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R E S U M E N 

En estudios clinicoa y experimentales se ha sanalado que la~ crisis con­
vulsivas generalizadas y el desarrollo del kindling amigdalina provocan la dis­
mlnuci6n del sueno de ondas lentas (SOL) Y del sue~o parad6jico (SP). Sin em­
bargo, en trabajos previos realizados en nuestro laboratorio, no ae observaron 
cambios significativos en el SOL ni en el SP, al analizar diariamente el efec­
to del desarrollo del kindling amigdalina (aplicando los estimulas cada 24 ho­
ras) sobrK la organizaci6n del suena de 8 horas. En cambio, 108 resultados ~u­
gieren el desf8~amiento circAdico de la faae de SP en relaci6n a la ocurrencia 
de las crisis focales o generalizadas. Los objetivos del preaente trabajo fue­
rOn: 1) corroborar que el kindling amigdalina no tiene un efecto delet~reo so­
bre la organizaci6n del sueno, al analizarlo diariamente en registros poligrá­
ficos de 23 horas y, 2) determinar si este proceso provoca el desfasamiento 
circádico del SP. 

Se utilizarqn dos grupos de gatos en preparaci6n cr6nica, con electrodos 
para el registro del sueno (electroencefalograma, electrooculograma y electro­
miograma) y para el regiatro y la estimulaci6n de la amlgdala del l6bulo tem­
poral. Los animales fueron ~ometidos a un ciclo de luz (7:30 a 20:30 horas) 
obscuridad (20:30 a 7:30 horas) constante. La estimu1aci6n amigdalina con8is­
ti6 en In aplicaci6n de un tren de 1 segundo, constituido por pulsos rectangu­
lares de 1 milisegundo, 8 66 Hz y con un intervalo de 2 horas. A un grupo de 
animales se le aplic6 el estimulo durante el poriodo de luz y se le suspendi6 
durante el periodo de obscuridad (Experimento 1). Al otro grupo se le aplicó 
el estimulo en ambos periodos (Experimento 2). A cada gato se le tom6 un re­
gistro control del sueno de 23 horas (8:30 a 7:30 horas). Posteriormente, se 
efectuaron registros diarios de la misma duraci6n durante el proceso del kin­
dling amigdalino. Durante el regiatro control, los animales fueron despertados 
con el mismo intervalo de las estimulaciones. 

A partir de los trazos poligráficos Se cuantificó la duraci6n y la fre­
cuencia de las posdescargae. También se cuantific6 el número de estimulas ne­
cesarioe para alcanzar las crisis convulsivaa generalizadae. Por otra parte, el 
análisis de la organizaci6n del sueno se llev6 a caho mediante la determinaci6n 
del tiempo total de sueño, del tiempo total, porcentaje, número y duraci6n me­
dia de las faaes de vigilia, SOL-I, SOL-II y SP. TambiAn, se anali~aron el in­
tervalo promedio de la fase de SP y la acumulaci6n del tiempo del SP por hora. 
Todas estae variables ee determinaron tanto en las 23 horas de registro poli-
gráfico como en los periodos de luz y obscuridad. . 

Los resultados mostraron que los paramétros de estimulaci6n utilizados 
permiten el desarrollo del kindling amigdalina, siendo éste aemejante al que 
resulta de aplicar los estimulas cada 24 horas. S6lamente BO requiere un mayor 
número de estimulas para alcanzar las crisis convulsivas generalizadas. 

Con respecto a la organizaci6n del Bue~o, los resultados mostraron que no 
hay cambios significativos del tiempo total de sueno, ni del tiempo total; por­
centaje, número y duraci6n media de las fases de vigilia, SOL-I, SOL-II y SP, 
al analizarlas en las 23 horas da registro. 

En el experimento 1, los valores promedia del tiempo total de sueno, de 
las faaee de SOL-II y SP fueron mayores durante el periodo de obscuridad que 
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durante el periodo de luz, tanto en situaciones de control como durante el de­
Barrollo del kindling amigdalina y, al contrario, 109 valoree promedio del ee­
todo de vigilia fueron mayores durante el periodo de luz. Eato ee debe e que 
los animales fueron despertados y estimuladoB s6lamente durante el periodo de 
luz. En cambio, en el experimento 2, los valores promedio del tiempo total de 
sue~o fueron muy Bemejantes en ambos periodos y los voloree promedio del tiem­
po total del SOL-II y SP fueron discretamente mayores durentm el periodo de 
luz. 

Todos estos datos permiten concluir que el kindling omigdalino no tiene 
un efecto deletéreo sobre el sue&o ni provoco el deefasemiento ~ircAdico del 
SP. 

Le ausencia de cambios significativos sobre la organizaci6n del sue&O 8e 
discute en reloci6n o: 1) que las crieie convulsivaefocales y generalizadae 
son un fen6meno transitorio y de corta duraci6n, mientras que el Buefto ee una 
funci6n inte~rative del sistema nervioeo central regulada a lergo plazo y, 2) 
que el kindling no altera suficientemente los niveles cerebrales de loa neuro­
transmisores involucrados en los mecanismos del suefto. 
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I N T R O D U e e ION 

En estudios clinlcos y experimentale5 5e ha establecido la existencia de 

una relaci6n entre el sueño y la epilepsia. El estudio de esta relaci6n ha in­

volucrado tres aspectos: 1) la influencia de las dif~rente5 fases del sueño 

sobre la ocurrencia de las cri5is epilépticas foca1e~ o generalizadas; 2) el 

efecto de las crisis convulsivas focale5 o generalizadas sobre la organizaci6n 

del sueño y, 3) el efecto de la privacibn del sue~o sobre la susceptibilidad 

a los crisis epilépticas. 

Los resultados descritos hasta el presente se~alan: a) que la faSB de 

aueño de ondas lentas facilita la ocurrencia de crisis focales y generaliza­

das, mientras que la fase de sueno parad6jico inhiba las generalizadas pero 

pueden ocurrir las focales; b) que las crisis convulsivas generalizadas dismi­

nuyen el 8uefio, particularmente la fose de sue~o paradbjico y e) que la pri­

vaci6n de 9ue~o facilite la ocurencia de crisis y disminuye el umbral convul­

sivo. 

Desde hace vorioB a~os, en nuestro laboratorio, se ho utilizado el modelo 

experimental de epilepsia denominado "kindling" o encendimiento amigdalina, 

para el estudio de las relaciones ent,e el 8\1e~O y la epilepsia. El kindling 

amigdalina ee produce por la estimulaci6n el~ctriea repetida y de baja inten­

sided de le omigdalu do1 16bulo temporal, la cual provoaa descorgo9 focoles 

que se incrementan en duraci6n y frecuencia, se propagan hacia otra~ regione5 
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cerebrales y culminan en crisi~ generalizadas t6nico cl6nicse. 

Por una parte, hemos analizado la influencis del eueno parad6jico aobre 

el desarrollo del kind11ng amigde1ino, aplicando los estimu10s eléctricos 

durante le fase de sueño parad6jico, y por otra parte, hemoe analizado el 

efecto del kindling amigdalino sobre la organizacibn del sueño. 

Los resultados han mostrado que el sue~o parad6jico ejerce una inf1uancia 

depresora sobre la epileptogénesis y que el desarrollo del kindling amigdali­

no no provoca cambios significativos en el tiempo total, el porcentaje, el nú­

mero y la duraci6n media de las diferentea faeea del sue~o, al analizarlo dia­

riamente durante 8 horas. En cambio, nuestros resultados augieren el deafaaa­

miento circádico de! aue~o pared6jico en relaci6n al momento de las crisis, 

por 10 que el objetivo de este trabajo fue probar asta hipbtesis, mediante el 

análisis longitudinal del Bueno de 23 horas, a travée dei dessrro1lo del kin­

d1ing amigdalino en gatos en preparaci6n cr6nica. 
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E L s U E ~ O '{ L A EPI L E PSI A 

Podemos definir el ciclo sueño vigilia como l~ alternancia entre el esta-

do de la vigilia y el sueno. Este ciclo tiene un c~rácter u1tradiano o circa-

diano dependiendo de la escala fi10genética o de la edad del indtviduo. El 

aueno es un proce~ integrativo del sisfema nervioeo central y se ha clasifi-

cado en dos estadios principales: el sueno de ondas-lentas (SOL) y el Bueño 

pared6jico (SP). Estas dos fases del sue~o se acompañan de cambios en la acti-

vidad eléctrica del cerebro, la actividad mu~cular y los movimientos oculares. 

Cada mse del sl)eiio depende de l~ actividad espontánea de ciertas neuro-

nu~, de la participaci6n de algunos neurotransmisores y de factores hipn6ge-

nos almacenados en el liquidu cefalorrnquideo. 

Las estructuras del sistema nervioso central involucradas en los mecania-

mos neurofisio16gicos del SOL son: los núcleos del rafé (Jouvet, 1972: C~s-

puglio et al., 1979), diferentes regiones del hipotálamo (Nauta, 1946: Ster-

men y Clemente, 1962; Benedek, 1987: Sallanon et al., 1987: Sterman et al., 

1987: Szymuaiak y McGinty, 1987) y del tálamo (Hesa, 1944: Steriade, 1987). 

Por otra parte, se ha sugerido la participaci6n de la serotonina (Jouvet, 

1972; Petitjean et al., 1985) y de factores hipn6genoa (Jouvet, 1982, 1984) 

en los mecanismos neuroqu1mlcos del SOL. 

De acuerdo a 10ft datos experimentales, 105 mecanismos neurofisio16gicos 

del SP están 10celizados en el puente y bulbo raquideo (ver revisiones en Jou-

vet, 1972; Steriade y Hobson, 1976: Sakai, 1985). En 10 que concierne a loa 

)meCani~mol'l neuroqu1micos del SP se ha destacado In participaci6n de laa cate­

colaminas (Jouvet, 1972; ~Iendelson et al., 1980: Lanfumey et al., 1985: Monti 
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et al., 1987), de la acetilcolina (Jouvet, 1962, 1972; HernAndez-Pe6n et al., 

1963: Hobaon et al., 1975: Baghdoyan et al., 19848 y b; Gnadt y Pegram, 1986; 

Hobson, 1988) y de los factores hipn6genos peptldicoa hipot&lamo hipofiaiarios 

(Jouvet, 1982, 1984: Chastrette y Cespuglio, 1985; Jouvet et al., 1988). 

Por otra parte, la epilepsia es un alntoma de disfunci6n cerebral, de ca­

rácter recurrente, qU.8 se caracteriza por la deacarga sostenida y Dnormalmente 

sincr6nica de las neuronas. La etiologla de las crisis epiléptiClla ea variada, 

ya que pueden presentarse como complicaci6n de accidentaa infecciosos, traumá­

ticos, tumorales, de alteraciones sistémicas como el lupua, de des6rdenea me­

tab6licos como la hipocalcemia o 111' hiponatremia, de toxicidod por fltrmacQ9, 

o como sindrome hereditario (Vinken y Bruyn, 1974). 

Los episodios paroxistic08 estAn aut01imitad08 en el tiempo y son com­

pletamente reversibles. El desorden puede consistir de un excaao o una defi­

ciencia de la actividad nerviosa. El anAlisi8 de la actividad unicelular ha 

permitido confirmar el concapto de Jackaon de "una descarga r6pido, oxceaiva 

y repentino de la materia gris" como la baso dll una crisis epiléptica (Ajmone­

Marsan y Gumnit, 1974). 

El aue~o y la epilepsia son dos fen6menoa lnt1mamente relacionorloa. Este 

hecho se fundamenta en numerosos observaciones elinicRM y exPftrimentales, 108 

que se describirán a continuaci6n. 

Ocurrencia de las crisis opil~ptica9 durante el Dueño 

A) En humanos 
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Paaaouant (1982, 1984) TefieTe que Hip6cTates desCTibe la ocuTrencia de 

".iedOIl, deliri09, exaltaciones y crisis epilépticas" durante' la noche. Eche­

verria en 1879 encontr6 que las epilepsia9 nocturnas se presentan con más fre­

cuencia sn lall mujeres qua en 109 hombres. Feré en 1890 al estudiar durante un 

periodo de tres meses o epi1~pticos hospitalizadoa encontr6 que de 1985 cTisis, 

la meyorla (1285) ocurrieron durante el tlormir, entre las 8 pm. y 1aa 8 amo Ade­

Dls, ellto autor deacribi6 ciertas anormalidadsa del aue~o de loe pacientss! 

dificultad para dormir (relacionada con ansiedad), sueño ligero (insuficiente) 

o lo contrario, hipersomnia (10-12 horaa de sueno) y finalmente, la facilita­

ci6n de las crillis en epilépticos de escaaa dormir. Gowers an 1901 hizo énfa­

sia en dos periodos para la ocurrancia d~ laa cTisia nocturnas: al inicio y al 

final del suefto, diferenciando las epilepsias diurnas de laa nocturnas y ~Btas 

a su vez de las que pueden ocurrir indistintamente en al dia o en la noche. 

Aftas mAa tarde, Lsngdon-Down y Brian (1929) y Patry (1931) tamblán describen 

una relaci6n entre las crisia epilépticaa y el ciclo sue~o vigilia, clasific&n­

dalas sn tres tipoa: diurnas, nocturnas y difuaaa, da acuerdo con el momento 

del dia en 81 que ~staa ocurren. Postariormente, Janz (1962) llev6 a cabo un 

eetudio muy completo sobre la influencia del ciclo aue~o vigilia en las epi­

lepsias generalizadas ~ las clasific6 en: a) laa epilepsiaa da la vigilia que 

ocurren principalmente deapu~s de deapertaT o durante los periodoa de relaja~ 

ci6n, b) 109 epilepsias del sueño que ocurren duranta lS8 horas del dormir, 

entre las 9 y 11 pm. y la8 3 y 5 amo y c) la8 epilepeias difusas que son de 

car&cter nocturno y diurno. Cuantitativamente encontT6 un mayor porcentaje de 

pac1entes con ataques durante el sueilo (45 X) que de pacientes con epilepsia 

de la vigilia (34 t) o con epilepsia difusa (21 ?o). 
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La utilizaci6n del electroencefalogrwna (EEG) y 109 estudios pol1gr{¡ficoa 

durante el sueño complementaron las observaciones cllnicaa. El descubrimiento 

del sueño parad6jico, hecho por Aserinsky y Kleitmsn (1953).- permiti6 enton­

ces a otros investigadores analizar ls ocurrencis de criai., focales o genera­

lizadas según las diferentes fases del sueño. 

