferencia de uso del miembro anterior fue ofra vez evaluada. Sus resultados
mostraron que no habia una relacion entre el tamario de la representacion del miembro
anterior en la corteza y la preferencia de uso del miembro anterior. Ademas existia una
gran variabilidad con respecto al tamarfio de la representacion del miembro anterior en
la corteza. Es decir, entre cada uno de los individuos el tamafo de las areas de los
mapas (representacion del miembro anterior) diferia. Un dato interesante fue cuando
lesionaron la representacion del miembro anterior preferido, ellos notaron que las ratas
cambiaban su preferencia de uso, dependiendo del tamafno de su representacion del
miembro anterior preferido. Las ratas que cambiaban su preferencia de uso
inmediatamente (siete dias después de la lesién), fueron aquellas que tenian una
menor representacién del miembro anterior que aquellas que tenian una mayor
representacion (estas si cambiaban pero lo hacian hasta que transcurria un mes
después de [a lesion).

A continuacién se describiran los trabajos que se han realizado en el cerebelo y
que reflejan alguna relacion entre la preferencia de uso del miembro anterior y la
representacion funcional del miembro anterior (los modulos o parches que representan
al miembro anterior). Estos estudios son el antecedente primario del presente trabajo.

Salgado y Velazquez (1990) utilizando ratas macho y empleando técnicas de
micromapeo de profundidad, encontraron en el Iébulo paramediano cerebeloso lo
siguiente: 1) Los mddulos de las vibrisas, labio inferior e incisivos inferiores, aunque
regularmente se encontraron en ambos hemisferios, estas proyecciones eran
asimétricas en cuanto a su numero, morfologia (por ejemplo, la forma de un mapa
discreto o parche del labio inferior en el Iobulo paramediano izquierdo era diferente al

que se veia en ldbulo paramediano derecho) y extension (tamafio de la representacién)
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de las mismas. 2) En particular, la proyecciéon de miembro anterior tuvo una fuerte
proyeccion asimétrica, ya que incluso, en algunos individuos, se encontraba que esta
proyeccion, existia solo hacia uno de sus dos I6bulos. A partir de sus resultados, ellos
concluyeron, que el cerebelo esta organizado asimétricamente y que esta asimetria
podria tener un papel importante en la secuencia de movimientos de caracter
lateralizante.

En otro estudio realizado por Salgade y Dorantes (1992) empleando ratas
macho, plantearon la posibilidad de que la asimetria de las proyecciones del miembro
anterior hacia los 16bulos paramedianos cerebelosos, descrita en el trabajo previo,
tuviera una correspondencia con la preferencia de uso del miembro anterior de la rata.
Para determinar la preferencia de uso del miembro anterior, utilizaron una técnica
similar a la de Collins (1968) y para determinar el arreglo de proyecciones tactiles del
miembro anterior, se empleé la técnica de micromapeo de profundidad. Ellos
encontraron lo siguiente: De 12 ratas, 4 ratas tuvieron proyecciones del miembro
anterior derecho exclusivamente en el I6bulo paramediano derecho y fueron 100%
diesfras; una tuvo proyeccion del miembro anterior izquierdo exclusivamente hacia el
l6bulo paramediano izquierdo y fue 100% zurda; en las 7 ratas restantes encontraron
campos de proyeccioén del miembro anterior tanto en el I6bulo paramediano izquierdo
como en el derecho con un predominio hacia el lado derecho, v 6 de ellas exhibieron
preferencia de uso del miembro anterior derecho. De lo anterior, concluyeron, que la
preferencia de uso del miembro anterior esta fuertemente relacionada con la cantidad

de proyeccién tactil hacia alguno de los I6bulos paramedianos.

Asimetria del Sistema Nervioso y Diferencias Sexuales

Durante el desarrollo del sistema nervioso, en €l periodo critico de diferenciacion
sexual, se ha observado que las hormonas juegan un papel organizador, es decir, son
capaces de influir sobre la organizacidon del tejido nervioso, desarrollandose
caracteristicas que permanecen hasta la edad adulta. Por lo que las hormonas puede
jugar un papel importante en el desarrollo del sistema nervioso, tanto en las hembras
como en los machos (McEwen, B. S., 1981).
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La posibilidad de que las asimetrias del sistema nervioso sean diferentes para
hembras y machos (mujeres y hombres) es posible en vista de las contribuciones
hormonales que puedan tener sobre el desarrollo del sistema nervioso (Hellige, J. B.,
1993). Por ejemplo, se ha reportado qué los receptores de los androgenos y
estrogenos estan localizados asimétricamente en distintas regiones corticales
(Shandhu, S. y cols., 1986; Sholl, S. A. y Kim, K. L.,1990).

Las diferencias sexuales con respecto a las asimetrias cerebrales se han
reportado tanto en las especies humanas como no humanas. Sin embargo, los datos
que existen son algo controvertidos. Asi los hallazgos sugieren que las mujeres son
menos asimétricas que los hombres. Por ejemplo, la asimetria del plano temporal es
mayor en los machos, el espienio del cuerpo calloso es mas grande en las mujeres, lo
que sugiere que mas fibras interconectan a los hemisferios y por lo tanto son mas
simétricas. Por otro lado, se ha reportado que las mujeres son igualmente asimétricas
que los hombres. Por ejemplo, se ha observado que la amigdala, el caudado y el
hipocampo derecho son méas grandes que en el lado izquierdo, también que el volumen
del ventriculo lateral y el putamen izquierdo son mas grandes que en lado derecho;
pero aparte se notd que estas asimetrias eran igualmente observadas tanto en hombres
como en mujeres (Heliige, J. B., 1993; Breedlove, S. M., 1994; Byne, W., 1995 y Giedd,
J. Ny cols., 1997.). En las especies no humanas, fales como la rata, Ross y cols.
(1981), encontraron que las asimetrias cerebrales en la rata neonata, solo se
observaban en las hembras: la incorporacion de 2-deoxy-D-glucosa fue mayor en el
hipocampo derecho, el diencéfalo derecho, en la corteza cerebral izquierda, en la
medula y puente izquierdos.

Por ofro lado, Diamond y cols. (1981), observaron que la corteza cerebral
derecha de las ratas macho adultas jévenes es mas gruesa que la corteza cerebral
izquierda. En cambio, las ratas hembra adultas jovenes presentaban una conteza
cerebral izquierda mas gruesa que la corteza cerebral derecha. Sin embargo, las
diferencias no fueron significativas entre [as hembras, por io gque las asimetrias son mas
marcadas en los machos y las hembras son mas simétricas. También reportaron que si

las hembras eran ovariectomizadas en el nacimiento, durante la adultez joven, el patrén
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cortical derecho-izquierdo era similar al de los machos. En cambio, la gonadectomia
realizada en ios machos, no tenia ninguin efecto sobre el patrén asimétrico.

En otro estudio realizado por Diamond y cols. (1882), encontraron que el
hipocampo derecho de las ratas macho era significativamente més grueso que el
hipocampo izquierdo, sin embargo estas diferencias no se encontraron en todos los
grupos de edades seleccionados (Los autores seleccionaron edades que oscilaban
entre los 6 y 650 dias. Las diferencias no se encontraron entre los 55 y 90 dias, y entre
los 300 y 400 dias). En las ratas hembras sélo manipularon edades de 90 dias y
observaron que el hipocampo izquierdo era mas grueso que el derecho. En el mismo
estudio, pero cuando se ovariectomizaban ias ratas hembra, el patrdn izquierdo-
derecho no se revirtid como ocurridé en la corteza cerebral.

Stewart y Kolb (1988), encontraron que la gonadectomia de los machos, alteraba
el patrén especifico de las asimetrias en toda la corteza. En cambio cuando se
ovariectomizaban las ratas hembra, no se alteraba el patrén especifico de las
asimetrias

Kolb y cols. (1982), han reportado que tanto las ratas hembra come macho son
asimetricos con un predominio hacia e! hemisferio derecho.

Diferente a este tipo de asimetria, es la asimetria modular que ya se describid
anteriormente. Ahora bien, los trabajos sobre las diferencias sexuales en la asimetria
modular son muy escasos o nulos. So6lo describira un solo estudio (debido a gue es el
inico que se conoce).

Tobet y cols. (1993), mediante técnicas histoquimicas, estudiaron los barriles que
representan a las vibrisas en la corteza somatosensorial de las ratas hembra y macho.
Encontraron, que principalmente en el dia postnatal 20, el area del barril fue mayor en
la corteza somatosensorial derecha de las ratas hembra, mientras que en los machos el
area del barril fue mayor en la corteza somatosensorial izquierda. Los autores
concluyen que las asimetrias del sistema nervioso pueden estar influidas por el sexo o

por las hormonas sexuales (andrégenos y estrogenos).
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Diferencias Sexuales con Respecto a la Representacion del Miembro

Anterior en el Sistema Nervioso

Al parecer los estudios realizados sobre si existen diferencias sexuales en la
representacién funcional del miembro anterior en el sistema nervioso son nulos o se
desconocen.

Probablemente la diferencia sexual mejor establecida es que la incidencia de
zurdos
es ligeramente superior en hombres que en mujeres. Esto es consistente con la
hipdtesis de que los niveles altos de testosterona fetal tienden a promover el desarrollo
del hemisferio derecho con respecto al izquierdo (se ha observado que el hemisferio
derecho es mas grande en los hombres que en las mujeres). Sobre esta base uno
puede esperar que las medidas de asimetria para otras conductas deberian ser
desplazadas hacia una ventaja del hemisferio derecho de los hombres con respecto al
de las mujeres (Hellige, J. B., 1993).