Se he mostrado que el sue~o de ondas lentss facilita la., descsrga., pero­

xisticas focales asi como las crisis generalizadas t6~ico c16nicas. En cam­

bio, el SP suprime las descargas generalizadas mientras" que las dascargEls ps­

roxisticas focales persisten y en ocsBiones aumentan (Cadilhac et al., 1965; 

Gastaut et al., 1965). Besset (1982) señala que loa pacientes con crisis gene­

ralizadas de tipo gran mal y los pacientes con crisi8 parciales secundariamen­

te generalizadas presentan un alto porcentaje de BUS crisis durante el SOL, 

principalmente durante la fase 11. Tambi~n señala que 108 sujetos con crisis 

tipo gran mal no presentaron ninguna durante el SP, mientras que 108 otros pa­

cientes presentaron dos crisis (8%) de un total de ,23 (100%) durante el SP. 

Con respecto o las descargas interictales, Rossi ~t al. (1984) reportsn que 

este fen6meno epiléptiCO se incrementa durante la fase de SOL y vuelve al ni­

vel observado en la vigilia, durante el SP. El incremento comienza al inicio 

del sueño y se hace más evidente durante las fases 111 y IV del SOL. 

Los complejos ,K del SOL se pueden provocar con est~ulos auditivos mode­

rados y se consideran como respuestas de despertar. Laa descargas paroxlstica~ 

EEG de pacientes con peque~o msl O epilepsia genara~lzada se han asociado a 

los complejos K del sue~o. Estos complejos K, que aparecen en sujetos epi16p­

ticos, se han denominado "complejoll K epiléptiCOS" y se regiBtran IIn la linea 

media de la parte frontal (Niedermeyer, 1982). Por otra parte, existen simili-
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tudes entre 188 respuestas de reclutamiento talámico y los husos de sue~o cor­

ticales. La estimulaci6n de 108 núcleos intralaminaros talámicos provoca res­

puestas de reclutamiento (Dempsey y Morison, 1942) y con la adminitraci6rt do 

dosis altas de penicilina, se provocan descargas onda espiga de 3 ciclos por 

segundo (Kostopoulo9 y Gloor, 1982). Esto llev6 a dichos investigadores a pro­

poner que las descargas onda espiga de 3 ciclos por Segundo son la suma de po­

tenciales postsinápticos excita torios de neuronaa corticales inducidos por los 

núcleos talAmicos, que normalmente generan los husos de sueño y las respues­

tas de reclut~1ento. 

Las Q8nifestacione8 epil~pticas que se presentan durante el SP son crisis 

del 16bulo temporal que slgunas veces son EEG y otra veces están asociadas 

con un componente motor. Los fen6menos fásicos del SP son suprimidos durante 

los paroxismos. 1,09 movimientos oculares rápidos pueden preceder y reaparecer 

despu~s de la doscarga (Passouant, 1982. 1984). Montplaisir et al. (1982) lle­

varon a cabo registros con electrodos de superficie y electrodos a profun~idad 

.en pacientes con epilepsia focal y encontraron que durante el SOL hay un in­

cremento de la frec~encia de la actividad interictal y en la propagaci6n de 

~sta hacia otras áreas cerebrales. Durante el SP. la frecuencia de las des­

cergas es semajante a ls observada durante la vigilia, pero no se observe ac­

tividad apil~ptica fuera de la regi6n del foco primario. Tambi~n encontraron 

Que durante el SP, en elg\lnos pacientes, las espigas interictales se suprimen 

durante las selvas de movimientos oculares rápidos, eh todas las regiones re­

g1stradaB, incluyendo el fQco primario. Asimismo, en un estudio más reciente, 

Molaie y Cru~ (1986) encontraron un decremento significativo en el número de 

descarg8a interictales durante el SP en compsraci6n cOn el SOL, en p3cientes 



10 

con epilepsia parcial compleja. 

Adem~s de la6 fases de SOL y de SP existen estados transitorios entré la 

vigilia y el euefto y vic~vsr8a, qus 8S presentan al comienzo, durents y al fi­

nal del dormir. L08 s8tado~ transitorio~ juegan un papel importante en la ine­

talaci6n de ciertos fen6msnos ep!l~pticos. En estos periodos ocurren criais 

spil~pticos tipo pequello mal, mioc16nicas y de gran Dial (PlUlIIouant, 1982)~ 

B) En animales 

Ante8 de continuar con los oxperimantos rsalizadoe en animalea en los qus 

ss ha estudiado lo influencia dal ausno sobre la actividadeptl~ptica. H dea­

cribirá al modelo experimental de epilepsia dsnominado "kindlina" oencendi­

miento, dado que algunos trabajos qus as referirán poateriormsnte se llevaron 

e cabo utilizando este modelo. 

El kindling o encendimiento es un modelo e.perimsntal de epilepsia que ss 

produce por la aplicaci6n repetida de estimuloa el~ct1cos breves y de baja in­

tensidad, que provocan el desarrollo ds crisis convulsivas focales que culminan 

en generalizsdas. Estas crisis a su vez Be acompallande cambios conductualeB y 

auton6micos corocteri~ticos. 

Goddord et al. en 1969 describisron por primera vez el fen6meno delkin­

dling, proponi~ndolo como un modelo experimsntal de epilepsia, ds aprendizaje 

y de memoris. El t~rmino ds kindling fue propuesto por Goddard para referir .. 

a 108 cambioS EEG y conductuales progrs8ivos, que rS$ultan de la eet~laci6n 

sléctrica repetido de ciertos Areaa cersbrale~. Dicha est1mulaci6n provoca 

posdescargas que inicialmente son de corta duración, la amplitud de las espiaaa 
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que 1a8 constituyen e~ baja y exi8te poca o ninguna propagaci6n hacia otra~ 

regiones cerebr81e~. Asimismo, los cambio~ conductuales y auton6micos concomi-

tante~ con las posde"caraas son discretos al inicio del kindling, pero con la 

repetición de 108 estimulos, se da un incremento'progresivo en la intensidad 

de- esta5 respuestas ha8t8 culminar en crisis convulsivasgéneralU:adas tónico 

c16nicas. 

Se h8 demo~trado que algunas condiciones experimentales ~on importantes 

en el proceso del kindling, entre ellas podemos enumarar la~ siguientes: 

El "itio cerebral estimulado tiene una importante relación con la veloci-

dad del desarrollo de ea te proceso y con la posibilidad da desarrollarlo. En 

su tr8~jO iniciol, Goddard et al. (1969) encontraron que la omlgdala del 16bu-

10 temporal es el sitio donde el proceso del kindling, determinado a partir del 

número de estimulaclones, progresa más rápido. Las estructura" que le siguen 

en orden decreciente son: el globus pallidus, la corteza piriforme, área olfato-

ria, corteza entorrinal, bulbo olfatorio, área septal, área pre6ptica, núcleo 
! 

caudado-, putamen e hipocampo. Sin embargo, milI!! tarde se encontró que si se de-

termina el de~arrollo del kindling a partir del nÚMero de posdescarges, este 

proceso-ea más rápido en el bulbo olfatorio y en la corteza piriforme que en le 

amigdala (Cein, 1977; Racine, 1978). Asimismo, las manifestaciones conductualea 

del kindling también dependen del sitio estimulado. Por ejemplo, las diferen-

te" regiones del sistema limbico producen una progrosi6n ~imilar de reacciones 

conductuale~ (Racine, 1972b; Wada y Sato, 1974) y son diferentes a las obser-

vada~ cuondo se estimula la corteza cerebral (Racine, 1975). Por otra parte, 

68 ha mostrado que en la mayor parte del tallo cerebral, cerebelo, tálamo, 

núcleo rojo y sustancia nigra no es poaible lograr el desarrollo del kindling. 
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LaB coracteristicBB del estimulo el~ctrico ~on determinantes para el de­

sarrollo del kindling. La 8stimulaci6n más utilizada Consiste en la aplicaci6n 

repetido de un tren de puleos bifásicos de un milise¡undo, durante un segundo 

y con una frecuencia de 60 Hz, a intervalos fijos de 24 horas. La~ eatimula­

cioneB con frecuencias de 25 o 150 Hz son igualmente efectivas para inducir el 

kindling (Goddard et al., 1969). Por el contrario, la aplicoci6n de pulsoa a 

una frecuencia de 1 Hz durante 60 segundos no induce posdescarga ni el fen6me­

no del kindling Cl1cNamara, 1978). 

Pora inducir el kindlin¡, loa estimulos generadores de las pos descargas 

deben prusentorse de ~nera repetida. Su intervalo es otra varioble critica 

en este proceso. Goddard et al. (1969) compararon lo eficacia de 108 estimulas 

aplicindolos a diferentes interveloa. Los intervalos de uno o siete d50s fue­

ron igualmente efectivos. Cuando los intervalos fueron de 12 horas o menos se 

requirieron más eatimulacionea. En cambio, la estimulac16n continua durante 

doa o tres dias y lo aplicada o intervalos manorea de 20 minutaR provocaron la 

inhibici6n de las poadeacorgas y por lo tanto del proceso del kindling (Goddard 

et al., 1969; Racine et al., 1973). 

El kindling ocurre en una amplia variedad de especie~. Este fen6meno se 

ha demoatrodo en la rona, el lagarto, el rst6n, el jerbo, la rata, el conejo, 

el gato, el perro, el mono rhesus y el mono bsbuino (Racine, 1978; McNamara et 

al., 1980; Joy, 1985). 

LaR eventos conductuales que acompañan a los posdescargas o la secuencio 

de estos durante el kindlin3 omigdalino se han cloaificado en seis estadios en 

el gatO (Wsda y Sato, 1974). Es importante oclarar qua a los conductas descri­

tas en cado uno de los eatodios, a partir del estadio 11, se les a~reian en or-



13 

den progresivo 108 componentes conductua18s de 108 est8dios 8nteriores y de a­

cuerda a I~a~a y S8tO son los siguiente,...: 

Estadio l. Contracciones faciales ipsilaterales al sitio de estimulaci6n, 

dilatación pupil8r, masticaci6n y saliv8ci6n. 

Estadio 11. Contracciones faciales bilaterales. 

Estadio 111. ~ovimientos verticales repetitivos de la cabeza. 

Estadio IV. Giro de 18 cabeza hacia el lado contralateral al sitio de es­

timulaci6n, con extensi6n t6nica del miembro anterior contralateral y marcha 

en circulo,li. 

Estadio V. Sacudidas c16nicas generalizadas y micd6n. 

Estlldio VI. Crisis convulsiva generalizada tónico c16nica. 

El n6mero aproximado de estimulos requeridos para alcanzar el estableci­

miento del kindling amigdalino (la aparici6n de la primera crisis convulsiva 

aeneralizada), aplicando el estimulo cada 24 hor8s ea de 20 a 30, en el gato. 

El kindling produce cambios progresivos de las funciones neuronales que 

Be propag&n a trav~s de SU8 conexiones. Los c8mbios m&s obvios en el sitio de 

eet1mulaci6ri (aitio primario) ocurren en: el umbral a la posdescerga, en la 

duraci6n y la frecuencia de ésta asi como en 18 forma y complejidad de las e8-

piies que la con8tituyen. La evidencia de que estos fen6menos son propagados 

8S el hecho de que operecen en .otras áreas cerebrales (sitio secundario). 

El umbral para producir una posdescarga disminuye prograslvamente por la 

e8timulaci~n repetida, ya Bea subumbral o supra umbral y se estabiliza al al­

canzar las crisis convulsivas generalizadas. El umbral entonces permansce bajo 

aún si la estimulaci6n se suspende por mAs de una semana (Racine, 1972a, 1978). 

La duraci6n de la posdesca,ga incrementa progresivamente durante el kin-



• 

14 

dlinS. El incremento pU8d~ ocurrir de manera uniforme o de ~era irre¡ular 

(Burnham, 1975). Racine (1972b) de9cribe qu~ el incremento -'ximo de la dur$­

ci6n de la posdescarga en la rata, equiva1~ a tree o cuatro v.ces le duract6n 

de la primera posdescarga. 

La forma de las ~spigas que constituyan a la poade8C8rgB, tambl~n cambia 

durante el kindltng. En las regionee 11mbicae 8studiadaa, la poadescsraB e8 

inicialmente simple, constituide por espigas bifAeicas o por complejos onds 

espiga (Racin~, 1972b). Estas eapiga8 llegan a ser complejss con la 6stimu1a­

ci6n sucesiva. Además, tanto la frecuencia como la amplitud de 1a8 espiga9 

incr~mentan (Racine, 1972b, 1978). 

Otra de las caracter19ticae resultante del kindl1n¡ es la ocurrencia es­

pontánea de actividad epiléptica, como descarga. interictftles ycriei. convul­

sivas generalizadas. 

Después de esta descripci6n del proceso del kindling, pasamos ha descri­

bir los experimentos hechos en animales en los que 8ft ha estudiado le influen­

cia del sue~o sobre la ocurrencia de actividad epiléptica. 