Por lo que concierne a los estudios sobre las diferencias sexuales gue existen
entre los médulos que representan al miembro anterior, se desconocen o son muy
escasos. Los unicos que se conocen son los realizados por Lopez y cols. (1995).

En estudios preliminares, Lopez y cols. (1995), observaron que las ratas
hembras tendian a ser mas ambidiestras que los machos. Empleando 37 ratas
hembras, ellos determinaron el uso preferente del miembro anterior, contabilizando el
numero de veces (50 ensayos) que introducia el miembro anterior para alcanzar y
agarrar un trozo de alimento. Mediante la técnica de micromapeo de profundidad, en 14
de estas ratas se determind el arreglo de proyecciones del miembro anterior en el
lobulo paramediano cerebeloso(arreglo modular del miembro anterior). Lo que
encontraron fue lo siguiente: de las 37 ratas hembras 18 fueron diestras, 11 fueron
zurdas y 8 fueron ambidiestras. Con respecto a la relacion en la direccién de la
asimetria de la proyeccién del miembro anterior hacia los ldbulos paramedianos
cerebelosos, en las 14 ratas se encontrd lo siguiente: En 6 hubo un correlato
significativo de la preferencia de uso del miembro anterior con un predominio de la
proyeccion hacia los dbulos correspondientes, y en las otras ocho no se encontro este

carrelato. Concluyeron que las ratas hembra presentan las mismas proporciones con
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respecto a la preferencia de uso del miembro anterior, que las encontradas por Salgado
y Dorantes (1992) para los machos (este trabajo ya fue descrifc en la seccidn de
<<Asimetria del Sistema Nervioso y Preferencia de Uso del Miembro Anterior>>). Y
ademas, que la no-correlacion de las proyecciones tactiles hacia los I6bulos
paramedianos cerebelosos con la preferencia de uso del miembro anterior en las ratas
hembra, hablaba de cierto grado de dimorfismo sexual en la organizacién de dichas
nroyecciones, debido a que Salgado y Dorantes (1992), habian encontrado en las ratas
macho una correlacion entre la preferencia de uso de! miembro anterior y el predominio
de las proyecciones del miembro anterior hacia uno de los l6bulos paramadiancs (por
gjemplo, las ratas zurdas tienen mayor nimero de proyecciones hacia el dbulo
paramediano izquierdo).

Generalidades de la Asimetria

De la informacién anterior se pueden obtener algunas generalidades.

o Al parecer la asimetfria es una propiedad que caracteriza a los sistemas vivientes.

o En la historia de la evolucién, desde épocas muy tempranas (ej., Cambrico) se han
detectado asimetrias.

2 Se han documentado asimetrias del sistema nervioso y de la conducta, tanto en las
especies humanas como no humanas.

o En el desarrollo de las asimetrias pueden estar participando diversos factores
biclégicos (ej., geneticos) y ambientales. Por ejemplo, en la preferencia de uso del
miembro anterior pueden estar implicados ambos factores. Sin embargo, existen
cantroversias al respecto y no solo con respecto a la preferencia de uso del miembro
anterior sino en el desarrolio de las asimetrias. No se conoce exactamente cuales
son los mecanismos o factores que contribuyen al desarrollo de la asimetria.

u  Aunque existen ciertas controversias, se han descrito que algunas asimetrias del
sistema nervioso y la conducta son algo diferentes para hombres y mujeres o
machos y hembras.

o Se han descrito asimetrias en los mddulos cerebrales y cerebeiosos, pero la

investigacion al respecto es muy escasa.
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De la posible importancia que puede tener la asimetria, se ha propuesto en
términos generales que la asimetria permite, dentro de un espacio limitado, un uso
mas eficiente. Por ejemplo, el rango de procesamiento se incrementaria (pues se
podria manejar diferentes aspectos del procesamiento de informacién) y ademas
podria ser realizado mas eficientemente en un cerebro de tamario limitado.

Mas especificamente con respecto a la preferencia de uso del miembro anterior:

o

La preferencia de uso del miembro anterior se ha descrito tanto en las especies
humanas como no humanas. Sin embargo, una asimetria tan marcada, constante y
homogénea como la que se encuentra en los humanos (el 80% de la poblacion es
diestra) no se ha registrado en las especies no humanas.

Algunos autores proponen que el grado o magnitud de la preferencia de uso del
miembro anterior, es la que se hereda y no la direccion (el presente trabajo se
enfocara solo sobre la direccién). La direccién al parecer puede ser influida por
factores ambientales. Sin embargo, en el caso del ser humano se ha propuesto que
la direccidn de la extremidad superior si tiene un substrato genético.

Los factores sexuales, en las especies no humanas parecen influir en el grado pero
no en la direccion del miembro anterior. Las hembras parecen ser mas fuertemente
lateralizadas que los machos. En cambio, hay igual nimero de ratones zurdos vy
diestros tanto en los ratones macho como hembra. En los humanos la unica
diferencia que existe y de las mas evidentes, es que hay mas hombres zurdos que
mujeres zurdas.

A pesar de que se asume que hay una relacion entre la asimetria funcional del
sistema nervioso y la preferencia de uso del miembro anterior en las especies no
humanas, hay pocos trabajos al respecto. Y los datos que existen no coinciden, en
algunos se muestra una correlacion, mientras en otros no existe ninguna relacion.
Se ha descrito la asimetria modular relacionada con la preferencia de uso del

miembro anterior, pero la informacion que existe es muy escasa.
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7. PLANTEAMIENTO Y JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

Estudios previos (Salgado, A. y Doran‘ges, M., 1992) han indicado que en las
ratas macho la preferencia de uso del miembro anterior esta fuertemente relacionado
con la cantidad de proyecciones tactiles del mismo miembro anterior hacia alguno de
los l6bulos paramedianos del cerebelo. Por otro lado, en un estudio piloto (Lopez y
cols.,1995) habiamos observado que las ratas hembra tendian con mayor frecuencia a
ser mas ambidiestras que las ratas macho, por lo que intentamos comprobar dichas
observaciones. Encontramos que de las 37 ratas hembra estudiadas: 18 fueron
diestras, 11 fueron zurdas y 8 fueron ambidiestras. Concluimos que esta distribucion era
muy similar a ia encontrada por Salgado y Dorantes, M. (1992) en las ratas macho. En
el mismo trabajo (Lépez y cols., 1985), también estudiamos el arreglo de proyecciones
tactiles del miembro anterior hacia alguno de los |6bulos paramedianos del cerebelo.
Observamos que de 14 ratas hembra registradas, en 6 hubo un correlato entre la
preferencia de uso del miembro anterior y el predominio de las proyecciones hacia los
l6bulos correspondientes (por ejemplo, una rata zurda fuvo méas predominio de
proyecciones en el l6bulo paramediano izquierdo del cerebelo y una rata diestra tuvo
mas predominio de proyecciones en el I6bulo paramediano derecho) y en las 8 ratas
restantes no se encontré este correlato. En este trabajo, concluimos que el hecho de
que no haber encontrado este correlato en las ratas hembra y que Salgado y Dorantes.
(1992) lo haya encontrado en las ratas macho, puede hablarnos de cierto grado de
dimorfismo sexual con respecto a la organizacion de las proyecciones tactiles. Con
base en los estudios previos aparentemente contradictorios, el presente trabajo
intentara aclarar y complementar los resuitados obtenidos por ambos estudios. De esta
forma, se pretende determinar lo siguiente:

1} La preferencia de uso del miembro anterior, tanto en las ratas hembra como macho.

2) Las diferencias sexuales con respecto a la preferencia de uso del miembro anterior.

3) La asimetria en el arreglo modular de las proyecciones del miembro anterior hacia
los I6bulos paramedianos del cerebelo, tanto en las ratas hembra como macho.

4) La relacion entre el arreglo modular de las proyecciones cerebelosas y la preferencia

de uso del miembro anterior, en ambos grupos de ratas (machos y hembras).
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5) Las diferencias sexuales en el arreglo modular asimétrico de las proyecciones
tactiles del miembro anterior hacia los I6bulos paramedianos cerebelosos.

Para llevar a cabo lo anterior, se aument_aré y se homogeneizara el numero de
sujetos para cada grupo (hembras y machos), se delimitara el area donde se realizara
el micromapeo y se llevaran a cabo analisis estadisticos mas completos apropiados.

De acuerdo a los anterior, el presente estudio tiene como finalidad general

demostrar las implicaciones conductuales de la organizacion modular cerebelosa.

104



8. HIPOTESIS

H1: Las ratas hembra son predominantemente ambidiestras, en cambio las ratas

macho son predominantemente zurdos o diestros.

H2: Las ratas diestras presentan mayor nimero de proyecciones tactiles del
miembro anterior en el 16bulo paramediano derecho. Las ratas zurdas presentan mayor
nimero de proyecciones tactiles del miembro anterior en el ldbulo paramediano
izquierdo. Las ratas ambidiestras presentan un nimero semejante de proyecciones
tactiles del miembro anterior tanto en el lébulo paramediano derecho como en el
izquierdo. \

H3: En las ratas hembra, la extension de la representacidn del miembro anterior
hacia un iébulo paramediano, es simétrica con respecto al otro I6bulo paramediano. Por
e! contrario, en las ratas macho |la extension de la representacién del miembro anterior

en un lébulo paramediano, es asimétrica con respecto al otro 1ébulo paramediano.
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9. MATERIAL Y METODO

VARIABLES:

Variable Independiente:

Sexo

Variables Dependientes.

a) Preferencia de uso del miembro anterior.

b) Asimetria modular de las proyecciones tactiles del miembro anterior hacia los
I6bulos paramedianos cerebelosos (izquierdo y derecho).

DEFINICION CONCEPTUAL.:

o Sexo:

Diferencias anatémicas entre las ratas hembra y macho

o Preferencia de Uso del Miembro Anterior:

El miembro anterior que usa con mas frecuencia la rata.

o Asimetria Modular de las Proyecciones Tactiles de Miembro Anterior hacia los
Lébulos Paramedianos Cerebelosos:
Diferencias en el nimero de puntos registrados de proyeccion hacia cada uno de los
lobulos paramedianos cerebelosos. Los puntos de proyeccién son los sitios en el
cerebelo que responden ante la estimulacion tactii del miembro anterior. Es
conveniente sefialar que el nimero de puntos de proyeccidon se determind en
porcentajes.

DEFINICION OPERACIONAL:

o Preferencia de Uso del Miembro Anterior:
Se considerd como aquel miembro anterior cuya frecuencia de uso para alcanzar y

sujetar el alimento sea mayor estadisticamente. Para esta determinacion conductual

106



!

se empled la prueba de los signos. La prueba proporciona un indice de lateralidad
que permite agrupar a las ratas en diestras, zurdas y ambidiestras: Si el valor del
indice de lateralidad tiene un nivel de significacion < 0.01, entonces indica que la
rata prefiere usar mas un miembro anterior. Asimismo, si el valor del indice de
lateralidad es positivo entonces la rata se considera diestra, pero si el valor es
negativo entonces es zurda. El valor que tiene un nivel de significacion >0.01 indica

gue ia rata es ambidiestra.

Asimetria Modular de las Provecciones Tactiles de Miembro Anterior hacia los

Lébulos Paramedianos:

Se considerd como el nimero de proyecciones tactiles del miembro anterior
izquierdo hacia el I6bulo paramediano izquierdo, que sea estadisticamente diferente,
con respecto al nimero de proyecciones tactiles del miembro anterior derecho hacia
el lébulo paramediano derecho. Al igual que en el caso anterior se determiné en
porcentaje” el nuimero total de puntos de proyeccion registrados. En este caso
también se empled la prueba de los signos. Si el valor del indice de lateralidad tiene
un nivel de significacion < 0.02, entonces indica que las proyecciones tactiles
predominan hacia alguno de los I6bulos paramedianos del cerebelo. Asimismo, si el
valor del indice de lateralidad es positivo entonces las proyecciones tactiles del
miembro anterior predominan en el lébulo paramediano derecho, pero si el valor es
negativo entonces las proyecciones tactiles del miembro anterior predominan en el
I6bulo paramediano izquierdo. El valor que tiene un nivel de significacion >0.02
indica que las proyecciones tactiles del miembro anterior se distribuyen de forma
simétrica en ambos I6bulos paramedianos.

Es importante sefialar que cuando hablamos de mddulo nos estamos refiriendo al
area que comprende a todos los puntos de proyeccion de alguna region
somatosensorial especifica (por ejemplo, miembro anterior) (Shambes, G. M. vy
cols., 1978, Welker, W. y Shambes, G. M.,1985 y Salgado, A. y Dorantes, M., 1992).

" Esta normalizacién de datos se efectué porque ¢l nimero total de puntos de proycccién registrados en cada
individuo y lobulo paramediano variaba por las siguientes razoncs técnicas: a) por la magnitud de las zonas
silenciosas que podian presentar algunos animales en las orillas que circunseriben al 16bulo paramedianc cercbeloso,
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Por otro lado, debido a que se presentaron dificultades para la cuantificacion por
areas, no se lievd a cabo dicha cuantificacion y en su lugar se consideré Unicamente
el numero total de puntos de proyeccién del miembro anterior en la zona

comprendida del tercio medio visible del 16bulo paramediano respectivo.

SUJETOS:

Sesenta y ocho ratas adultas sanas de la cepa Wistar (34 ratas hembra y 34
ratas macho) con un peso promedio de 300 gramos y criadas en el bioterio de la
Facultad de Psicologia, UNAM, México.

MUESTRA:
Se seleccionaron a los sujetos mediante la técnica de muestreo estratificado, que
consistié en seleccionar a los sujetos al azar y a dividirlos en estratos (Kerlinger, F. N.,

1994), por ejemplo en hembras y machos.

b) por la variacion individual en el ancho y longitud del Isbulo paramediano y ¢) por la mayor o menor presencia de
vasos sanguineos que dificultaban registrar mds sitios de proyeccién.

108



DISENO EXPERIMENTAL

Seleccién de sujetos

34 ratas 34 ratas
macho hembra
1%, Sesi6n (tarea conductual): 1%, Sesidn (tarea conductual);
Determinacién de la preferencia Determinacion de la preferencia
de uso del miembro anterior de uso del miembro anterior
2% Sesién (tarea conductual): 2% Sesién (tarea conductual):
Determinacién de la preferencia Determinacién de la preferencia
de uso del miembro anterior de uso del miembro anterior
Micromapeo cerebeloso Micromapeo cerebeloso
Anadlisis estadistico Analisis estadistico
Preferencia Lateralidad Correlacién de la Preferencia Lateralidad Correlacion de la
de uso Cerebelosa Preferencia de uso de uso Cerchelosa Preferencia de uso
con la lateralidad con la Iaterplidad
cercbelosa cerebelosa

Diferencins
sexuales

Fig. 9.1. Diagrama de flujo que muestra el disefio experimental,
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Se emplearon dos grupos experimentales: Un grupo de machos (34 sujetos) y un
grupo de hembras (34 sujetos). Mediante una tarea conductual que permite determinar
la preferencia de uso del miembro anterior, se registrd en cada grupo la frecuencia de
uso del miembro anterior izquierdo y derecho. Esta tarea se realizé en dos sesiones,
para que el registro de la conducta adquiriera mas confiabilidad.

Posteriormente se micromapearon, mediante el registro multiunitario (ver mas
adelante) ambos 16bulos paramedianos del cerebelo, logrando asi obtener el arregio de
proyecciones tactiles del miembro anterior. Una vez que se realizd esto, se obtuvo la
direccion de la preferencia de uso del miembro anterior. Este concepto de direccion se
refiere a cual es el miembro que usa con mas frecuencia, y se determind mediante la
prueba de los signos. Lo anterior permitié que las ratas se agruparan en ratas diestras,
zurdas y ambidiestras y ademas que se agruparan en ratas con una representacion
simétrica o asimétrica de las proyecciones tactiles del miembro anterior. Por Gitimo se
correlaciond la preferencia de uso del miembro anterior con la asimetria o simetria de
las proyecciones (ver diagrama de la figura 9.1)

MATERIAL Y EQUIPO:
Material:

o Caja de registro para la determinacién de la preferencia uso del miembro anterior:
Ver fig. 9.2. Esta caja contiene un dispositivo (jeringa de plastico de 10ml), el cual se
encuentra en [a mitad de una de sus paredes. El tubo de la jeringa (1om de
diametro) tiene un orificio por donde se introduce el <<pellet>>. Ver fig. 9.2. El

<<peliet>> se coloca al alcance de ia rata por medio del émbolo.

o Arroz inflado con cubierta de chocolate ( <<peliet>>).
a Instrumental y material quirlrgico.

0 Anestésico para animales (Ketamina).

a Taladro de dentista.

a Cojin térmico.
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o Electrodo de referencia (Ag-AgCl).

o Microelectrodo de tungsteno de punta esférica (aproximadamente de 3 a gumy)

barnizado, con una resistencia entre 0.5y 2 M.Ohms.
Equipo:
o Estereotaxico con una torre.
o Microscopio estereoscopico con un zoom de 0.67X a 4.0 X
o Camara Polaroid para Microscopio.
o Preamplificador de C.A
o Osciloscopio analégico de 5 canales y sistema de memoria.

o Sistema de audio con dos bocinas,

PROCEDIMIENTO:
A) Determinacion conductual del uso preferente del miembro anterior: b
a
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Hoja de registro (ver anexo).

Fig. 9.2. En el esquema se muestra: a) La tarea que tiene que ejecutar la rata para
determinar su preferencia de uso del miembro anterior respectivo Nétese en esta
llustracidn que la rata introduce su mano derecha. b) La hoja de registro mediante ia cual
se anota la frecuencia con la que introduce el miembro anterior derecho o 1Izquierdo




La tarea conductual para determinar la preferencia de uso del miembro anterior
de la rata, fue dividida en dos sesiones:

Primera Sesién:

Las ratas fueron privadas de alimento durante 48 horas. Una vez que transcurrié
éste periodo, se introdujo a cada rata en la caja de registro y no se realizé ningdn tipo
de manipulacién experimental durante 10 minutos (fase de adaptacién). Enseguida, a
través de un reforzamiento diferencial de aproximaciones sucesivas; la rata logré
infroducir el miembro anterior en su maxima extension al dispositivo con el fin de
alcanzar y tomar el alimento (respuesta conductuai).

Una vez que la rata emitié ésta respuesta, se siguid reforzando cada respuesta.
El reforzamiento se suspendié cuando la rata emitié 50 respuestas.

Luego se dejaron transcurrir 7 dias durante los cuales la rata tuvo acceso libre al
alimento.

Segunda sesion:

Una vez que trancurrieron los 7 dias, se volvid a privar de alimento a la rata
durante 48 horas, para que el sujeto ejecutara la misma tarea conductual que realizé en
la primera sesion.