En estudios realizados en animales, utilizando el kindlina amigdalino, s. 

ha encontrado que 18 frecuencia de lss espigas interictales se incrementa sig­

nificativamente durante el SOL en comparaci6n con la viaili. y desaparecen 

durante el SP (Sato y Nakashima, 1975; Tanaka et el., 1975). Utilizando la cre­

ma de alúmina para producir un foco epiléptico en gatos, Be ha encontrado un 

mayor número de espigas durante .el SOL que durante la vigilia o el SP ~Valas­

ca et al., 1977). Por último, utilizando el ácido kainico para provocar crisiB 
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limbicali en gato!l .. se ha encontrado que a los tres dias después de su adminis-

trac;i6n, el número de deBcarga~ paroxisticas se incrementa de manera signifi-

cativa dur.ante el SP en comparaci0n con la vigilia o el SOL. Sin embar¡so, una 

semana de/lpul!s de la aplicaci6n del llcido ka1nico, el número de descargas in-

terictale5 fue significativamente menor durante el SP que durante ~1 SOL Y la 

vigilia. A las tres !lamanas después de su udministraci6n, el número de espigas 

interictale!l disminuye todavta mAs durante el SP e incrementa de manera signi­

ficativa durante el SOL (Cepeda et al., 1986). 

Cohen et al. (1970) encontraron que el umbral para provocar crisis por e­

lectrochoque disminuye durante el SOL y aumenta durante el SP. Tambilln se ha 

reportodo 4ue el umbral pora las crisis generalizadas en gatos sometidos al 

proceso del kind1ing del hipocam~o es más bajo durante el SOL que durante la 

vigilia o el SP (SdtO y Nakashima, 1975; Rondouin et al., 1980). En un trabajo 

mAe reciente, Shouse (1986) muestra que el umbral para provocar crisis convul_ 

Biva8 generalizadas tónico cl6nicas, en gatos sometidos al proceso del kin­

dling amigdalino, es más bajo durante los estados transitorio!l del SOL al SP y 

durante el SOL. Esta autora también encuentra que el umbral para provocar las 

crisjs convulsivas generalizadas es más alto durante la fase de SP que durante 

la vigilia. 

En nuestro laboratorio, hemO!l analizado la influencia del sr aobre el ne­

sarrollo del kindling amigdalino en gatos, aplicando los estimulos durante es­

ta fase d~l sue~o, y hemos encontrado 4ue 01 SP ejerce una influencia inhtbi­

toria sobre este proceso, principalmente sobre sus etapas iniciales, es decir, 

90bre los prim@ros estadios de la epileptogénesis (Calvo et al., 1982; Calvo 

et 81., 1987; Palacios-Salas, 1988). 
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Por otra parte, Fernández-Guardiola et al. (1968, 1971) deacribieron la 

presencia de signos perif~ric09 y centrales (movimientoa acularea rApidoa, de­

pres16n electromiográfica, actividad rápida del núcleo rojo, etc.) similares 

a 10>1 de la fase de SP, al final de las crisis convulaiv"a aeneralizadalli y du­

rante el silencioelectrocortical postconvu1sivo, por 10 que proponen que los 

mecanism09 neurofisiol6gicos responsables del SP pudieran Ber semejante8 " 108 

mecanismos responsables de la detenci6n de las crisis. 

Privaci6n de sueño y tenómenoB epilepticos 

A) En humanos 

La privaci6n de auell.o, y" ses total, parcial, o selectivs del SP tiene un 

efecto faci11tatorio sobre los f~n6menos epil'pticos y es utilizada como ma­

niobra diagn6stica en los estudios EEG de epilepsia. 

Mediante la privaci6n de sueno total es posible inducir descargas EEG 8-

pil~pticas. Radin et al. (1962) y Rodin (1984) han demostr"do que la privaGi6n 

total del sueño provoca la aparici6n de actividad paroxistica difuss de alto 

voltaje en sujetos sanos. Estos peroxismos aumllotan durante las primeras 48 

horaa de privaci6n del sueño y aubsecuentemente decrementlln conform~ la priva­

ci6n aumenta, por lo que estos autores limitan las anorma1idadlls EEG a las 

primeras horaa de privaci6n. 

Bergonzi et al. (1972, 1975) han investigado loa efectos de la privaci6n 

del SP o del SOL, sobre las de~cargas epilépticas durllnte el sueño en pacien­

tes con ~pilepsi8 generalizada y IIn pacientes con epilepsia parcial. Sus re­

Imitados muestran que la priv8ci6n dlll SP incrementll la8 descarglls tanto par­

cisles como generalizadas, mientras que la privaci6n de SOL Bol"lllente activa 
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las descargoa epil~pticos parciales. Recientemente, ~Iolaie y Cruz (1988) seña­

lan que la privación de Bue~o durante 36 horas, en pacientes con epilepsia 

parcial compleja, incrementa de manera ~ignificotiva el número de descargas 

interictales durante la fase 11 del SOL. 

B) En animales 

La privación de suedo en los animales provoca la disminución del umbral 

convulsivo a la estimulación electroconvu1sivo. Coben y Demant (1965) encon­

traron que 10 privación de SP durante seis dioe, en ratas, disminuye signi­

ficativamente el umbral para producir crisie por electrochoque. De la miema 

manera, Oven y Bliss (1970) encontrsron que la privación de SP, de 12 a 140 

horas en la rata, disminuye el umbralo las crisis producidas por electrocho­

qua. Rat. efecto se revierte cuando a los animales Be les permite recuperar el 

SP perdido. Utilizando el modelo del kindling amigdalino para producir crisis, 

Shou~ y Sterman (1982) encuentran que la privacibn de suafio durante 72 horas, 

con la t'cnica de la plataforma, reduce significativamente el umbral para pro­

vocar crisis generalizadas en gatos'- En un trabajo m6s raciente, Grahnstadt 

(1966) analiza los efectos de la privación de sueño sobre el umbral y la dura­

ción de las crisis convulsivas generalizadas en ratas sometidas al proceeo del 

kindlina, utilizando dos t~cnicas de privación: 10 rueda de actividad (privo­

cion total del suedo) y la plataforma (privación selectiva de SP). El umbral a 

las crisie no cambia de8pu~s de 56 horas de privación de sueño utilizando 10 

rueda de actividad, pero la duración de 108 crisis disminuye de manera signi­

ficativa. Asimismo, no encuantra cambios en el umbral ni en la duración de las 

criais convulsivas generalizadas después de 54 horas de privación da sueño 
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con la técnice de le pletaforma, pero a las 24 y 96 horas poatprivación de sue­

ño obeerve una reducción significativa en el umbral y ningún cambio an la du­

ración de las crisis. 

Efectos de las crisia 8pil~pticas sobre el suedo 

A) En humanos 

El efecto de las crisis sobre el sue~o est! relacionado con el tipo de 

crisis y con el estedo de suefto o vigilia en el que ocurren. 

Cuando loe crisia ocurren durante el suedo, el efecto inmediato ea un cam­

bio de fase, ya sea hacia la vigilia o hacia una fase 1 o 11 del SOL. Lee cri­

sis generalizedes que ocurren el inicio o durante el auedo producen un decre­

mento en el tiempo total de 5uedo (aproximadamente de una hora) y por lo tanto 

un incremento en la vigilia. El SOL no preeenta grandes cambioa a excepci6n de 

la fase 11 que se incrementa en un 20 % Y el SP se disminuye en un 50 %. La 

latencia al primer episodio de SP se alarga cuando la crisis ocurre en el pri­

mer ciclo de sueilo y no !le observa el fenómeno de recuperaci6n o de "rebote" 

del SP (Besset, 1982; Baldy-Moulinier et al., 1984). 

El efecto de las crisis del 16bulo temporal ea de menor magnitud que el 

observado con las epilepsiae generalizadas. La fase de auefto durante la cuel 

ocurre el ataque puede !leauir su curao o puede eer interrumpida temporalmente 

por un cambio de fase o por la vigilia. El SP disminuye Bolamente con la apa­

rici6n de crisis mu1tirrecurrentes durante el suefto. Sin embargo, la reducci6n 

del porcentaje del SP no es proporcional al número o a la duraci6n de laa cri­

sis (Baldy-Moulinier, 1982; Baldy-Moulinier et al., 1984). En un estudio m&s 

reciente, Touchon et al., (1987) encontraron en pacientes con ~pilepai8 del 
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l6bulo t~mporol, que no han sido sometidos a ningún tratamiento antiapl1~pti­

co, un incremento significativo del SOL-I y una fragmentaci6n del aueno debida 

6 un incremento del número de deapartares y dal número da entradas al SOL-I y 

11. En cambio, Hodoba (1986) encontr6 un incremento eignificativo en el por­

centaje del SP en pacientes con epilepsia parcial compleja que preeentan acti­

vidad 'paroxlstica focal intensa en laa reiiones temporal y temporo occipital 

del hemiaferio derecho, poatulando que esta actividad interictal tiene un efec_ 

to de retroa1imentaci6n positiva sobre el SP. 

Se puede resumir que los cambios mAs frecuentes en el patr6n del suefto 

d. .pi16pticos consiaten en un incremento de le vigilia e inestabilidad del 

su~o. 

B) En animales 

Cohen y Demont (1966) mostraron un decremento del SP y una disminuci6n 

de la frecuencia de los movimientos oculares rápidos de este fase del sueño 

en el iato, al inducir criaia convulsivas generalizadOR mediante el .electro­

choque. Además, encontraron que el SP nO oe recupera en loa dios siguientes. 

Estoa mismos autores, describen que las crisis convulsivas inducidas por-la 

administraci6n intravenORa de metrazol disminuye el porcentaje de SP (Cohen y 

Dement. 1966). De la misma manero, lo administraci6n intravenoso de dosia con­

vulaivsntea de metrazol en monos babuinos, disminuye significativamente el por­

centaje,el número y la duraci6n media de los episodios de SP, mientras que 

se alaria la latencia a eata fase del auefto. Laa fases 11 y 111 del SOL tam­

blán dieminuyen significativamente. Estoa decrementos en el SOL y SP hacen 

que al tiempo total de suefto disminuya y que el estado de la vigilia se incro-
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monte de manera significativa. Estoo modifica~iones en' la or¡anizaci6n del 

sue~o desaparecen en los siguiontes dios en los qua no se provoco n crioia con­

vulsivas generalizados, sin que se observe rebote alguno (Tanaka y Naquet, 

1976; Naquet et al., 1984). Clincke y Wauquier (1982) no encontraron diferen­

cias en el tiempo toto1 de suefto y de la vigilia, en ratas pretrotadas con do­

sis subconvulsivas de matrozol. Sin embargo, encontraron.una frogmentoci6n del 

ciclo sueño vigilia, debida a un incremento significativo en el númaro de epi­

Bodioa de sueno y de vigilia y a una disminuci6n en au duraci6n media. Además, 

encontraron una reducci6n no significativa del SP y un oumento significativo 

en la latencia a esta faoe de suefto. 

La inducci6n de mioclonias modiante la estimulaci6n luminoo6 intermitente 

en monos babuinos, no produca grandes cambios en la organizaci6n del suefto, ea 

decir, no se encontraron diferenciaa en el tiempo total de suefto, en al porcen­

taje, número y duraci6n media de l6s diferentes faoes del·sueño, excepto un 

ligerQ decremento en el número de episodios de SP, sin modificarse su latencia 

de aparici6n (Tanaka y Naquet, 1976; Naquet et al., 1984). 

Por el contrario, los cambios en lo organizaci6n del sueño observados en 

monos babuinoB despu~a de inducirles crisis convulsivos generalizadas msdiante 

la estimuloci6n luminosa intermitente son los siguientea: el tiempo total de 

suefto, el porcentaje, la duraci6n media y el número de los episodios de SP 

disminuyen de forma significativa. La latencis al SP ea ~yor y el porcentaje 

y la duraci6n media da la vigilia se incrementan de manera significativa. Es­

tos cambios desaparecen en ausencis de crisis convulsiva~ gen&ra1izada~ y no 

se ob~erva rebote de SP (Tsnaka y Nsquet, 1976; Naquet et al., 1984). 

El estatua epiléptico limbico inducido en el mono babuino por la aplica-
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ci6n de 'cido kainico en le. amigdala del l6bulo temporal, provoca un incremen­

to aianificativo de la vi8ilia, una disminuci6n del SOL-I y 11, Y la abolici6n 

del SOL-III y SP durante 48-72 horas. Dospués de este periodo se da una recupe­

raci6n aradual del aueno en aeneral y al quinto dia no se encuentran diferen­

cias significativas al compararlo con el registro control (Naquet et al., 

1984). Utilizando este mismo modelo dv crisis limbicas en al gato, Cepeda et 

al. (1986) tambi~n encuentran un incremento si8nificativo de la vigilia, una 

dis~inuci6n significativa dal SOL y la abolici6n del SP durante 36-48 horos. 

E-ta situaci6n, de igual manera que en los monos, cambia gradualm"mte y al 

tercer dia los valores del sueno son similaras a los del registro control. 

Durante el desarrollo dvl kindlina amigdalina (Tanaka y Naquet, 1975; Ta­

naka et al., 1975; Shouse y Sterman, 1981: Sterman y Shouse, 1981) o del hipo­

.campo (Rondouin et al., 1980) en gatoa, se ha descrito un dacremento progresi­

vo dal porcentaje de SP. Esta reducci6n se deba a la disminuci6n en la duraci6n 

da los periodos de SP o a la reducci6n en su número. Asimismo, se ha descrito 

que al número de ciclos SOL-SP disminuye al desarrollar el kindling amigdalina 

(Shouse y Sterman, 1981) y que la latencia al primsr periodo de SP se hace ma­

yor (Rondou!n, 1982). Se ha propuesto que los cambioa mencionados son perma­

nente", puea al interrumpir la estimulaci6n el tiempo total de SP permanece 

disminuido durante variaa semanas (Rondouin et al., 1980). Además, se ha des­

crito un incremento proaresivo en la vigilia (Tanaka y Naquet, 1975; Tanaka et 

al., 1975; Shouae y Sterman, 1981; Sterman y Shouse, 1981) y un decremento 

también pr08resivo del SOL (Shou8ft y Sterman, 1981; Sterman y Shou~a, 1981). 