Las respuestas emitidas por la rata durante la primera y segunda sesién se
sumaron para incrementar la confiabilidad de los datos obtenidos: Collins (1968)
demostrd que la consistencia de usar el mismo miembro anterior de una sesién a otra
(en donde podian transcurrir dias o meses), es muy alta. Por otro lado, Signore y cols.
(1991), también han mostrado que no existen diferencias entre una primera y segunda
determinacién conductual. Es decir, una rata que es zurda durante la primera sesién de
la tarea, va a seguir siendo zurda durante la segunda sesién. Asimismo nosotros
también comprobamos (datos no publicados) que las ratas que eran zurdas, diestras o
ambidiestras en la primera sesion, mantenian la misma lateralidad en una segunda
sesion o tercera sesién ( en las cuales podian haber transcurrido dias, meses o afios [2
anos aproximadamente]).

Una vez que se determind la preferencia de uso del miembro anterior de la rata,
se realizd la cirugia y posteriormente el micromapeo de profundidad:



B} Preparacion general y cirugia:

La rata fue anestesiada con Ketamina (Dosis: 150mg/Kg |.P.). Posteriormente se
fe realizd una traqueostomia, con el fin de controlar la ventilacion pulmonar. Enseguida,
se coloco a la rata en el estereotéxico, manteniendo constante su temperatura a través
de un cojin termico. Después se hizo un trépano en el hueso occipital para exponer
ambos hemisferios cerebelosos y se removié la meninge de ésta regién. Luego se
inyectd un paralizante muscular (Pavuldn 1.5 mg/Kg. 1.M), con el fin de disminuir ia
actividad eléctrica muscular que interfiere con el registro multiunitario. Inmediatamente
se le instaurd respiracion artificial a través de ta bomba de aire. Una vez realizado esto,
a traves de una camara <<Polaroid>> adaptada a un microscopio de diseccién, se
realizé una toma fotografica <<instantanea>> a cada lobulo paramediano (izquierdo y
derecho) para obtener una imagen amplificada (3X), la cual se utilizé para marcar los
sitios de penetracion y de registro de la actividad muitiunitaria, durante el procedimiento
de micromapeo. Ver fig. 9.1y 9.3



C) Técnica de micromapeo de profundidad.

Amplificador Hemisferio cerebeloso

derecho

Microelectrodo R

Aplicacion del
estimulo tdcti]

Fig. 9.3. Técnica de registro multiunitario. 1) Trazo de la actividad multiunitaria, cuando habia
proyeccion del miembro anterior (Rs.), ante la presencia de un estimuio tactil (E.). 2) Vista
posterior del cerebelo, en donde se observa el Idbulo paramediano (L.pm.) izquierdo y derecho
(lugar donde se realizd el registre con el microelectrodo). 3) Se ilustra la profundidad en la cual
penetrd el microelectredo al tejido cerebeloso, aproximadamente 700um, en la capa de las
células granulosas.

Con un microelectrodo de tungsteno y de punta esférica se penetraron varias
zonas del 16bulo paramediano, dentro de un area de 1 x 2 mm., abarcando los dos
tercios visibles laterales de cada lébulo y a una profundidad de 700um (ver fig. 9.3).
Este tipo de microelectrodo de punta esférica o de <<bolita>> permite el registro
multiunitario y disminuye considerablemente las microlesiones y las microhemorragias
durante las repetidas penetraciones, asimismo permite una mayor estabilidad mecéanica
del tejido nervioso alrededor de la punta del electrodo. De esta forma se pudieron
registrar los cambios de actividad multiunitaria de las aferencias sensoriales locales.
Estos cambios fueron provocados por la estimulacion tactil ipsilateral del miembro
anterior y de regiones periorales (ver fig. 8.3). Se realizaron alrededor de 40

penetraciones (con el microelectrodo) en cada I6bulo paramediano (se procurd que en

114



dicha area no quedara ninguna zona considerable sin explorar 0 micromapear). El
nimero total de penetraciones dependi® del tamafio individual de los idbulos.
Regularmente el micromapeo se realizé en un intervalo maximo de hora y media. La
secuencia de los puntos registrados se hicieron al azar para evitar posibles depresiones
propagantes provocadas por el estimulo mecanico (penetracion del microelectrodo).
También, cuando se introducia el electrodo en el tejido cerebeloso, se tratd de evitar a

los vasos sanguineos para no producir microchemorragias.

ANALISIS DE RESULTADOS

Algunos autores ( Sherman, G, F y Galaburda, A. M., 1980, Camp, D. M. y cols.,
1984, Waters, N. 8. y Denenberg, V. H., 1991 y Rogers, T. T. y Bulmann-Fleming, M.
B., 1998), han propuesto una formula para obtener un indice de lateralidad (IL) que
permita determinar la direccion de la preferencia de uso del miembro anterior. La
formula es la siguiente:

D-I

VD+I
En donde << IL >> es el indice de lateralidad, << D >> es la frecuencia de uso del
miembro anterior derecho, << I >> es la frecuencia de usoc de! miembro anterior

IL=

izquierdo.

Sin embargo, nosotros hemos considerado que un procedimiento analitico mas preciso,
debido a que emplea una correccidn por continuidad, es la prueba de los signos (Siegel,
Sy Castellan, N. J., 1995), cuya formula es ia siguiente:

En donde en nuestro caso, << Z >> representa el indice de lateralidad, << x >>
representa la frecuencia de uso del miembro anterior derecho o el porcentaje de las

prayecciones tactiles del miembro anterior derecho, en el [6bulo paramediano derecho



y << N >> representa la frecuencia tota! de uso del miembro anterior derecho e
izquierdo o el porcentaje total de las proyecciones tactiles del miembro anterior, en el
Idbulo paramediano derecho e izquierdo. Se utiliza +1 cuando x<N/2 y -1 cuando x>N/2
(correcion por continuidad). El indice de lateralidad que proporciona esta prueba se
busca en una tabla estadistica: tabla de probabilidades asociadas a los valores

observados de Z, y se obtiene en ella la probabilidad gue tiene el indice de lateralidad

Debido a lo anterior se empled la prueba de los signos para determinar: a) la
direccion de la preferencia de uso del miembro anterior de cada sujeto, b) la direccién
poblacionatl de la preferencia de uso del miembro anterior, ¢) la asimetria moduiar de las
proyecciones cerebelosas tactiles del miembro anterior en cada sujeto y d) la direccién
poblacional de la asimetria modular de las proyecciones cerebelosas tactiles del
miembro anterior.

Se utilizd la Chi cuadrada, para establecer las diferencias sexuales con respecto
a la preferencia de uso y la asimetria modular de las proyecciones del miembro
anterior. Para obtener la correlacién entre la preferencia de uso del miembro anterior y
la extensidon de la representacion modular del miembra anterior, se utilizd el coeficiente
de correlacién Producto Momento Pearson. Esta correlacion se hizo con los indices de
lateralidad cerebelosa (asimetria modular de las proyecciones) y conductual
(preferencia de uso del miembro anterior) que se obtuvieron mediante ia prueba de los

signos.
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10. RESULTADQOS

Preferencia de Uso del Miembro Anterior

Mediante la prueba de los signos se encontré que la preferencia de uso del
miembro anterior en el grupo de las ratas hembra, se distribuye de fa siguiente forma: el
35% de las ratas fueron zurdas, el 56% fueron diestras y el 8% fueron ambidiestras. En
las ratas macho se encontrd lo siguiente: el 47% de las ratas fueron zurdas, el 47%
fueron diestras y el 6% fueron ambidiestras (ver tabla 1). En ambos grupos y para cada
rata se mostré una fuerte evidencia con respecto a la preferencia de uso de un
miembro anterior (P< 0.00003).

Con relacién a la direccién de la preferencia de uso del miembro anterior
infrasujeto, se encontré que habia mas ratas hembra diestras que ratas hembra zurdas
(z= 2.096, P= 0.0183) y en el grupo de las ratas macho habia tanto ratas macho
diestras como zurdas (z= 0.103, P= 0.4483) (ver figura 10.1).

Se encontrd también que habia mas ratas hembra zurdas y diestras que
ambidiestras (zurdas, z= 3.78, P= 0.00011; diestras, z= 5.70, P< 0.00003). Al igual que
las ratas hembra, hubo mas ratas macho zurdas y diestras que ratas macho
ambidiestras (zurdas, z= 5.49, P<0.00003; diestras, z= 548, P<0.00003) (ver
figura10.1).

Diferencias Sexuales y la Preferencia de Uso del Miembro Anterior

No se encontraron diferencias sexuales con respecto a ser zurdo o diestro (X*=
0.937, 0.5>P>0.3), ni ambidiestro (X*= 0.648, 0.5>P>0.3). Es decir, el ser zurdo, diestro
0 ambidiestro no depende si se es hembra o macho (ver figura 10.1).

Tampoco se encontrd que hubiese mas ratas macho diestras que ratas hembra
diestras (X?= 0.786, 0.5>P>0.3). Tampoco hubo mas ratas hembra zurdas que ratas
macho zurdas (X?=1.758, 0.2>P>0.1), ni hubo mas ratas macho ambidiestras que ratas
hembra ambidiestras (X*= 0.6, 0.5>P>0.3) (ver tabla 1).
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Tabla 1. Direccién de la Preferencia de Uso del Miembro Anterior para cada

Sexo.
MACHOS HEMBRAS
ZURDAS 47% 35%
DIESTRAS 47% 56%
AMBIDIESTRAS 6% 9%

La probabilidad de que fueran zurdas o diestras en ambos sexos fue: P< 0.00003. Por otro lado
al comparar la misma lateralidad entre hembras y machos no se encontraron diferencias

sexugles
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Figura 10.1. Diferencias intrasujeto con respecto a la lateralidad conductual. Note que
hubo mas ratas hembra zurdas y diestras que ambidiestras. También hubo mas ratas
hembra diestras que zurdas. En el caso de los machos hubo mas ratas zurdas y
diestras que ambidiestras. Asimismo se encontrd que habia una cantidad similar tanto
de ratas macho zurdas como de ratas macho diestras.

En esta figura tambien se muestran las diferencias sexuales con respecto a Ia
preferencia de uso del miembro anterior. Obsérve que no hay diferencias sexuales
notabies con respecto a ser zurdo, diestro o ambidiestro (0.5 > P >0.3).
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I
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Asimetria Modular de las Proyecciones del Miembro Anterior

Del {otal de ratas hembra estudiadas se encontré 1o siguiente: En el 26% de las
ratas la exiension de la representacién del miembro anterior en el Iébulo paramediano”
derecho fue estadisticamente simétrica a la del I6bulo paramediano izquierdo; en el
71% de las ratas la extension de la representacion det miembro anterior fue mayor en el
Iobulo paramediano derecho que en el 16bulo paramediano izquierdo y en séio el 3% la
extension de la representacion del miembro anterior fue mayor en el Idbulo
paramediano izquierdo que en |dbulo paramediano derecho. En el caso de los machos,
se enconfro una distribucién similar: En el 33% de las ratas la extensién de la
representacion del miembro anterior en el 16bulo paramedianc derecho fue
estadisticamente simétrica a la del ISbulo paramediano izquierdo; en el 64% de las
ratas la extensién de la representacion del miembro anterior fue mayor en el I6bulo
paramediano derecho y en sdlo el 3%, la extensién de la representacién del miembro
anterior fue mayor en el 16bulo paramediano izquierdo. En ambos grupos y para cada
rata, la probabilidad de que fueran asimétricas fue; P< 0.02 (ver figura 10.2 y tabla 2).

Con respecto a las diferencias intrasujeto se obtuvo lo siguiente: Hay mas ratas
hembras cuya representacion del miembro anterior estd mas lateralizado hacia e! I6bulo
paramediano derecho que ratas hembras cuya representacién del miembro anterior es
simétrica en ambos [dbulos paramedianos del cerebelo (z= 4.47, P< 0.00003). También
hay mas ratas hembra cuya representacion del miembro anterior esta mas lateralizado
hacia el I6bulo paramediano derecho que ratas hembra cuya representacion esta mas
lateralizada hacia el 16bulo paramediano izquierdo (z= 7.78, P< 0.00003). Hay mas
ratas hembras cuya representacion del miembro anterior es simétrica en ambos lébulos
paramedianos cerebelosos que ratas hembra que tienen una representacién del
miembro anterior mas lateralizada hacia el [ébulo paramediano izquierdo (z= 4.085, P<
0.00003). En el caso de los machos, hubo mas ratas macho cuya representacién del
miembro anterior estd mas lateralizado hacia el lobuio paramediano derecho que ratas
macho cuya representacion del miembro anterior es simétrica en ambos I6bulos

paramedianos del cerebelo (z= 3.046, P=0.0012). Se encontraron mas ratas macho que

" Recordar que las proyecciones en la zena intermedia del [6bulo paramediano son ipsilaterales.



Simetria

Asimetria
Derecha

Asimetria
Izquierda

MACHOS HEMBRAS

Lpm. Lpm. Lpm. Lpm.
izquierdo derecho izguierdo derecho

Figura 10.2. Fotografias que muestran los puntos mapeados (seis sujetos: 3 hembras y 3
machos), de las proyecciones del miembro anterior en el Idbulo paramediano (Lpm)
izquierdo y derecho del cerebelo. Los puntos claros representan las proyecciones del
miembro anterior y los puntos obscuros representan las proyecciones de diferentes
regiones periorales. Las fotos A-A’ y B-B' representan a las ratas macho y hembra,
respectivamente, cuya representacién del miembro anterior estd representada
simétricamente; las fotos C-C' y D-D' representan a las ratas macho y hembras,
respectivamente, cuya representacion del miembro anterior estd mas lateralizada hacia el
lado derecho de los bulos paramedianos y las fotos E-E' y F-F’ muestran a las ratas
macho y hembra, respectivamente, cuya representacion del miembro anterior estd mas
lateralizada hacia el lado izquierdo del [6bulo paramediano (estos fueron los unicos casos
con predominio de proyecciones hacia el lado izquierdo).
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mas lateralizada hacia el I6bulo paramediano izquierdo (z= 7.33, P< 0.00003). Habia
mas ratas macho cuya representacion del miembro anterior ests igualmente lateralizada
hacia los dos lobulos que ratas macho que tienen una representacion del miembro
anterior mas lateralizada hacia el I6bulo para}nediano izquierdo (z= 4.5, P< 0.00003)
(ver figura 10.3).

Diferencias Sexuales de las Proyecciones del Miembro Anterior

No se encontraron diferencias sexuales con respecto al predominio de las
proyecciones del miembro anterior hacia el lébulo paramediano derecho y las
proyecciones del miembro anterior que estaban simétricamente representadas (X*=
0.595, 0.5>P=>0.3), es decir el tener proyecciones simétricas o con predominio hacia el
lado derecho no depende del sexo. Las ratas que tenian representado el miembro
anterior predominantemente hacia el I6bulo paramediano izquierdo no se consideraron
para el analisis estadistico debido a que sélo se encontré una rata macho y una rata
hembra con este tipo de representacion (ver figura 10.3).

Tampoco se encontrd que hubiera mas ratas hembra cuya representacion del
miembro anterior estuviera mas lateralizada hacia el [ébulo paramediano derecho que
ratas macho cuya representacién del miembro anterior esta igualmente lateralizada
hacia el Iébulo paramediano derecho (X*= 0.26, 0.7>P>0.5). Ni se encontrd que
hubiera mas ratas macho simétricas que ratas hembra simétricas (X*= 0.62, 0.5>P>0.3)
(ver tabla 2).

Correlacién entre la Preferencia de Uso del Miembro Anterior y la
Representacién del Miembro Anterior

No se encontré ninguna correlacién entre la preferencia de uso del miembro
anterior y la representacion del miembro anterior, tanto en las ratas hembra (r= -0.2679,

P=0.125) como en las ratas macho (r= -0.1187; P= 0.504) (ver tabla 3 y figura 10.4).



Tabla 2. Direccion de las Proyecciones de! Miembro Anterior para cada

Sexo.

Hembras Machos

Simétricas: |Derechas e 26% 33%
lzquierdas

Asimétricas: |Derechas 71% 64%

Izquierdas 3% 3%

.2 probabilidad de que fueran simétricas en ambos sexos fue: P < 0.02. En otro sentido, cuzando
se comparoé la misma direccion de la [ateralidad cerebelosa entre las ratas hembra y macho no se
encontraron diferencias sexuales.
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Figura 10.3. Diferencias intrasujeto con respecto a la lateralidad cerebelosa. Tanto en las
ratas hembra como en [as ratas macho hubo mas ratas lateralizadas hacia el 16bulo
paramediano derecho que ratas simétricas y que ratas lateralizadas hacia el 1ébulo
paramediano izquierdo También hubo mas ratas siméfricas que ratas lateralizadas hacia
el [6bulo paramediano izquierdo.

En esta figura también se observan las diferencias sexuales con respecto al
predominio de las proyecciones del miembro anterior hacia uno de los iébulos
paramedianos. Notese que no hay diferencias sexuales, la distribucion es muy similar
entre hembras y machos.
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Tabla 3. Porcentaje de sujetos considerando su preferencia de uso dei

miembro anterior y su lateralidad cerebelosa

L.ateralidad Cerebelosa

Derecha zquierda Simétrica
Hembras |Machos |Hembras |Machos |Hembras |Machos
| Zurdas 75% 62% 0% 0% 25% 38%
Diestras 68% 62% 0% 6% 32% 32%
Ambidiestras | 67% 100% 33% 0% 0% 0%

Observe gue no existe un correlato entre la preferencia de uso del miembro anterior y la
lateralidad cerebelosa. Por ejemplo, casi por igual una gran cantidad de ratas zurdas, diestras y
ambidiestras tienen un predominio de proyecciones hacia el lébulo paramediano derecho. Otro
grupe de ratas pero en menor proporcién de ratas zurdas, diesiras y ambidiestras no presentan
un predominio de proyecciones hacia uno de los [dbulos paramedianos, sino que estan
simetricamente representadas. Note por ejemplo que casi la misma cantidad de ratas zurdas gue
tienen proyecciones hacia el ldbulo paramediano dereche es casi la misma cantidad de ratas
diestras que tienen proyecciones hacia ei lObulo paramediano derecho.
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Figura 10.4. Correlacion entre |a preferencia de uso del miembro anterior {indice de
lateralidad conductual, el cual fue obtenido mediante la prueba de los signos) vy la
representacion del miembro anterior en el cerebelo (Indice de lateralidad cerebelosa).
No se encontré ninguna correlacion, tanto en el grupo de las ratas hembra como en
el de las ratas macho. Observe: A. Recta de mejor ajuste v B. Recta ideal para e
caso en el cual se hubiese presentado una correlacidn maxima.