En contraste, el kindl1ng del hipocampo no indujo cambios significativos do la 

v1gilio ni del SOL (Rondouin et al., 1980). 
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Shouse en 1986 encuentr~ un decremento significativo del porcentaj& del 

SOL y SP despu&s del establecimiento del kindling amigdalino ~n gatoe. Esta 

disminuci6n ~e debe, en el caso del SOL, e una di~minuci6n ~ignificativaen su 

número y duraci6n media y en el ca~o del SP a un~ reducci6n en au nÚlllero ya que 

8.U duraci6n media no cambia, Tembi&n reporta que estoa cambioe persiaten hasta 

un mes despu&a, 

En otro trabajo, en el que esta autora analiza el efecto de las crieis 

convulsivas gen~ralizada'" en gatoe previamente sometidoa el proceeo del kin­

dling amigdalino, encuentra que dichae crisie provocad.e durante la vigilia, 

el SOL o el SP incrementan la latencia al SP y disminuyen eeta f .... del lIuefto. 

En contraste, las crisis convul~lvas provocadas durante loa poriodoe de tran­

sic16n de SOL a.SP decrementan la latencia el SP y tienden a incrementar esta 

fase de sueño. El SOL incrementa ei¡¡nificativwoente cuando laa crisis S8 pro­

vocan durante el SOL y durante 105 periodos detransici6n (Shouse. 1987). 

Por otra parte, en la rata no ee observan alteracionea en el_aue~o duran­

te el desarrollo del kindllng ami¡¡dalino, pero despu&& de su e8tablecimiento, 

el tiempo total de Bue~o, el SOL y el SP disminuyen &ignificativamQnte (Stone 

y Gold, 1988). 

Es importante hacer notar que la mayor1a de loe estudios que analizan el 

sfecto del kindlin¡¡ sobre la organizaci6n del aue~o, ee basan en registros po­

ligrAficos esporádicos y con duraciones de 5 a 12 horaa.-

En nuestro laboratorio, se ha estudiado el efecto del deearrollo del kin­

dling amigdalino durante la vi¡¡ilia y durante lo fase de SP sobre la orgsniza­

~i6n del sueno, a partir de re¡¡istr08 poligr&ficoa diarios de 8 horas J no 118 

~8n ~ncontrado cambios sj¡¡nificativos en el porc~ntaje. en el nGmero y en 1. 
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duraciÓn media de 1.a diferentes fase9 del 9uefto, durante ni d8Hpuh9 del e5ta~ 

blecimiento del kindling en gatos (Calvo et al., 1982; Morales-Ramlrez, 1986). 
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P L A N T E A H 1 E N T O DEL PROBLEMA 

En estudios clinico~ ~e ha sedalado que laa crisis epil~ptic8a parCiales 

no p,ovocan cambios en el SP y que las crisi!i epil~ptiC88 generalizadas, que 

ocu,ren durente el suaBo, provocan la disminuci6n ai¡nificativa de eata faae 

del sue~o. En estudios experimentales, en los que se han utilizado varios mo­

delos para provoca, c,isis convulaivaa generalizadas, He ha aeAalado que las 

crisis tienen un efecto delet&reo sobre la!i fasell del auelio. principalmente 

sobre ls faBe de SP. 

Los cambios observados en la organlzaci6n qel BURlo despu&s de inducir 

crisis convulsivas generalizadas mediante la adminiatraci6n de metrazol, la 

eatimulaci6n luminosa intermitente o la aplicaci6n de !cido kainico, Hon cam­

bios transitorios, ya que el suedo se recupera graduaI.ente al dejar de indu­

cirlas. En cambio, las crisia generalizadas provocadas mediante el electrocho­

que y el kindling tienen un efecto delet~reo permanente sobre el suedo. 

El desarrollo del kindling amigdalino on gatoa provoca un decremento pro­

gresivo del SOL y del SP. En cambio, el kindling del hipocampo Holamente pro­

voca la disminuci6n del SP, sin ~odificar el SOL. Por otra parte, en la rata, 

no se observan cambios en el suedo durante el desarrollo del kindling amigda­

lina, pe,o después de su establecimiento. al igual que en el gato. He observa 

una disminuc16n significativa de loa dos estadios principales del Huello. 

En trabajos previos realizados en nueHtro laboratorio no se observaron 

cambios significativos en el SOL ni 8n 81 SP. al analizar diariamente 81 efec­

to del desarrollo del kindling amigdalino Bobre la organizaci6n del suello de 8 
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horas, en el gato. En cambio, 105 resultados mostraron un probable desfassmien-

to circsdico del SP, en releci6n al momento de las crisis focales o generali-

zadas (Figura 1). 
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·Figura l. Distribuci6n diaria de las fases de SP, de un gato representativo 
estimulado cada 24 horas, en situaciones de control (C) y durante 109 diferen­
tes estedios conductualee del kindling amigdalina (1, 11, 111, IV, V Y VI). 
Las berraa negras representan cada uno de 108 episodios del SP registrados en­
tre les 10:00 y las 18:00 horas. Cada reng16n representa un dia de registro y 
las flechas representan el momento de la aplicaci6n del estimulo. Obe6rvese 
que conforme el SP disminuye despu~9 de los estimulos, aumenta en 109 periodos 
previos a éstos. 
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Es importante señalar en este punto, que el efecto delet~reo del kindlina 

amigdalino sobre las fsses del gueño, ha ~ido descrito a partir de registro~ 

poligr~ficoa esporádicos de 12 horas, o bien, de registros diarios de 5 horas. 

Probablemente, esto explica l8s discrepanciaa entre los rasultados de difer~n­

tes autorea acerca del efecto de las crisis sobre el SOL y las diterencia~ en­

tre nuestros reaultados y los de otros investigadores, en lo que concierne al 

efecto del kind1ing sobre el SP. 

Por otra parte, es bien conocido que el ciclo aueño vigilia os un fen6-

Bano regulado a largo plazo a travhs de las 24 horas del dia, por 10 tanto, 

para ecLarar las diferencias antes mencionadas, aa necesario analizar el efec­

to del kindling amiada1ino sobre la organizaci6n dal ~ueño llevando a cabo 

registros diarios de 23 horas. 

H 1 P O T E S 1 S 

a) Si el desarrollo del kind1ing amigdalino produce cambios sn la organi­

zaci6n del sueño, entoncas se podrAn observar en registros poligrAficos del 

9U~0 de 23 horas. 

b) Si el proceao dal kind1ina amiada1ino provoca el deafas8mlento circ~­

dicode1 SP, entonces ae observarA un incremftnto de ~ste varias horas después 

da le ocurrenciede las crisis focalaa o generalizadas. 

Para poner a prueba estas hip6tesis, en la presante te~ls 8e llavaron a 

cabo los siguientes análisis: 



27 

1) Cuanttficaci6n y analiaie de los cambioa en el tiempo total de .ueao 

en las condiciones de control y durante el procego del kindling. 

2) Detorminaci6n del tiempo total, porcentaje, nÚ8ero y duraci6n media 

de las fases de vigilia, SOL-I, SOL-II y SP, en 1&8 condicionel! de control y 

durante el desarrollo del kindling amigdalina. 

3) Comparaci6n estadlstica de los resultados obtenidoa en situaciones de 

control con los obtenjdos dur~te el proceso del klndling ~adalino. 

4) Determinaci6n del tiempo total de Duedo y del tle.po total, porcenta­

je, número y duraci6n media de las fases de vigilia, SOL-I, SOL-II y SP, du­

orante el periodo de luz y el periodo de obscuridad, en laa condicione .. de con­

trol y durante el deearrollo del kindling amigdalina. 

5) Comparaci6n estadletica de los rasultado •• obtenido8 en el periodo d. 

luz con los obtenidos en el pe,:iodo de obacuridad, tanto en 8ituacionell de 

control como durante el proceso del kindling amigdalina. 
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M A TER 1 A L y M E T O D O 

Sujetos expurimentaleB 

Se utilizaron 9 aatos adult05 machos con un peso promedio de 3.3 Kg. en 

prepsraci6n cr6nica, con electrodol5 para el re¡¡illtro del sueño y para el re­

giBtro y la Bstimulaci6n ami¡¡dalina. 

En. este trabajo se estudi6 el efecto del kindllng amigdelino sobre la or­

aanizaci6n del 8ue~0 en d05 experimentos: 

Experimento l. Se utilizaron 6 gatos que fueron 1I0rnetidos al proceM del 

kindling e5timulándolos cada dos horas de laB 8:30 11. las 20:30 horas. 

Experimento 2. Ss utilizaron 3 aa tos que fueron sometidos al kindling a­

migdalina estimulánd0105 cada doa horas durante las 24 horea del dle. 

Procedimiento Quir6rgico 

Laa intervenciones quirúrgicall para la implantaci6n de los electrodos 

de registro y e5tlmulaci6n Be llevaron a cebo eneatasiando a los animales 

con pentoberbital s6dico en dOBia de 33 mg/Kg., por vlB endovenosa. Una vez 

anestasiedos se fij6 le cebeza de loe getos en un aparato eatereotaxico. Pos­

teriormente, se practic6 une incisi6n en le 11nea medis de la piel del cr~neo, 

para dejarlo el de5cubierto y proceder con la implanteci6n de los electrodos. 

Pera distinguir lsl5 diferentes fSBeB del suedo se colocaron electrodos 

para el registro da1 electroencefalograma (EEG), de .10s movimientos ocularee o 

electrooculograma (EQG) y de la actividad muscular o slectromiogcama (EMG) da 

los múeculoa de la nuca. 
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Para el regi~tro' del EEG aft colocaron un par de electrodo~ epidurales 

(barras afiladas de aceró inoxidable) en la regibn correspondiftnte. a la cor­

teza motora y otro par se colocÓ en la región de la corteza visual. Para el 

regietro del EOG se colocaron dos barras de acero inoxidablft ftn loy bordea na­

eal y temporal de la órbita ocular y para el registro del EMG se colocaron dos 

alambres de acero inoxidable aielados a excftpciÓn do uno de BUS ftxtrftmOB, que 

se insertó an los músculos de la nuca. Además de Datos electrodoa, se coloca­

ron electrodos bipolares a, profundidad en embae am1gd~ft8 del lóbulo temporal, 

uno en la amlgdala dftrecha para el registro de la actividad el~ctrica y dos 

electrodos en la amlgdala izquierda: uno para ftl registro y el otro para .la 

estimulsción. Para el registro de los fenómenos fAalcOB del SP (potencialea 

ponto genlculo occipitales, PGQ) se colocaron alectrodoa tripolarft8 enamboft 

'cuerpos g~niculados laterales. 

Para la colocación estereotAxica de los 8lectrodoy en los cuerpoa IOni­

culados laterales y en los núcleos amigdalinoa cftnttalea aft practicaron tré­

panoe en el cráneo y se incidió la duramadrft ftn &1 aitio de penetraci6n de 

loe electrodoa. Laa coordenadae de los electrodos fueron tomadaa del atlBR dftl 

cerebro del gato de Snider y Niemer (1961). EstaR fueron para el núclfto amig­

dalina central: AP - 11.5 A; L - 10.0; V - -4.0 ~ para el cuerpo 8ftniculedo 

lateral: AP - 6.5 A; L - 9.5; V - 3.5. Una vez colOCftdoa todoa los electrodos 

se soldaron a un conector y se fijaron al crAneo con cemento acrllico. 

Despu~s de la implantación de 108 elactrodos, loa animalea fueron some­

tidos a un periodo de recuperación poaquirúrgic8 de 10 dlaa. Durante loe 

primeros 5 dia~ 6e les administraron ontibi6ticos (penicilina, 5 dla., 

100,000 ui/Kg., cada 24 horaa) por via intromuscular y 8ft hicieron las cura-
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cione. necesaria8 de la herida. Desde el primer dia de recuperaCi6n, los a­

nimalea fueron habituados e la cámara sonoamortiguada para registros y some­

tidos a I,In ciclo de 13 horas de luz (7:30 a 20:30 horas) por 11 horas de ob¡¡­

curidad (20:30 a 7:30 horaa). Estas condiciones se mantuvieron durante toda la 

uerie experimental. 

RM8i2tros poli8r~ficos 

SM llevaron 8 cabo registros poligráficos del aue~o de 23 horas (de 8:30 

a 7:30 horas), en aituaciones da control y durante todo el proceso del kin­

dling amigdalina. La hora restante (7:30 a 8:30) se utiliz6 para el aseo de 

le cAmara de ragistro. En situaciones de control, 10M animales se daspertaron 

cada 2 horas, de lae 8:30 a lae 20:30 en el experimento 1 y de las 8:30 8 188 

6130 en el experimento 2. La velocidad a la que 8e corri6 el papel poligrá­

fico fue de 2.5 mm/aeg., 8 excepción del momonto de. la ap1icaci6n del estimu­

lo amigdalina en el que se corri6 a velocidad de 15 mm/seg. 

Laa derivaciones EEG (corteza visual, corteza motora, amigdala¡¡ y cuer­

pOIll geniculsdos l~teralee) fueron registradas en un ranllo de frecuencias entre 

3 y 30 Hz. El EOG fue registrado Mn un rango de 0.1 a 30 Hz. y el EMG en un 

rango de 10 a 60 Hz. todas las derivaciones regiatradas fueron bipolares. 