11. DISCUSION

Preferencia de Uso del Miembro Anterior

En el presente estudio se encontré que en ambos sexos la mayoria de las ratas
prefieren usar mas un miembro anterior (izquierdo o derecho). Es decir, la poblacién
estd principalmente comprendida de ratas zurdas y diestras pero muy pocas
ambidiestras. El haber encontrado muy pocas ambidiestras concuerda con ios
resultados obtenidos por Collins (1968, 1991), Signore y cols. (1991).

Cuando se analizd la direccion de la preferencia de uso del miembro anterior
para cada sexo se hallé que habia mas ratas hembra diestras que zurdas, en cambio
en los machos existia una cantidad similar de ratas zurdas que de ratas diestras. De lo
anterior se haran las siguientes consideraciones:

1) En el grupo de las ratas hembra parece haber una desviacidén direccional con
respecto a |la preferencia de uso del miembro anterior, lo cual coincide parcialmente con
Biddle y cols., 1993 y 1996, que han encontrado que algunas cepas de ratones parecen
exhibir una desviacién direccional. Los datos coinciden de forma parcial debido a que
ellos no estudiaron si habia diferencias sexuales con respecto a la preferencia de usc
del miembro anterior. Ahora bien, si el nivel de significacién se define con un o= 0.01,
entonces los datos indicarian que no hay una desviacién direccional en las ratas
hembra, es decir, habria una cantidad similar de ratas zurdas que de ratas diestras.
Esto uUltimo es de particular relevancia debido a que la interpretacion de los resultados
deben ser tomados con reserva, esto es, es relativo sefialar que las ratas hembra
muestran una desviacion direccional, porque ello depende del nivel de significacion
estadistico que se maneje.

2) Las ratas macho no muestran una desviacion direccional poblacional, es decir
hay tanto zurdas como diestras. Esto Ultimo coincide con los datos obtenidos por
Collins (1968, 1991), Signore y cols. (1991), Buiman-Fleming y cois.(1997). Sin
embargo, se debe destacar que los datos coinciden de forma parcial debido a que no se
estudid si habia diferencias sexuales con respecto a la preferencia de uso del miembro

anterior.
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Dado lo anterior, es adecuado indicar, que el estudio de la preferencia de
uso del miembro anterior se ha realizado sobre todo en ratones, por lo que se sugeriria
gue se realizaran mas estudios en ratas.

Diferencias Sexuales y Preferencia de Uso del Miembro Anterior

Los resultados mostraron una desviacidén direccional en las hembras perc no en
los machos, sin embargo, cuando se compard la cantidad de ratas hembra diestras con
la cantidad de ratas macho diestras no se encontraron diferencias, tampoco se
encontraron diferencias significativas cuando se compararon las ratas hembra zurdas y
las ratas macho zurdas, ni tampoco se encontraron diferencias sexuales entire las ratas
ambidiestras. Ello por lo tanto podria indicar que la preferencia de uso del miembro
anterior no depende del sexo y que existe una cantidad similar de ratas zurdas, diestras
y ambidiestras en ambos sexos. Por ofro lado, si consideramos que no existe una
desviacion direccional en las ratas hembra, debido a que se selecciond un nivel de
significacion a= 0.01, se puede concluir en general que la direccion de la preferencia de
uso del miembro anterior al parecer no esta relacionado con factores sexuales, lo cual
coincide con las diferentes observaciones hechas por diferentes autores (Colling, R.L,,
1975,1991; Signore y cols., 1991a y 1991b; Betancur, C., 1991; Bulman-Fleming y cols.,
1997).

Considerando que tanto en las hembras como en los machos existe unha cantidad
similar de ratas zurdas que de ratas diestras y que hay muy pocas ambidiestras, se
puede generalizar que los roedores (ratas y ratones) presentan un mismo patron
conductual con respecto a la preferencia de uso del miembro anterior. De esto se
puede asumir que los mismos factores genéticos pueden influir en la lateralizacién del
miembro anterior de esta especie, lo cual ha sido comprobado por Collins (1991) y
Signore (1991a y b), aunque ellos han empleado sélo diferentes cepas de ratones. En
este sentido, se sugeriria que se realizaran mas estudios pero en ratas.

Ahora bien, si se toma en cuenta que las ratas hembra presentan una desviacion
direccional con respecto a la preferencia de uso del miembro anterior y en cambio en
las ratas macho no hay tal desviacion direccional, entonces factores ambientales y/o

genéticos pueden estar participando en tal desviacién direccional a nivel intrasujeto,
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probablemente esta sea una diferencia entre ratas y ratones y también una diferencia
sexual, sin embargo recuerdese que la cantidad de ratas zurdas, diestras y
ambidiestras no varia entre ambos sexos. Entonces, es mas razonable asumir que la
direccién de la lateralidad no depende del sexo como ya se indicé anteriormente. Por
ultimo el que algunos autores hayan encontrado una considerable cantidad de ratones
ambidiestros, aunque no relacionados con el sexo (Takeda, S. y Endo, A., 1993 y
Betancur y cols., 1991), implica probablemente la participacion de factores genéticos
y/o ambientales entre diferentes cepas y subcepas. Elio explicaria porqué autores como
Lépez y cols. (1995) en estudios previos habian observado mas ratas ambidiestras en
las hembras, y también porque Takeda y Endo, A. (1993) habian encontrado en las
mismas cepas estudiadas por Collins una gran cantidad de ratas ambidiestras (hembras
y machos). Algunos autores como Barneoud y Van Der Loos. (1993), han reportado que
la direccién de la preferencia de uso del miembro anterior puede ser heredada
genéticamente, a su vez Provins (1997) sefiala que la habilidad o capacidad de usar
preferentemente el miembro anterior es la que esta determinada genéticamente, pero
que la inclinacidon hacia un lado, el derecho o el izquierdo, esta determinado por
factores ambientales. Estos dos puntos de vista indica que es dificil determinar en que
proporcion participan los factores genéticos y ambientales, sin embargo es posible
plantear que ambos factores estan participando.

Asimetria Modular de las Proyecciones Tactiles del Miembro Anterior

Se encontrd tanto en el grupo de las ratas hembra como en el de las ratas macho
que habfa mas ratas con proyecciones del miembro anterior representadas
predominantemente en el lado derecho del Iobulo paramediano cerebeloso que ratas
hembra y macho con proyecciones del miembro anterior representadas simétricamente
en ambos Iobulos. Sujetos con un predominio de proyecciones hacia el lado izquierdo
del I16bulo paramediano se encontraron muy pocos, sélo se encontré para cada sexo un
individuo con este tipo de lateralizacién cerebelosa. Al respecto en el trabajo realizado
por Salgado y Dorantes (1992), se pudo observar gue la mayoria de las ratas tenian
representadoe el miembro anterior predominantemente en el I6bulo paramediano

derecho, sélo una rata tenia representado el miembro anterior predominantemente en el
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I6bulo paramediano izquierdo. (aunque ellos solo utilizaron ratas macho). Obviamente
una clara diferencia entre el presente trabajo y el realizado por Salgado y Dorantes, fue
que ellos no encontraron ratas que tuvieran rgpresentado simétricamente el miembro
anterior en ambos i6bulos. Esta diferencia de resultados puede ser por la diversidad de
subcepas, lo cual estaria relacionado con algun factor genético o por el tipo de analisis
cuantitativo empleado para determinar la asimetria de las proyecciones.

Por ofro lado, en el estudio realizado por Bower y col (1990), se reportd que el
namero y tamafio de los parches de las diferentes regiones corporales estan
representadas en proporciones similares en los l6bulos Crus lla del cerebelo, tanto a
nivel intrasujeto como entresujeto. Sin embargo, algunas puntualizaciones se deben
indicar del trabajo realizado por Bower: 1) Los autores no plantean el término asimetria
o simetria, sino utilizan el téermino variabilidad; 2) para su estudio sélo utilizan a cuatro
ratas, lo cual implica que la muestra fue demasiado escasa como para poder afirmar
que no hay variabilidad en el tamafio de los parches que representan una misma region
corporal entre los diferentes sujetos. En el mismo sentido cuando comparan el lébulo
(Crus lla) izquierdo y derecho en un mismo sujeto 1o hacen séle con una rata, por lo
tanto tampoco se puede aseverar poblacionalmente, a nivel intraindividual que no hay
variabilidad en las proporciones del tamafio de los parches; 3) ellos tampoco hacen un
analisis estadistico de sus resultados; en algunos de sus datos se ve claramente que no
hay variabilidad entre los sujetos con respecto al tamafio de los parches cerebelosos,
pero en otros datos no es tan claro que no exista tal variabilidad, por ejemplo, el
porcentaje de la representacion del labic superior en una rata fue del 44.6% mientras
que ofra tenia un 28.4%. ,las almohadillas bucales en una rata estaban representadas
en un 20.6%, mientras que otra tenia un 8.0%. Tampoco los autores proporcionan los
datos cuantitativos cuando comparan las praporciones del tamafio de los parches en un
mismo individuo (los comparan pero sélo con la figura de cada I6bulo), este dltimo dato
seria de suma importancia para el presente estudio.

En otras zonas tales como la corteza somatosensorial de la rata, se ha
observado que en la mitad de las ratas estudiadas (5 de 10) el tamafio de los barriles,
los cuales representan a la vibrisas, no difieren en ambos hemisferios, en cambio en las

ratas restantes (5), cuatro tenian una gran representacion en el hemisferio derecho v
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una tenia una mayor representacion en el hemisferio izquierdo {Chen-Bee, C.H. vy
Frostig, 1996). Esfos resultados aunque difieren con respecto a los resuitados
obtenidos en el presente estudio presentan cigrto grado de similaridad, pues como se
puede observar hay ratas simétricas y ratas lateralizadas predominantemente hacia un
solo lado de los hemisferios y una cantidad mucho menor esta lateralizada hacia el otro
lado del hemisferio. Los resultados obtenidos por estos autores se deben fomar con
reservas, debido a que [a muestra que se utilizo6 fue demasiado pegueiia.