Estimulación emigdalina 

Loa parámetro¡¡de estimuleci6n el~ctrica amigdalina fueron los ¡¡iguien­

teM: UD tren de un segundo constituido por pulsos rectangulares de un milise­

gundo, e una frecuencia de 60 Hz, aplicado con Un intervalo de 2 hores. La in­

tensidad de loa estimulos fue determinada a partir del umbral a la po¡¡descarga. 
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Todos los estimulas fueron aplicados durante 111 ePltadó de vi8ilia. 

El umbral a la pOlldescarga amigdalina e~ definido c~ la inteneidad ml­

nime de estimulaci6n que puede provocar una posdescarsa RBigdalina. Para de­

terminarlo, se increment6 la intensidad de la corriente cada cinco .inuto8 

hasta producir una breve posdescarga de 3 a 5 segundos, constttuida por 5 a 10 

espiga~ de alto voltaje. El umbral a la posdeacsrg8 se determin6 d8spub~ del 

regiatro control de ~u8no. 

La estimulaci6n de la em:1gdala e8 llev6 a cabo durante al periodo de luz 

en los animales utilizados en el experimento 1 (de 8:30 a 20:30 horas), hallta 

provocar la primera crisi!!l Convulsiva goneralizada t6nico c16nica. A los ani­

males utilizados en el experimento 2 !!le les aplicaron los estimulos tanto du­

rante el periodo de luz como durante el periodo de obscuridad (de 8:30 a 6:30 

horas) . 

Análisis de datos 

A partir de los trszos poligráficos se cuantificó La duraci6n y la fre­

cuencia de cada una de lss posdescargaa. Asimismo, ee analizaron la duraci6n y 

la fracuencia de éstas según los diferentes estadios conductualee del kindling 

amigdalina. La frecuencia S8 determin6 8n los 10 primaras seg~doe de la poe­

descarga. Tembl~n S8 cuantific6 el nÚmero da oatimuloll naceaerio9 para provocar 

la primera crisis convulsiva generalizada t6nico c16nica. 

Para determinar el e!!ltadio conductual se .tom6 como referencia la clallifi­

caci6n de los seis estadios conductualee descritos por Wada y Sato (1974). La 

duración de cada estadio conductual se determin6 a partir del número de ellt:1-

mulos que provocaron el mismo estadio conductual. 
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Por otra parte, a pa~tir de lo~ trazo~ poligráficos se claaificaron vi­

Bualmente lalll fose~ do vigilia, SOL-I, SOL-U y SP. Una vez clasifiCadas, se 

cuantifica~o~ y se calcularon el tiempo total, el porcentaje, el número y la 

du~aci6n media de cada una de las fases, aal como el tiempo .total de sue~o y 

el intervalo promedio de la fase de SP (tiempo que tranacurre entra la ap~ri­

ci6n de una fase de SP y la ~iguiente) en laa 23 hora~ de regiatro poligráfito. 

Asimismo, ~e determinaron todas eotas variables de acuardo al periodo de luz y 

<!!Il periodo de obocuridad, tanto en ~ituaciones de control como. en cada uno de 

los dlas en loa que ~M desarrol16 al kindling amigdalina. Tambihn, ae dete~mi­

n6 la acuIQulaci6n del tiempo de SP po~ hora, pa~a analiza~ la evoluci6n de 

la taZIl o "cuota" diaria de esta fase del Buai'io. Todoa estos aná11ais ~e rea­

lizaron mediante la utilizaci6n de un programa computacional desarrollado en 

nué~tro laboratorio, en co1aboraci6n con el lng. Rodrigo Fornández MaB. 

LOB reaultadoB obtenidos de cllda variable Mn "ituaciones de control se 

compara~on con lo~ obtenido" durante 01 deaarrollo del kindling mediante al a­

nálisia de vllrianza (ANOVA) de una vla y la prueba de rango múltlplaDuncan. 

Poatario~mento, con al objeto de compara~ 10111 ralultod08 obtenidos en el 

periodo de luz con los obtenidoa en el periodo de obscuridad, se cuantificaron 

y 88 calcularon el ti_po totol, el porcentaja, el número y la duraci6n media 

da cada una de laa fases, 881 como el tiempo total de ~uefto y al intervalo pro­

medio de SP, ona1izando 11 horaa del ra¡¡istro realizado du~ante el periodo de 

luz para taner el mismo número de horas da rugiatro en ambaa aitucione~. La 

comparuci6n aatadl~t1ca de aatoa resultados se hizo mediante la prueba "tn de 

Studant, tanto en ~ituociones de control como an cada uno de los dlaa en los 

qua .a llav6 a cabo la .estimulaci6n amigdalina. 
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Para verificar al 8itio de los electrodos de Bstt.ulaci6n. 81 fi~lizar 

la serie experimental loa animales ~e sBcrificarOn con uáa sobrvdosis.de pen­

tobarbital a6dico y se perfundieron por via lntracardiaca Rr1aero con 901uci6n 

sa11na y despu~s con formol al 20 %. Al dla siguiente Be extrajeron loa elec-

trodos y el cerebro fue depositado en formol al 20 % durante un pariodo no me­

nor de 15 dias. Posteriormente fue analizado mediante cortea hiato16gicos ca-

ronale8 seriados de 50 micraa, que ae utilizeron como negativoa pera impresia-

nes en papel fotográfico (Guzm!n,et al., 1958). 
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R E S U L T A D O S 

E x p e r i m e n t o l. 

Des2rrollo del kindling amigdalina 

Con la aplicBci6n de los primeros estImulas se provocaron posdescarga8 

en la amI¡dala estimulada que fueron de corta duraci6n y de baja frecuencia. 

Posteriormente,laa posdescargas evolucionaron en duraci6n, frecuencia y am­

plitud, se propagaron hacia otra8 8structuras csrabtalea y culminaron en cri­

sis convulaivas generalizadas t6nico c16nicaa. 

En ,la figura 2 Se muestran 108 trazoa poli¡r&ficoa obtenidas a través 

del proceso del kindlin¡ amigdalina en uno de los ani~l.a. En esta figura ae 

pueden observar loa movimientos ocularea, la desincronizaci6n EEa y el tono 

muscular caracterIeticos de la vigilia. 

El incremento en la duraci6n y la frecuencia de las poadeacarga8 provo­

cadas'por la estimulaci6n de la amIgdala del l6bulo temporal a través de to­

do el proceao del kindling, se puede observar en la figura 3, 

Al analizar el número de eatimulos necesarios para que los animales pre­

senteran la primera orisis convulsiva 86nersli~ada, se encontr6 que requirie­

ran 8n promedio 33.66 (± 2.01, error estandar: EE) estImulos (Figura 3). 

La duraci6n promedio de las crisis convulsivas ¡eneralizadas t6nico cl6-

n10l8 fua de 87.36 (± 12.94, EE) segundos. 
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Figura 2. Trazos poligr6fico~ 4ue mUBBtran las pOBde8carias amigdalina9 provo­
cada, por 108 estimulo. 1, 11, 21 Y 34 (K~l, K-II, K-21 Y K-34 reapactivamen­
te) a trsv~s del procaeo del kindl1ng. Abreviaturas: CM, corteza motora; CV, 
corteza viaual; CGL-D, cuerpo geniculado lateral derecho; CGL-l, cuerpo geni­
culado lateral 'izquierdo¡ MIG-D. I'migdda derecha; AMG-I. amigdda izqui8nla¡ 
EOG, electrooculograma; EMe, alQctromiogrl'm8; Est, artefacto del estimulo 1'­

migdlllino. l'I6te .. e el "Uancio electrocortical posted tico en K-34. 
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Figura 3. Valorea promedio (~ error eatandar: EE) de lo. duraci6n en segundo. 
(A) y la frecuencia en ciclos por segundo (B) de laa poadeacarga8 dur8~te la 
evoluci6n del kindling amigdalino. La flecha indica el nw.ero prollledio 'de e.­
timu1aciones para provocar la primera crisio convuloiva ganeraliZ4da. n -·6. 
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EvoluCión 4e los estactios conguctvales del kiqdlinS 

El número promedio de estimulaciones que provocaron el mismo estadio con-

ductusl (previos al estadio VI) fue de 5.83 (± 1.90 EE) para el estadio 1; de 

8.33 (t 2.89, EE) para el estadio 11; de 5.33 (± 1.08, EE) para el estadio 

111; de 4.33 (t 1.17, EE) para el estadio IV y de 9.00 (± 1.98, EE) para el 

e~tadio V (Fiaura 4). Es de inter~s el hecho de que e~tos animales, a diferen-

cia de lo~ estimulados cada 24 horas, no presentaron de' manera consecutiva los 

estsdios conductusles mencionados, es decir, que cuondo se encontrabon en los 

estadios más svonzados (111, IV, V Y VI) podisn presentar ocosionalmente 9S-

tadios previos. 

No 

Estodlos Conductuoles 

Figura 4. Valores promedio (± EE) del número de estimulas por cado estadio 
conductusl del kindling amigdalina. n ~ 6. 
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En la figura 5 se puede observar el incremento progresivo de 18 duraci6n 

y la frecuencia de 188 posdescargas amigdalinas según 81 estadio conductua1 

del kindl1ng. 
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Figura 5. Valorea promedio (± EE) de la duraci6n en segundo. (A) y lo frecuen­
cia en ciclos por segundo (B) de 108 posdescorgos durante 10. diferentes •• ta-
dios conductuales del kindling amigdalina. n • 6. . 
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Re8!8tro~ poligr~ficos del sue~o 

Los electrodos colocados panl 111 registro de las diferentes fases del 

suefto (electroencefalograma. electromiograma. electrooculograma) y la activi-

dad ponto a~niculo occipital (PGO) del SP permitieron distinguir las fases de 

v1gilie, SOL-I, SOL-II y SP. que se muestren en la figura 6. 
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Figura 6. Poaici6n conductual y trozos poligráficos del gato en las diferen­
tea fases del sue~o y lo vigilia. Abreviaturaa: V. vigilia; SOL-l. fase 1 del 
.ue~o de ondas lentaa: SOL-II. fase 11 del aueño de ondas lQntas; SP. sueño 
parad6jicoI CSM. corteza aensoriomotore; CGL-D. cuerpo gllniculado lateral de­
recho; CGL-I. cuerpo geniculsdo laterel izquierdo; EOC. electrooculograma; 
EMe, electromiograma. N6tese la presencia de potenciales PGO durante el SP en 
ambos cuerpos geniculadoa. 



AnAlisis de la organizaci6n -del ay~ño 

El an~lisis cualitativo da l~ organizaci6n y le diatribuci6n de loa di­

ferentes fases del suefto y la vigilia, no mostr6 cambios ostensible. durante 

el desarrollo y el establecimiento del kindling amigdalina, como puede -obser­

varse en la figura 7. También, en eata figura se puede observor que tanto en 

situaciones de control como durante el kindling amigdolino, los episodios del 

SP se presentan en mayor número al suspender 108 despertares provocados o las 

estimulaciones. 

En el análisis cuantitativo del tiempo total de suefto, en las 23 horaa 

de registro,-no se encontraron diferencias significativas entre 108 valoras 

control y los obtenidos durante el desarrollo del kindling amigdalina (Figure 

8). 

En el an~lisi8 de la vigilia, en las 23 horaa de registro poligr6fico, 

se encontr6 que esta fase no se modifica de manera significativa duronte .1 

proceso del kindling amigdalina. En general, el tiempo total, el porcentaje y 

la duraci6n modia son ligeramente mayores on loa primeros dos diaa del-proce­

so del kindling en comparaci6n con el control. El número de las- fasea de vigi­

lia aument6 en algunos dios y disminuy6 en otros con reapecto al control (Fi­

gura 9). 
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Fiaura 7. Hipnogramas de 23 horBa de un gato representativo, en situacionaB da 
control y durante el segundo (K8 - K14) Y quinto (K29 - K35) diaa del proceso 
del kindling amigdalino. La E indica los despartares provocados en situacio­
nes de control y la K indica le eplicaci6n de los estimulos. Abreviaturas: W, 
viaili8; 1, fa~a 1 del sue~o de ondas lentas; 11, fase 11 del aue~o de ondes 
lentes; REM, sue~o parad6jico. 
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Figu~a B. Valo~eB p~omedio (± EE) del tiempo total de ene~o en la9 23 ho~fte de 
regist~o polig~áfico, en situaciones de cont~ol (e, n-6) y du~ante el deearro-
110 del kindling, d1as 1 (n-6), 2 (n-6), 3 (n-6), 4 (n-6), 5 (n-5) y 6(n-4). 
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Figu~a 9. Valorea promedio (± EE) dal tiempo total (TT), porcentaje (%), nóme­
~o (No) y duraci6n media (DM) de le fase da vigilia en lS9 23 hores de:~.giB­
tro polig~{¡fico, en situaciones da control (e) y durante el deaarrollo del 
kindling (d1as 1, 2, 3, 4, 5 Y 6). n igual que en la figura 8. 
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Los valores promedio del ti@mpo total, del porcentaj@, d@l número y d@ la 

duraci6n media de la fase d@ SOL-l, en las 23 horas de r@gistro poligráfico, 

son ligeramente mayores en todos los dlas del proceso del kind1ing, a excepci6n 

del sexto dta, en el que los valor@~ promodio del tiempo total, del porcentejo 

y de la duraci6n media son menor@s en relaci6n con los valores controles. E~te8 

modificaciones en el SOL-1 no son estadlsticamente significetiva~ (Figura 10). 