Autores como Riddle y Purves (1995), han encontrado en las ratas que los
barriles de la corteza somatosensorial (los cuales representan a las vibrisas, labio
inferior, miembro anterior, etc.) se encuentran tanto representados en el hemisferio
derecho como en el izquierdo. Como se puede notar, estos datos difieren de los
obtenidos en el presente estudic con respecto a la distribucion de ia lateralidad
cerebelosa.

Las posibles causas de las diferencias con respecto a los resultados obtenidos,
pueden ser genéticas, es decir, puede haber una variabilidad genética entre ias
diferentes subcepas y cepas utilizadas.

Diferencias Sexuales de las Proyecciones Tactiles del Miembro Anterior

No se encontraron diferencias sexuales con respecto a la lateralidad de las
proyecciones del miembro anterior. Se encontrd que habia igual nimero de ratas
hembra cuya representacién del miembro anterior era mayor en el idébulo paramediano
derecho, que ratas macho con esta misma inclinacién de la representacién del miembro
anterior. También habia casi igual nimero de ratas hembra con una representacién
simétrica de las proyecciones del miembro anterior, que ratas hembra con esa misma
representacion simétrica. Y se encontrd sélo una rata macho y una rata hembra con
proyecciones del miembro anterior representadas principalmente en el I6bulo
paramediano izquierdo. A partir de estos datos se puede inferir que la distribucion de la
lateralidad cerebelosa entre las ratas macho y las ratas hembra es muy similar y que al
parecer los factores sexuales no influyen en la asimetria o simetria de las proyecciones
del miembro anterior, encontradas en el lobulo paramediano cerebeloso. El poder

afirmar esto y debatirlo es dificil, debido a que no existen muchos estudios sobre
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asimetria modular y diferencias sexuales. También es complicado, porque los datos que
existen sobre asimetrias cerebrales (a nivel estructural) son algo controvertidos (como
ya mencioné anteriormente en la introduccjén). Por ejemplo, se describidé en la
introduccidn de que las hembras o mujeres eran menos asimétricas que los machos u
hombres, por ofro lado se describié que las hembras o mujeres son fan asimétricas
como [os machos u hombres, lo cual de alguna manera concuerda con los datos
obtenidos en el presente estudio. De acuerdo a Hellige (1993) es dificil establecer
realmente que tanto pueden contribuir los factores sexuales en la asimetria, se sabe
que en ciertas tareas conductuales son mas eficientes las mujeres que los hombres o
viceversa, sin embargo cuando alguna lesién existe en algunos de los hemisferios
cerebrales implicado en algin proceso conductual (gj., rotacién visuoespacial) no se
observa que el que realiza la tarea mas eficientemenie en condiciones normales, se
desenvuelva mucho peor. Debido a esto se propondria que se hicieran mas estudios
sobre asimetria modular y diferencias sexuales, y también estudios que expliquen que
otros factores pueden contribuir a ciertas diferencias sexuales relacionadas a la
asimetria.

Correlacion entre la Preferencia de Uso del Miembro Anterior y la

Representacion Cerebelosa del Miembro Anterior

No se encontrd una correlacion significativa entre la preferencia de uso del
miembro anterior y el tamafio de la representacion cerebelosa del miembro anterior,
tanto en las ratas hembra como en las ratas macho. Esto concuerda con los resultados
los datos previos del grupo (Lopez y cols., 1995) , aunque sélo utilizamos ratas hembra.
En el caso de las ratas macho, Salgado y Dorantes (1992), observaron que si habia
una correlacion, lo cual no coincide con lo obtenido en el presente estudio. En ofras
zonas cerebrales no se ha encontrado una correlacion entre la preferencia de uso del
miembro anterior y la representacion funcional cerebral. Por ejemplo, Castro-Alamancos
y Barrel (1993) no encontraron una correlacion entre la preferencia de uso del miembro
anterior y la representacién funcional en la corteza motora primaria. Ni tampoco Chen-
Bee y Frostig (1996), encontraron una correlacién entre la asimetria de los barriles de la
corteza somatosensorial primaria y la asimetria conductual (exploracién con la vibrisas).



El haber pensado que existia una correlacion entre la conducta (preferencia de
uso del miembro anterior) y la asimetria cerebelosa, proviene de los resultados
encontrados por Salgade y Dorantes (1992), los cuales mostraban una correlacion. En
otros estudios también se ha observado una correlaciéon entre la preferencia de uso del
miembro anterior y la asimetria cerebral; por ejemplo Greenough y col (1985) han
observado en la rata, mediante el entrenamiento del miembro anterior en una tarea de
alcance (se forza al animal a que use mas un miembro anterior), que se incrementa
significativamente la ramificacidn dendritica de las neuronas en el area del miembro
anterior de la corteza sensoriomotora (en el hemisferio contralateral del miembro
anterior entrenado). Estudios realizados en monos y usando téchicas de
microestimulacién para obtener mapas detallados de la corteza motora primaria
contralateral a la mano preferida, han mostrado que el area de representacion del
movimiento del dedo disminuye como un resultado de la restriccion def miembro
anterior y del desuso, y por el contrario incrementa con un entrenamiento especifico en
una tarea que requiere la destreza de los dedos (Provins, K.A.,1997, p.562). Por otro
lado, mediante la técnica de neurcimagen por resonancia magnética, Eibert y cols.
(1995), reportaron que la representacion somatotépica en la corteza cerebral para los
dedos de la mano izquierda de los intérpretes (masicos) de instrumentos de cuerda (gj.,
violinistas y chelistas) fue mayor que [a de su mano derecha y que de la representacion
de los sujetos control.

Aungue no se encontré una correlacion entre la preferencia de uso del miembro
anterior y asimetria cerebelosa, sin embargo, algunos datos del presente estudio
contrastados con otros estudios realizados en humanos son sumamente interesantes.

En un estudio realizado por Hochberg y Lemay (1975) encontraron que en las
personas diestras el extremo posterior de la fisura silviana fue mayor en el hemisferio
derecho en el 67% de los cerebros estudiados, igual en los dos hemisferios en el 26%
de los cerebros, y mayor en el hemisferio izquierdo en el 7% de los cerebros (revisado
en Hellige, J. G., 1993). Nétese que esta distribucion es muy similar a la encontrada en
el presente: Las proyecciones del miembro anterior en el 6bulo paramediano estaban
principalmente representadas en el lado derecho (71% en las hembras, 64% en los

machos), en una menor proporcion las proyecciones estaban representadas igualmente



en ambos l6bulos paramedianos (26% en las hembras y el 33% en los machos) y en
una mucho menor proporcion las proyecciones estaban representadas en el lado
izquierdo del 16bulo paramediano (3% en las hembras y 3% en los machos). De los
resultados obtenidos en el presente estudio se puede conjeturar que la mayoria de las
ratas tanio hembras como machos son diestras. Por lo tanto existe la posibilidad de que
la determinacién de la preferencia de uso del miembro anterior, mediante la tarea
conductual empleada por nosotros no sea un buen indicador para determinar dicha
preferencia.

Hochberg y Lemay, en el mismo trabajo también estudiaron a personas zurdas;
ellos notaron que el extremo posterior de la fisura silviana fue mayor en el hemisferio
derecho en el 22% de los cerebros estudiados, igual en los dos hemisferios en el 71% y
mayor en el hemisferio izquierdo en el 20%. También se ha estimado en las personas
zurdas que aproximadamente el 60% de dichos sujetos su hemisferio dominante para el
habla es el hemisferio izquierdo, en el 20% de los sujetos ambos hemisferios son
dominantes y en el 20% el hemisferio derecho es el dominante. En el caso de las
personas diestras se ha estimado que en el 95% de los sujetos es dominante el
hemisferio izquierdo, en el 5% el hemisferio dominante es el hemisferio derecho y hay
muy pocos con hemisferios igualmente dominantes (Hellige, J.B., 19983). Como puede
notarse existen diferencias entre las personas zurdas y diestras: Los sujetos zurdos o
son simétricos predominantemente o tienen un hemisferio dominante principalmente en
el lado izquierdo al igual que los sujetos diestros, pero en una mucho menor proporcién
(notese que el ser zurdo no esta relacionado con un mayor dominio del hemisferio
opuesto al de los sujetos diestros). Con respecto a los sujetos diestros, su hemisferio
comtnmente dominante es el izquierdo o en el caso de la fisura sifviana es el derecho,
en estos sujetos hay muy pocos simétricos.

Dichas diferencias entre las personas zurdas y diestras no concuerdan con lo
observado en el presente trabajo. En las ratas zurdas, el 75% y el 62% de las ratas
hembra y macho, respectivamente, tenian proyecciones del miembro anterior
predominantemente hacia el Iobulo paramediano derecho y el 25% y 38% de las ratas
hembra y macho, respectivamente tenian una cantidad similar de proyecciones hacia

ambos |6bulos paramedianos y en ningln caso (hembras y machos) se encontraron



ratas que tuvieran proyecciones del miembro anterior predominantemente en el lado
izquierdo. En el caso de las ratas diestras, el 68% y el 62% de las ratas hembra y
macho, respectivamente, tenian proyecciones del miembro anterior predominantemente
en el [6bulo paramediano derecho, el 32% y 32% de las hembras y macho,
respectivamente, tenian una cantidad similar de proyecciones en ambos [ébulos
paramedianos, el 0% y 6% de las ratas hembra y macho, respectivamente, tenian
proyecciones del miembro anterior predominantemente en el l6bulo paramediano
izquierdo. Como puede notarse la distribucion es bastante similar entre ratas zurdas y
diestras. Sin embargo, lo mas destacable de estos datos es que independientemente de
que se relacione con el ser zurdo o diestro, el patron asiméfrico es bastante similar en
varios de los estudios mencionados arriba. Lo cual podria sugerir que dicho patrén
asimétrico es compartido entre especies tan senciilas como Ia rata y tan complejas
como el humano.

El no haber encontrado una correlacion entre la preferencia de uso del miembro
anterior y 1a representacion funcional del miembro anterior en el cerebelo, pudo deberse
a algunos factores que a continuacion se sefialaran.

Probablemente factores genéticos pudieron haber afectado los resultados; por
ejemplo, la subcepa de ratas estudiada por Salgado y Dorantes (1992) en el laboratorio
de Neurologia y la subcepa estudiadas por nosotros en la Facuitad de Psicologia
podrian ser diferentes genéticamente. Se desconoce si hay mas estudios referentes a
los factores genéticos que pueden influir en el hecho de encontrar o no una correlacion.
Lo que se ha propuesto, en el humano, es que un alelo D producto de una mutacion,
pudo haber originado la preferencia de uso del miembro anterior o de la mano
relacionada con un dominio del hemisferio izquierdo (Corballis, M.C.. 1997).

También es posible que dependiendo de la especie de la cual se trate se pueda
0 no observar una correlacién con mayor claridad; por ejemplo en primates humanos y
no humanos se observa una correlacion mas constante(Elbert, T, y cols., 1895; Provins,
K. A, 1897, p.562) que en Iqs especies como la rata (los datos obtenidos en esta
especie son algo contradictorioé).

Oftra posibilidad de no haber encontrado correlacion, es que la tarea conductual

empleada en el presente trabajo para determinar la preferencia de uso de! miembro



anterior, no da un buen indicador para la determinacién de dicha preferencia (Castro-
Alamancos, M.A. y Barrel, 1993). Al respecto algunos investigadores como Lehman
(1989), han mostrado que tales preferencias (de los macacos) son altamente
especificas para una tarea, asi que el uso cc;nsistente de un lado para una tarea no
necesariamente predice el lado preferido para otra tarea.

Otra causa pudo deberse al hecho de no haber micromapeado todo el l6bulo
paramediano, debido a que si se hubiera micromapeado todo €l 16bulo se podria haber
considerado tanto las proyecciones confralaterales como las bilaterales y no sélo las
ipsilaterales (las cuales fueron las que se estudiaron en el presente trabajo). Es decir, si
las proyecciones bilaterales o contralaterales hubieran estado mas representadas
podria haber aumentado la posibilidad de encontrar un correlato entre la asimetria
cerebelosa y la conductual.

Ahora bien, la no correlacion podria efectivamente estar mostrando que el
tamario de la representacion del miembro anterior en el cerebelo no esta relacionado
con la preferencia de uso del miembro anterior. Ain mas, podria estar revelando otro
tipo de organizacion del sistema nervioso. Es decir, la correlacion entre la preferencia
de uso del miembro anterior y la representaciéon del miembro anterior en el cerebelo
podria estar reflejada por la cantidad de diferentes proyecciones vecinas gue circundan
a las proyecciones del miembro anterior. Por ejemplo, en una rata diestra |a cantidad de
diferentes proyecciones vecinas que circundan a las proyecciones del miembro anterior,
seria mayor en el l[6bulo paramediano derecho que en el I6bulo paramediano izquierdo.
Por el confrario en una rata zurda se presentaria una mayor cantidad de dichas
proyecciones pero en el lobulo paramediano izquierdo y menor en el Idbulo
paramediano derecho. Esto puede ser una posibilidad y ademas seria otro aspecto que
se tendria gue estudiar, ya que en el presente trabajo no se estudio dicho arreglo.

También es probable dado el tipo de proyecciones periorales vecinas a las
proyecciones del miembro anterior en las regiones involucradas del lébulo
paramediano, que dichas proyecciones estén mas relacionadas a un evento motor
dirigido hacia la exploracion y discriminacién sensorial de estimulos que
simultaéneamente activen zonas periorales y del miembro anterior y no asociadas con la

conducta de alcance y de prension de objetos con el miembro anterior extendido.
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Otra posibilidad con respecto a la organizacion es el tipo de combinacion entre
las proyecciones del miembro anterior y sus proyecciones vecinas. Tal vez cierta clase
de combinacién esté mas asociado con la preferencia de uso del miembro anterior. Por
ejemplo, una rata zurda tendria mas cierto tipo de combinaciones en el [6bulo
paramediano izquierdo que estén mas asociadas con la preferencia de uso del miembro
anterior.

Por Gltimo, ofro aspecto que se debe considerar, son los patrones conductuales
que despliega el sujeto pero en condiciones naturales. Es decir, las ratas
probablemente en dichas condiciones naturales, no muesiren una mayor preferencia
por usar uno de sus miembros anteriores, sino que exhiben un patréon conductual
simétrico, esto es, que en realidad en el medio natural [as ratas no muestran una
preferencia por usar mas uno de sus miembros anteriores. Esto en parte explicaria
porque no se encontroé una correlacion entre la preferencia de uso del miembro anterior

y la representacion funcional cerebelosa del miembro anterior.



12. CONCLUSIONES

Lateralidad Conductual: )

o La poblacién de ratas hembra y macho esta principalmente comprendida de
zurdas y diestras pero de muy pocas ambidiestras.

a Las ratas hembra presentan cierta desviacién direccional hacia el lado
derecho, es decir existen mas ratas hembra que usan frecuentemente el
miembro anterior derecho (sin embargo, si el nivel de significacion es a= 0.01,
entonces hay tanto ratas zurdas como diestras).

o En el caso de los machos hay tanto ratas diestras como zurdas.

a El sexo al parecer no influye en la preferencia de uso del miembro anterior.
Es decir, el ser zurdo, diestro o ambidiestro no depende si se es hembra o
macho.

Lateralidad Cerebelosa:

o Una proporcidn considerable de ratas hembras y machos tienen
representadas las proyecciones del miembro anterior en el Idbulo
paramediano derecho del cerebelo. Otro conjunio de ratas (hembras y
machos), pero en menor proporcion tienen representadas una cantidad
similar de proyecciones hacia ambos I[6bulos. Fue muy escasa la cantidad de
ratas con proyecciones del miembro anterior representadas en el Iébulo
paramediano izquierdo.

o Lo anterior indicaria que dicha distribucion puede ser caracteristico de Ia
especie. Ademas, a nivel estructural y en otras regiones corticales se ha
observado en los humanos una distribucion muy similar (ver discusion).

o Debido a que esta distribucion fue muy similar tanto en las ratas hembra
como en las ratas macho, entonces se puede deducir que el sexo no influye
en la organizacién asimétrica de las proyecciones del miembro anterior en el
cerebelo.



Correlacién entre la Preferencia de Uso y la Representacion Cerebelosa del

Miembro Anterior.

a

En los dos grupos (hembras y maghos) no hubo una correlacion entre la
preferencia de uso del miembro anterior y la representacion del miembro
anterior en el I6bulo paramediano cerebeloso.

Factores genéticos y/o ambientales probablemente influyeron tanto en la
conducta como en la organizacion de las proyecciones del miembro anterior
en el cerebelo. Los factores técnicos pudieron también afectar los resultados.
Por ejemplo, no micromapear regiones donde existen proyecciones
bilaterales y contralaterales en el I6bulo paramediano del cerebelo.

La no correlacién puede indicar otro tipo de organizacién del sistema
nervioso. Posiblemente en el cerebelo no se observe una relacién entre la
conducta y el tamafio de la representacién de alguna regioén corporal. En su
lugar, la correlacion podria estar reflejada por la cantidad y/o tipo de
diferentes proyecciones vecinas que circundan a las proyecciones de alguna
regién corporal, en este caso el miembro anterior. Para observar esto Gltimo
es necesario realizar estudios al respecto.

Es probabie también que la combinacién de las diferentes proyecciones
periorales vecinas con las proyecciones del miembro anterior estén mas
asociadas con una conducta motora dirigida hacia la exploracion vy
discriminacion sensorial, y no en la conducta de alcance y de prensiéon de
objetos con el miembro anterior. De ahi que no se haya encontrado una
correlacion. También es necesario realizar estudios al respecto.

Otro posible factor, es que las ratas en condiciones naturales no muestren
una mayor preferencia por usar uno de sus miembros anteriores

Si se encontrara alguna correlacion entre la conducta y la organizacién
modular cerebelosa, se lograria un mejor entendimiento de las implicaciones
de la organizacién modular no sélo de las conductas relativamente simpies
(ejemplo, preferencia de uso del miembro anterior), sino de conductas mas
complejas, por ejemplo el lenguaje. Esto dltimo se debe a que se ha

documentado muy bien que el cerebelo no sélo participa en funciones
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motoras sino en funciones no motoras y complejas (por ejemplo, lenguaje,
aprendizaje, memoria, efc.), y ademas a la propuesta de que las regiones
mas laterales de los hemisferios cerebelosos participan en funciones mas

complejas, tales como el pensamiento (Salgado, A., comunicacién personal,
1999).
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