TT 
111111 
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No IIIln DM 

Figura 10. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcontaje (%), nú­
mero (No) y duraci6n med;ia (Dr1) del SOL-1 en 18523 hora~ de regi~tro poligrá­
fico, en situaciones de control (e) y durante el desarrollo del kind1ing (dlaa 
1, 2, 3, 4, S Y 6). n igual que en la figura 8. 
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La faRa de SOL-II, en las 23 horas de registra pOligráfico, no present6 

diferencias significativas durante la evoluci6n del kindling amigdalino en 

comparaci6n con el control. En los primeros dos dias del proceso del kindling, 

el tiempo total y el porcentaje disminuyen discretamente y de8pu~s tienden a 

incre~ntar. El número de fases de SOL-II tiende a ser mayor durante el proce-

so do1 kindling, en cambio, la duraci6n media fue menor (Figura 11). 
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Figure 11. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (%), nú­
mero (No) y dUfaci6n media (DH) del SOL-II en las 23 horas de registro poli­
gráfico, en aituaciones de control (e) y durante el desarrollo del kindl1ng 
(diaa 1, 2, 3, 4, S y 6). n igual que en,la figura 8. 
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En el análiai~ de la fase de'SP, en las 23 horas de registro poligr&fico, 

ge encontr6 que esta faBe de ~ue~o no se modifice de manera significativa. El 

tiempo total de SP disminuy6 di~cretamente durante todo el desarrollo del kin-

dling amigdalina. Asimi~mo, su duraci6n media fue menor, excapto en al sexto 

dis, en el que se incr~ment6. El porcentaje de SP disminuy6 diecretamente en 

el cuarto dia del proceso del )dndl1ng. El número de epi~odio~ de SP, el primer 

dia aument6 discretamente, pero el último dia disminuy6 (Figura 12). 
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Figura 12. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (%), nú­
mero (No) y duraci6n medta (DM)dR la fMe de SP en 1ae 23 horas de registro 
poligráfico, en 9ituacione~ de control (e) y durante el desarrollo del kin­
dling (dias 1, 2, 3, 4, 5 Y 6). n igual que en la figura 8. 
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Al analizar el intervalo promedio de 10H 'epi~od10s de SP, an 10H 23 horaa 

de regiatro poligráfico, ~e encontr6 que durante loe treB primeros dias d.l 

kindling amigdali~o diaminuye diacretomente y que en los tres 6itimos diaa 

tiende a incrementar (Figura 13). 

~In 

OlAS 

Figura 13. Valorea promedio (± BE) dol intervalo promvdio de SP en los 23 ho­
ras de registro poligráfico, en situaciones da control (e) y durante el dasa­
rrollo del kindling (diaa 1, 2, 3, 4, 3 Y 6). n iguol que en la figura 8. 

El en41isi~ de la acumuloci6n por horo del tia.po de la fase de SP no 

mostr6 cambios significativos entre el control y los diferenteH dioa de lo e-

voluci6n del kindling amigdalino, como puede observarse en la "figura 14. Tam­

bién, en esta figura ae puede observar que lo acumuloci6n del tiempo de SP 

por hora es meyor durante el periodo de obscuridad, tanto en situaciones de 

control como durante el desarrollo y el establocimiento 'dal kindl1ng. 
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Fi8ura 14. Valorea promedio (± EE) de la acumulaci6n por hora del tiempo de sr 
en laa 23 horas de registro poligráfico, en situocionea de control (drculoi!l 
blancos) y durante loa diferentes dio8 (DI, D2, D3, D4, D5 Y D6) del proceso 
del kindling (circuloa negroa). Las flecho8 representan cada uno de los esti~ 
IllUl08 apI1cadoa durante el periodo de luz. La barra inferior indica los perio­
dos de luz (barra blanca) y obscuridad (barra negra). n igual que en la figura 
8. 



Al comparar los resultados obtenidos en el periodo de luz con loe obt.ni-

d05 en el periodo de ob5curided en situacionee de control y e trav~M del deaa-

rrollo del kindling, se encontr6 10 siguiente: 

El análisis del tiempo totel de eueño moetr6 que éete ee mayor durante 

el periodo de obscuridad que durente 91 periodo de luz, encontrándoMe diferen-

cias significativas en el control, lae cueles ee hicieron m!e ei¡nificativBa 

durante el proceso del kindling, excepto en el sexto die (Fiaura 15). 
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Figura 15. Valores promedio (± EE) del tiempo total de euefto durante el perio­
do de luz (barras blancas) y el periodo de obscuridad (berra. n~gras), en 8i­
tuacionee da control (e) y durante el proceso del kindl1ng amigdalina (diae 1, 
Z, 3, 4, 5 Y 6). Lae diferancias significativas resultaron de la comparaci6n d. 
loe valores del periodo de luz con los del periodo de obscuridad. ++, p < 0.01; 
*. p < 0.005; **, p < 0.001. n igual que en la fiaura 8. 
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El tiempo total y el porcentaje de vigilia fueron significativamente ma­

yorGs durante el periodo de lUE qua durante el periodo de obscuridsd en situs­

ciones de control y en el tranmcurso del kindling amigdalino, excepto en el 

~xto dio, El número y la duraci6n media de las fa88a de vigilia, también 

fueron mayorea en el periodo. de luz, pero no ee encontr6 ninguna diferencia 

ai~nificativa en el número, en cambio, en la duraci6n media se encontraron 

diferencias s'gni(1cetivas en el control y durante algunos dias de la evolu­

ci6n del kindling amigdalino. Los reaultados también roo~traron que el tiempo 

total y el porcentaje de vigilia tienden a aUJllentar durante el periodo de luz 

y 11 disminuir durante la ob8cúridad en los primeros dias del kindling (F1gu~ 

ra 16). 

La fafile de SOL-I rio present6 diferencias significativas en .:ll tiempo to­

tal. el porcentaje, el número y la duraci6n medie en situaciones de control 

ni durante el proceso del kindling. Los valores promedio del tiempo total, del 

porcentaje y de la duraci6n media fueron muy aimilares en los periodos de luz 

y obacuridad (Figura 17). 

En general, en la fase de SOL-II se obtuvieron valores m6~ altos durante 

el periodo de obscuridad que durante el de luz y en el análisis eetadlstico 

de esta fase del Bueüo se encontr6 que el tiempo total y el porcentaje presen­

taron diferencias significativas durante los tres pri~eros dias del desarrollo 

del kindl1ng amigdalino debido a un discreto aumento durante la obscuridad y 
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Figura 16. ValorQ~ promedio (± EE) del tiempo total (TT). porcentaje (%). núme­
ro (No) y duraci6n media (DM) de la fase de vigili~. durante el periodo de luz 
(barras blancas) y el periodo de obscuridad (b~rr8s negras). en situaciones de 
control (e) y durante el delSarrollo del kindling amigdalino (d1aa 1, 2. 3, 4, 
5 Y 6). Las diferencia~ 9ignificativalS resultaron de la comparaci6n de 108 ve-
10relS del periodo de luz con los del periodo de oblScurided. +. p< 0.05: 
++. p < 0.01: *. p < 0.005: **. p < 0.001. n igual que en la figura 8. 

una disminuci6n en el periodo de luz. En cambio. el número y laduraci6n media 

no presentaron diferenciae significativas (FiKura 18). 
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Figura 17. Valorea promedio (1 EE) del tiempo total (TT), porcentaje (%)j n~ 
ro (No) y duraci6n media (DH) del SOL-l, durante el periodo de lu~ (barraa . 
blancas) y el periodo de obscuridad (barros negraa), en situaciones de control 
ce) y durante el desarrollo del kindling amigdalina (dies 1, 2, 3, 4, 5 y 6). 
n igual que en la figura 8. . 

En la figura 19 se muestra lo distribuci6n diaria d. laa fasea de SP en 

situaciones de control y durante 01 proceso del kind1ina. En ellta fiaura se 

puede observar que los episodios de SP se presentan predominantemente durante 
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Figura 18. Valore5 promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (X), núme­
ro (No) y duración media (DM) del SOL-II, durante el pariodo de luz (barraw 
blancas) y al periodo de obscuridad (barra5 negraa), en situaciones de control 
(e) y durante el dl/Barrollo del kindling amigdalino (diBs 1, 2, 3, 4, 5 y 6). 
Las diferenciaa aignificativ88 reaultaron de le comparación da loa valorea del 
periodo de luz con 108 del periodo de obacuridad. ++, p < 0.01; *, p < 0.005. 
n igual que en la figura 8. 

el periodo de obscuridad. A9imismo, 8e puede apreciar que no hay una disminu-

ción de los epi90dios da SP durante el periodo de luz, cuando se aplican 109 

estimulos. 
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Figura 19. Oistribuci6n diaria de los epiaodioa de SP en ftituaciones de con­
trol (C) y durante el desarrollo del kindling amigdalina (01, 02, D3, D4, D5 Y 
06). Laa barras negras repreftantan cada uno de 10ft episodios de SP que ocurren 
en.lea 23 horas de registro poligráfico. Cada reng16n repreftenta un dia de re­
gistro por 8ato y las flechaa representan cada uno de los estimulas aplicados 
durante el periodo de luz. La barra inferior indice los periodoft de luz (barra 
blanca) y obacuridad (barra negra). N6tese como los apisodios de SP aumentan 
durante el periodo de obscuridad. 
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El tiempo total. el porcentaje. el número y lo duraci6ri ~dla de la. f .... 

~e5 de SP fueron mayores durante. el periodo da obacuridod que duranta al de 

luz. El tiempo total y al po!;centaje presentaron diferencio. ai¡nificativaa en 

8ituacionea de control y durante todo el doaarrollo del kindlin¡. El n~ro 

prcsent6 dHerenclall significotivoa en al control y durante al proceao del 

kindling, excepto en el quinto dia. Eata varlobla aument6duranta al prt.er 

dia del kindl1ng en el periodo de obscuridad y durante 1111 quinto dla an al 

periodo de luz. La duraci6n media da esta fose dol aue~o. preaent6 difarencia. 

slgnificativa~ en el cuarto y quinto dioB de estimulaci6n omiadalina, donde 

aument6 ligeramente en el periodo de obacuridad y.diamlnuy6 en al periodo de 

luz (Figura 20). 

Al analizar el intervalo promedio de SP se encontr6 que ea menor duranta 

el periodo da ob~curidad. Durante el proceao del kindling. al intervalo fua li­

geramente menor que en el control duronte los primero. 4 dias en al periodo de 

ob~curidad. Tambi~n fue menor durante eBtos miamoa d1as en al periodo de lu~. 

Las diferencias en el intervalo promedio de SP son significativos, al comparor 

el periodo de luz con al de obBcuridad (Figura 21). 

Todos estos resultados muestran que el kindling amigdolino no tiene un a­

fecto deletéreo sobre el sue~o, sino mAa bien provoca el desfo8amiento de 108 

fases de SOL y SP hacia el periodo de obacuridad, en el qua no se oplica la 

el'ltimulaci6n y el d8l'lfaasmiento de la vigilia hac·ia el periodo da lu~ •. Sin em-
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Figura 20. Va10raa promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (%), nÜme­
ro (No) y duración media (OH) de la fase do SP. durante el periodo de luz (ba­
rras blancaB) y el periodo de obscuridad (barras negray). en situaciones de 
control (C) y duranto el desarrollo del kindling amigdalino (d1as 1. 2, 3, 4, 
5 1 6). Lay diferencias significativas resultaron de la comparación de los va­
lores del periodo de luz con loa del periodo de obscuridad. +, p< 0.05; 
++, P < 0.01; *. P < 0.005; **. P < 0.001. n igual que en la figura 8. 

bario, el hecho de que el tiempo total de aueño, algunas fases del sue~o y la 

v1al1l0 preaenten diferenciaB significativas. al comparar el periodo de luz 
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Figu~a 21. Va1o~e8 promedio (± EE) del inte~va10 p~omedio d. SP du~ante el pe­
~iodo de luz (barras blancas) y el pe~iodo de ob8cu~idad (barras ne¡ras), .n 
situaciones de cont~ol (e) y durante el desa~~011¿ del kindling ami¡dalino 
(dias l. 2. 3. 4. 5 Y 6). Las dife~encia!l 8ignificat.1,vaa resultaron de la C~ 
paraci6n de los valores del periodo de luz con loa del periodo de obacuridad. 
+. p < 0.05; ++. p < 0.01; *. p < 0.005. n i¡ual que en la fi¡u~a 8. 

con ·el de obBcu~idad. tanto en situaciones de cont~ol COIllO du~ante el de!la~~o-

Uo del kindling. sei\llla que probablemente estas diferancias se deben a la ln-

terrupci6n del sueilo. ya sea por ¡os despertares provocados dUrll.nte el control 

o po~ laa estimulaciones del kindlin¡. Para alcara~ ésto, ee llev6 a cabo al 

segundo expe~imento en el que se desarrol16 el kindling amigda1ino ap1icendo 

la eatimulaci6n ceda dos horas sin suspenderla durante el periodo de obacurl-

dad. 
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E x p e r i m e n t o 2. 

DeS.!l.rrollo del kindling amigdalino. 

La evoluci6n on la duraci6n y la frecuencia de las posdescarg80 provo~ 

cadas por la estimulaci6n de la amlgdala del l6bulo temponll, fue más lenta 

en e8te grupo de animales que en el del experimento anterior. 

El número promedio de estimulaciones que requirieron loo animales para 

presentar la primera crisis convulsiva generalizada t6nico c16nica fue mayor 

(104.33 ± 11.28, EE) que el del grupo anterior (33.66 ± 2.01, EE), siendo oig­

nificativa esta diferoncia (p< 0.001). 

La duraci6n promedio de las crisio convulsivas generalizadas fue de 88.61 

(± 14.95, EE) segundos. Esta duraci6n fue muy similar a la de los animales del 

experimento anterior (87.36 ± 12.94, EE). 

Evolucion de los ostadios conductuales del kindlina 

Los animales presentaron los estadios conductuales 11 y V durante mayor 

número de estimulos. El número promedio de estimulaciones que provocaron el 

mismo 88tadio conductual (previos al estadio VI) fue de 10.66 (± 5.78 EE) para 

el estadio 1: de 36.66 (± ll.n, EE) para el estadio II: de 11.33 (± 3.33, EE) 

para 01 estadio 111: de 18.00 (± 2.51, EE) para el ostadio IV y de 26.66 

(±·6.33, EE) para el estadio V (Figura 22). Todos estos valores promedio fu 0-

ron mayores que los del experimento 1. 

Los animales, al igual que los del experimento anterior, no presentaron 

los estadios conductuales mencionados de manera consecutiva, sino que cuando 
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se encontrab~n en lo~ e~tsd106 más avanzados (111, IV, V Y VI) podian presen~ 

tar e~tadio~ previos. 

No 
~ 

11 111 IV V 

Estadio. Conctuctuafel 

Figura 22. Valorea promedio (± EE) del nGrnero deest1mulos por estedio conduc­
tual del kindling amigdalina. n - 3. 

El an!lisis de le duraci6n y la frecuenci~ de les posdescergas segGn el . 

eatadio conductusl del kindling se puede observar en la figura 23. 
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Figura 23. Valores promedio (± EE) de la duraci6n en segundo~ (A) y le frecuen­
cia en ciclos por segundo (B) de las posdescargas durante los diferentes este­
dios conductuoles del kindling amigdalino. n - 3. 
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AnAlisis de la organizaci6n del 9ueAo 

El anAlisis poligrAfico del sueño de estos animales se llev6 a cabo du-

rante los primeros cinco diall del dell8r.rollo del kindl1na, en 10/1 que alc/lnza-

ron el estadio IV. Debido a que nada mA" "on 3 gatos en este experimento no /le . 

aplicará ninguna prueba estadistica a los d"tos de ·las diferentes fases del 

sueno y la vigilia. 

El tiempo total de lIue~o en 1all 23 horas de reai8tro poligr&fico, no pre-

B8nt6 diferencias importantes durante el desarrollo d8l kindling amigdalina. 

Los valores promedio del tiempo total dI! lIueño dUrllnte este prOCl'llIO fueron muy 

aimilares a los del control (Figura 24). 

mln 
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Figura 24. Valores promedio (± RE) del tiempo total deauefto en 1all 23 horas 
de registro poligráfico, en situaciones de control (C) y durante el desarrollo 
del kindling (dias 1, 2, 3, 4 Y 5). n - 3. 
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La fl!.5e de vigilia no lile modific6 de manera importante en las 23 horas 

de registro poligráfico, durante el procelii'o del kindlinil. El tiempo total y 

el porcentaje aumentaron discretamente algunos diaa y disminuyeron otros diaa. 

El número tendi6 a disminuir a partir del segundo dia da astimulaci6n y la 

duraci6n media tendi6 a incrementar durante al proceso del kindling smigdsli-

no (Figura 25). 
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Figura 25. Valores promedio (x EE) del tiempo total (TT), porcentajl!. (%), nú­
mero (No) y duraci6n media (DM) de la faliie de vigilia en la8 23 horas de re­
gistro po1igrAfico, en situaciones de control (e) y durante el del!.arrol1o del 
kindling (dial!. 1, 2, 3, 4 Y 5). n - 3. 
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La fmse de SOL-1 no present6 modificscionee iMportsntee en les 23 horas 

da. ragietro, durante el desarrollo del kindlina, El tiempo totel y el porcen-

taje de esta fase d~ sueño aumentaron ligeramente los treM primeroe diee de le 

evoluci6n del kindling. El número dieminuy6 discretamente el 5e¡undo y quinto 

d1as de este proceso. La duraci6n medie fue ligeramente mayor d~rante el de-

sarrollo del kindling amigdalina (Figura 26). 
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Figura 26. Valores promedio (± EE) del tiempo totol (TT), porcentaje (%), nú­
mero (No) y duraci6n medio (DM) del SOL-1 en lee 23 horas de regiBtro poli­
gráfico, en situaciones de control (e) y durante el desarrollo del ktndl1ng 
(dias 1, 2, 3, 4 Y 5). n • 3. 
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La fase de SOL-II en las 23 horas de regiatro poligráfico, no mostr6 di-

diferencias importantes entre el control y el proceso del kindling. El tiempo 

total y el porcentaje diaminuyeron discretamente los tres primeros dias de es-

te"proceso, recuperándose posteriormente. El número fue ligeramente menor du-

ronte el proceso del kindlina. en cambio, 10 duraci6n media tendi6 a incremen-

tar, excepto en el se¡undo dia (Figuro 27). 
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Fiaura 27. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TI), porcentaje (%), nú­
PIltro (No) y duraci6n media (DH) del SOL-U en lea 23 horea de registro poli­
¡rAfico, en situaciones de control (e) y duranto el desarrollo del kindling 
(dios 1, 2, 3, 4 Y 5), n - 3. 
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En la figura 28 se muestra la distribución diaria de las fases de SP en 

la~ 23 horas de ragi~tro po1igr~fico, en situaciones de control y duraRte el 

proceso del kindling amigdalina. En esta figura ~a puede observar qua loy epi-

sodios de SP se diytribuyen uniformemMnte durante el periodo de luz y al da 

obscuridad, tanto en situacione~ de control como durante el desarrollo del 

kindling. 
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Figura 28. Distribuci6n diarie de los episodios da SP en situaciones de con­
trol (C) y durante el desarrollo del kindlin¡ amigdalino (DI, D2, D3, D4 Y D5). 
La~ barras nagras representan cada uno da lo~ epiaodioa de SP que ocurran en 
lal!! 23 horas de registro poligráfico. Cada renglón reprltl!lllnta un dia da re­
gistro por gato y la~ flechas representen cada uno de 108 estimulas "aplicados 
durante el periodo de luz y el periodo de obscuridad. La barra inferior indica 
los periodos de luz (barra blanca) y obscuridad (barra negra). 
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Lo f~se de SP no present6 modificacionee importantes en las 23 horas de 

registro poligrHito. El tiempo total y el porcentaje fueron ligeramente meno-

res 109 tres primeros dios del deBarro110 del kindling, recuperándose en el 

cuarto y quinto dias. El número fue ligeramente menor durante el ¡¡rocaso del 

kind11ng y la duroci6n media fue mayor (Figura 29). 
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Figura 29. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (~), nú­
mero (No) y duraci6n media (DM) de la fase de SP en laa 23 horas de registro 
poligr6fico, en situaciones de control (e) y durante el desarrollo del kin­
dlin8 (dloB 1, 2, 3, 4 Y 5). n • 3. 
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El intervalo promedio de SP en 111.8 23 hOrHlI de regbtro poliar&fico fua 

ligeromente mayor durante la evoluci6n del kirtdling amigdll1ino (Figurll 30). 
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Figura 30. Valores promedio (± EE) del intervalo promedio de SP en llls 23 ho­
ras de registro po1i8r~fico, en ~ituacionell dll control (C) y durante el desa­
rrollo del kindling (dias 1, 2, 3, 4 Y 5). n ~ 3. 

Al comparar los resultados obtenidos en el periodo de luz con 10B obteni-

dOB en al periodo de ob8curidad, se encontr6 lo siguiente: 

El tiempo total de sue~o mostr6 valorell muy similares en 1011 dos perio-

dos, tanto en situaciones de control como durante 111 evo1uci6n del kindlina 

(Figura 31). 
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Figura 31. Valores promedio (± EE) del tiempo total de suefio durante el perio­
d_ lu;¡¡: (barras blancas) y el periodo de obscuridad (barrEIS nllgras). en situa­
ciones de control (e) y duranto el proceso del kindling amigdalina (dias 1, 2, 
3. 4 Y 5). n - 3. 

En el control, los voloreB del tiempo total. del porcentaje, del número 

y de la duroci6n media de lo fose de viailia fueron liaerom~nte mayores en el 

periodo de obscuridad. Durante lo evoluci6n del kindlina. los valorllo de estoy 

variables, algunos dias fueron mayores y otros dla8 fueron menores en el pe-

riada de obscuridad (Figura 32). 

Los voloreB promedio del tiempo total y del porcentaje de la fase de SOL-I 

fueron discretamente l118yores durante el periodo de obscuridad, tanto en Bltua-

ciones de control como durante el proceso del kindling. excepto en el quinto 

die.. Los valorea promedio del nbmero y de la duraci6n media de esta fase del 

sU8fio. algunos dios de lo evoluci6n del kindling fueron ligeramente mayores y 
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Figura 32. Valore~ promedio (± EE) del ti~po total (TT), porcentaje (%), núme­
ro (No) y duraci6n media (DM) de la fase de vigili~, durante el periodo de luz 
(barras blancall) y 01 poriodo de obscuridad (barrall ne"rae), en situaciones de 
control (C) y duranta al de~arrollo dal kindlin" amt"dalino (dios 1, 2, 3, 4 
y 5). n - 3. 

otros dias fueron menores durante al pariodo da ob~curidad (Figura 33). 

Los valores promedio del tiempo total, dal porcentaje y de la duraci6n 

media de la fase de SOL-II fueron ligeramente mayores en al periodo de lu~. 
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Figura 33. Valores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (~), núme­
ro (No) y duraci6n media (DM) del SOL~I, durante el periodo de luz (barras 
blancas) y el periodo de obscuridad (bsrras negras), en situaciones de control 
(e) y durante el desarrollo del kindling amigdalina (diftB 1, 2, 3, 4 Y 5). 
n - 3. 

tanto en situaciones de control como durante el proceso del kindling. Por el 

contrario, loa valores promedio del número de fases de SOL-II fueron ligera­

mente mayores en el periodo de obscuridad, excepto en el tercer dia del de~-

rrollo del kindling amigdalina (Figura 34). 
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Figura 34. Valorea promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentaje (%), núme­
ro (No) y durac16n media (DH) del SOL-U, durante el periodo de luz (barrall 
blancas) y el periodo de obscuridad (barraa nllgrllll), en situacionee de control 
(e) y durante el deaarrollo del k1ndl1ng amigdalino (dias 1, 2, 3, 4 Y 5). 
n - 3. . 

En situaciones de control, 1011 valorea dal tiempo total, del porcentaje y 

de la duraci6n media del SP fueron ligeramente mayorea durante el periodo d. 

luz. Asimismo, durante la evoluci6n del kind1ing, loa valores de aatas varia-

bIes fueron discretamente mayorea en el periodo de luz, excepto en el tercer 

d1a del desarrollo del kindling. El número de faaea de SP fue ligeramenté ma-
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yor en el periodo de obscuridad, en el control y durante algunos dia~ del pro-

casodal kindling amigdalino. El segundo y tercer die de este proceao se pre-

~ent6 igual número de episodios de SP en ambos periodos (Figura 35). 
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Figurs 35. Volores promedio (± EE) del tiempo total (TT), porcentoje (%), núme­
ro (No) y dura:c16n media (DM) de lo fa/ilede SP, durante el periodo de luz (bo­
rras bloncas) y el periodo de obscuridad (barras negra~), en situaciones de 
control (e) y durante el desarrollo del kindling amigdalino (dies 1, 2, 3, 4 
Y 5). n • 3. 

El .inte-rvslo promedio de SP no moatr6 d1ferencia~ importantes en el con-

tro1 ni durante el desarrollo del kindling amigdalino, 01 comporar el periodo 
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de luz con el periodo de obscuridad (Figuro 36). 

mln 

DI A S 
Figuro 36. Valoreo promedio (± EE) del intervalo pr~dio de SP duranta el pe­
riodo de luz (barros bloncoo) y 01 periodo de obscuridad (barrao negroo), en 
sitúeciones de control (e) y durante el deoorrollo del kindling ~gd.lino 
(dies 1, 2, 3, 4 Y 5). n - 3. 
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D 1 S C U S ION 

Desarrollo del kindling amigdalina 

Loa re8ultados obtenid08 en el presente trabajo mostraron qu~ el interva­

lo de estimu1aci6n utilizado, permita el desarrollo del kindling amigdalina, 

siendo ~sta semejante 01 que reaulta de aplicar los estimulas cada cada 24 

horaa. 

El proceso del kindllng amigdalina como modelo experimental de epilepsia 

(Godderd et 01., 1969) ha sido utilizado en el ¡ato por numerosos autores. Los 

re8ultados obtenidos al aplicar los estimulas cada 24 horas s la amigdala del 

l6bulo te~poral durante el estado de v1¡11ia, mueetran que para alcanzar las 

criaia convulslvaa generalizadas ae requiere un promedio da 18 (Tanaka y Na­

quat, 1975), 21 (Shouae y Sterman, 1981; Calvo lit al" 1982; Palaciolil-Salall, 

1988), 25 (Wada y Sato, 1974; Sato y Nakashima, 1975) o 27 eatimu10a (Shouse 

y Stermen, 1982). Los resultados de la presente tesie mueetran que al aplicar 

los 8atlmulos cada 2 horaa durante 12 horaa, ee requiera un mayor número de 

"atoa (34-an promedio) para alcanzar las crisis convu1eivaa generalizadas. Es­

toa raau1tadoa concuerdan con los descritos por Goddard et al. (1969) y Recine 

at al. (1973), quienes describen que ee requiere mayor número ds 8stimulaciones , 

pera provocar crisis convulaiv!lS generalizada" cuando el intervalo de los esti­

mulas es menor de 24 horas, en la rste. Asimismo, eatAn de acuerdo con los re­

sultados descritoa por Fern&ndez-Guardiola at al. (1986, 1989), quienes encon­

traron que 8e requiere un número mayor de eatimu10a amigda1inoa para alcanzar 

le ¡eneralizsc16n de las crisis electrogr6fices t6nico c16n1cas, utilizando 1n-
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tervelos de 15 minutos en el gato en properacibn eguda "enc~phal. ioo16". 

Los resultados obtenidos en el experimanto 2 muestran quo el kindlina a­

migdalina evoluciona aún más lento cuando se aplican los estimulas cada 2 ho­

ras, durante las 24 horas. El número da estimulas necesarios para provocar la 

primera crisis convulsiva gonerelizada t6nico c16nica fue mayor (104 en prome­

dio) en este grupo de gatos que en el grupo de animales del experimento 1. 

Asimismo, la duraci6n de las posdescargas fue ligeramente menor desdo el .. ta­

dio conductual 1 hasta el estsdio V dal kindling emigdslino, en los animale~ 

estimulados durante las 24 horas. 

Esto~ rssultados tambi~n confirman que se requieren más estimulaciones 

pera provocar crisis convulsives Qeneralizedaa auando el intervalo entro los 

estimulos es mAs corto. 

Orsanizaci6n del sue~o 

Experimento 1. 

Las resultados obtenidos en el presente trabajo muastran que el proceso 

del kindling amigdalina no tiene un efecto delet~reo sobre la oraanizaci6n 

del sueño. No se encontraron cambios significativos en ninguna de las varia­

bles del sueño analizadas en las 23 horas de reaistro poligráfico, durante la 

evoluci6n del kindling amigdalino. 

Estos resultados confirman 10 reportado sn trabajo~ previos de nuestro 

grupo, en los que ae describe que el desarrollo dsl kindling amigdalino duran­

te la vigilia y durante la fasa do SP no provoca cambios significativos .n 

ninguna de las fases del suaño ni en la fase de la vigilia del gato, ,al anali­

zarlas en registros poligráficos diarios de 8 horas (Calvo at al .• , 1982;· Hor~~ 
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lee-Ramirez, 1986). Tambihn, 105 resultados del preeente trabajo coinciden con 

loe de otros investigadores, quienes no obeervaron alteraciones significativas 

del sueño de la rata, durante el desarrollo del kindling amigdalina llevando a 

cabo registros esporádicos' de 3 horas (Stone y Gold, 1988). 

Por el contrario, los resultados de la presente tesis difier~n de 10 re­

portado por otros autores, quienes describen que el desarrollo del kindling a­

migdalina provoca cambioa delethreos en todas las faees del suedo del gato. 

Se ha deacrito un aumento significativo de la vigilia y un decremento signifi­

cativo del SP en re¡istros diarios de 5 horas (Tanaka y Naquet, 1975; Tanaka 

et el., 1975). Además de estos cambios, 8e ha descrito un decremento tambi~n 

significativo del SOL en inv8stigaciones en 188 que se realizan registros es­

porádicos (un registro al inicio, uno durante el estadio 111 y otro durante el 

kind1ing establecido o eatadio conductual VI) de 12 horas (Shouse y Sterman, 

1981¡ Sterman y Shouse, 1981). 

Rondouin et el. (1980) ll~vendo a cabo registros aislados de 24 horas (un 

regi8tro en cada estadio conductual) durante el desarrollo del kindling del hi­

pocampo engatas, no encontraron cambios eigIjificativos en la vigilia ni en el 

SOL, resultados que concuerdan con 10m obtenidos en la presente tesis, pero 

observaron un decremento eignificativo de la fsse de SP. 

En un trabajo reciente, Shouse (1987) ehcontr6 que las crisis convulai­

vas generalizadas inducidas durante la fase de vigilia o durante la fa88 de SP 

en ¡atoe sometidos al kindling amigdalina, provocan la reducci6n significativa 

de la fase de SP. sin modificar significativamente la vigilia y el SOL. Estos 

datoe no concuerdan con 10 raportado 8n sus articulas anteriores y es de inte­

r" hacar notar que incluso en Bste último trabajo describe incrementoa en 
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~l SOL Y en el SP, ya que las criais convulsivas g~neralizada8, provocadas du­

rante 01 SOL, aumentan de manera significativa esto fa.e del suefto y lea cri­

sis provocadas du,ante los psriodos de tran.ici6n del SOL al SP tambi'n aumen­

tan de forma significativa 01 SOL, Y tisnden a incr~ment~r la fe8e de SP 

(Shouse, 1987). Estos ,esultados (tambi~n contrariaR a 108 de la presunte te­

sis), di~cute ls autora que dependen tanto de la fa88 del ciclo Rue~o'vigilia 

en el que so provoc6 la crisis, como del momento en el que 88 comenzb 81 r~&ia­

t,o polig,áfico. Sin embargo, al ,ealizar otro registro poligrÁfico, deapu6R 

de 24 horas de provoca, las crisis no encuentra estoa cembios, al contrario, 

oba~rva que independientem~nte de la fRse en la qus se provocaron la. crlais. 

el SOL y el SP disminuyen de manera significativa y la vigilia aumsnta signi­

ficativamente. 

Po, otro lado, se ha 8e~alado que el efacto delet~roo del kindling amig­

dalina sobre la organizaci6n del sue~o ~R progresivo (Tanaka y NRquet, 19751 

Tanaka et al., 1975; Shous8 y Sterman, 19a1, Sterman y ShOU88, 1981; Shouse, 

1986). L08 resultados obtenidos en este trabajo difieren de 10 reportado por 

estos autorea, ya que el anAlisis diario de loa diferentes foBeY del suedo du­

rante las 23 horRs de registro poligráfica, mostr6 que la vigilia, el SOL-l. 

el SOL-II y el SP aumentan o disminuyen discretamente durante 1. evoluci6n del 

kindling amigdalino. 

Probablemente lR~ diferenciaa entre loa resu1tadoa de la preaente te.ia y 

los de Tanaka y colaboradores (1975) se explican porque estos investigadorea 

no despertaban a los gatos durante 108 registro. controles. Comenzaban el re­

gistro a las 10:30 horas y lo te,minaban a loa 16:00· horaa, pero hicieron el 

anAlisis del sue~o y la vigilia a partir de la. 11:00 horas. En, cambio, los 



77 

animaloa eran despertados a las 11;00 horas durante el proceso del kindling 

amigdalina para aplicarlee el estimulo el~ctrico, 10 que puede aumentar el es­

tado de vigilia y como consecuencia disminuir las otras fases del sueno. Otra 

explicaci6n puede sar que ello~ nada mAs analizaron 5 horas del ciclo sueño 

vigilia del gato. 

Con respecto a lall diferuncias entre los resultados del pruel!lnte trabajo 

y loa de Shouae y colaboradores (1981) se pueden explicar en funci6n de la 

falta de habituaci6n de sus animales a las condiciones experimentales y en 

funci6n da que registraron a los animalea aolamente en tres ocasiones a tra­

vhs del proceso del kindling emigdalino. Es bien conocido que la falta de ha­

bituaci6n a las condicionea experimentales en lea qus se realizan loe regis­

troapoligrAficoe del aueno, tanto en humanos como en animales, aumenta el es­

tado de vigilia y en consecuencia disminuye ras fasus del sueno. 

Otra uxplicaci6n de las diferencias entre los resultados del presente 

trabajo y los de Tanaka y colaboradores (1975) y Shouae y colaboradores (1981) 

puede baaarse un el disedo 8xperimental. Estoll inveatigadores utilizaron un 

grupo de aetoa pera hacer 10$ regietros controles y otro grupo para el desa­

rrollo del kindlina. 

En la presente tesis, edemAs del ari6lisie de 23 horas, laa diferentes fa­

ses del ciclo sueilo vigilia lile andi.uron según el periodo de luz y el periodo 

de obecuridad. 

Al comparar aetas dos periodos se ancontr6 que durante I!ll periodo de luz 

habia mayor vigilia y qua durante el periodo de obscuridad habia mayor SOL-Ir 

y SP y por .10 tanto, tambiAn era mayor el tiempo total de ~ue~o. Estos resul-
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tadoa pueden deber!ie 11. que durante el periodo de luz 118 desptlrtaba a 1011 ani­

malelS cada 2 horas en !iituacionell de control y Be daap8rtaba" y elltimulaban 

con el mismo intervalo duretnte el desarrollo del kindling a.mi¡dalino; ,durante 

el periodo de obscuridad se auspendian tanto 108 deapartareB como 108 est~u~ 

los. 

El aumento en el número da los episodios de SP y la disminuci6n d~ au 

intervalo promedio da ocurrencia, durante el periodo de obMCurided, muestr~ 

que con el despertar o con la estimulaci6n 'se está provocando que esta fallll 

del sue~o se recorra al periodo de obscuridad. E!ito lSe podr!a considerar como 

un del'lfasamiento circádico del SP y nO un efecto deletéreo lIobre~Bte, paro 

eete delSfsaamiento no está provocado solamente por el kindlin¡ ami¡dalino, sI­

no que tambi~n por los despertarea, ya que de!ide el control se encuentra un 

mayor número de episodios de SP, en el periodo de obscuridad. 

Experimento 2. 

Los resultados obtenidos en este experimento (an el qua ye astimu16 a loa 

ani~les cadet 2 horaa durante la9 24 horas), al igual que 1011 obtenidos en el 

experimento anterior, muastran que el'deaarrollo del kindling ami¡dalino no 

provOCet cambios importantes en la orgllnizaci6n dal Bue~o ni un la vi¡ilia. No 

se encontraron cambios importantes en eltiumpo total,de IIU8~O, ni en el por­

centaje, el número, la duraci6n media y el tiempo total de 1aa faaea de vi¡i­

liet, SOL-r, SOL-Ir y SP, ni en el intervalo promedio de SP, en loa reglatros 

poligráficos de 23 horas elaborados durantll la evoluci6n del kindling lI.lIIigda­

lino. 

El'ltos reaultadol'l también reafirman los datoll obtenidoll en 1011 trabajos 
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anteriores (Calvo et al., 1982; M6rflles-Remirez, 1986) y los resultados obte­

nidos en el experimento 1, donde los animales se estimularon solamente duran­

te el periodo de luz. Además, muestran que aunque los estimulas se Bpliquen 

cada 2 horas ininterrumpidamente durante las 24 horas, la organfzaci6n del 

sue~o no sufre alteraciones ostensibles. 

Con rO!specto a la comparaci6n de las diferentes fases del !lue~o y le. vl­

¡ilia svgún el periodo de luz y el perlado de obscuridad, se encontr6 que el 

tiempo total de sue~o, a diferencia del experimento 1, tiene valores muy simi­

lare. en ambos periodos. Esto muestra que el aumento en el tiempo total de 

sueno ob6ervado dursnto! la obscuridad en el experimento se debe a quO! los a-

nimales se despertaban o estimulaban solamente durante el periodo de luz. Asi­

mismo, el aumento en el SOL-II y O!n el SP observado durante el periodo de obs­

curidad, en el experimento anterior, no se observa al deapertar o estimular a 

los animales en ambos perlod09, al contrario, el tiempo total de e~tas dos fa­

ses del .ue~o aumentan discretamente durante el periodo de luz. 

Los resultados de ambos experimentos permiten concluir que con pequeftas 

diferencias, el kindling amigdalina y 109 despertarve provocados durante la 

situaci6n control tienen el mismo efecto sobre la orgsnizaci6n del sueno del 

gato. 

La ausencia de efectos significativoe del kindl1ng amlgdal1no sobre la 

organizaci6n del sueno vncontrada en la presente tesis, probablemente pueda 

e.plicarse por 10 siguiente. 

La actividad epil~ptica es un fen6meno transitorio, completamente rever­

sible (Ajmone-Maraan y Gumnit, 1974), en cambio, el sueño es un fen6mano reiu-
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lado a largo plazo (Jouvet, 1984; Jouvet et al., 1988): por gjemplo,deapu6a 

de la privac16n de sUel'io, l'Ie da la recuparaci6n o "rebotg" de ~lIte, cuya dura­

ci6n es proporcional al tiempo de privaci6n. 

Po, ot,o lado, se ha destacado la participaci6n de la HHro~onina en l. 

instulad6n del sueno (Jouvet, 1972, 1982, 1984; Ceepu¡lio et al., 1979, 

Petitjean et al., 1985) y, por otra parte, se ha descrito que el kindling pro­

voca la diBminuci6n de loB nivele5 de 118rotonina en diferentes regionee cere­

b,ales (am1gda1a, hipotálamo e hipocampo). Se ha encontrado que esta diwai­

nuci6n es de un 9 hasta un 30 % despuh5 de 2 o 4 semanae de la última cri-

sis convulBiva generalizada (Lewis et al" 1987), sin embargo, se ha demoatra­

do que para que haya insomnio 109 nivalee de serotonina deben dieminuir alrede­

dor del 70 ~ (ver Jouvet, 1972). DeBafortunadamenta no existen eBtudiou donde 

se hayan analizado los niveles de serotonina durante el desarrollo del kin­

dl1ng. 

Tambihn, ee ha destacado la participeci6n de las catecolaminas, princi­

palmente de le noradrenaline, en los mecanismos· de1,SP (Jouvet, 1972). La ad­

miniBtraci6n intraperitoneal de propranolo1, bloqueador de 1011 receptoree be­

ta 1 y 2 noradren~rgicos, reduce el porcentaje de SP en la rate (Mtndelson et 

al., 1980; Lanfumey at al., 1985). Esta inhibici6n del SP puede ser revertida 

por la admlnistrac16n de i~oprot~renol, agonista de loe receptorea bete 1 'f 2 

noradrenh,gicoB (Lanfumey et al., 1985). Sin ambarao, recientemente ae han 

aportado datos de que la noradrenalina juege un papel inhibitorio sobre los 

componentes fAsicos y t6nicos del SP (Sakai, 1985). La administraci6n tb­

pica de propranolo1 (en el campo t6gmental gigantoce1ular) induce la insta1a-

.ci6n de signos caracteri$tico~ de SP (Danlinser et al., 1988). Con reapecto a 
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los astudios donde .. aABliza el afecto del klndling sobre los niveles cere­

biala. de noradranaline. Ji. ha ancontrado ,que 'sta provoca la disminuci6n 'o no 

tiene ning6n efecto. Sato y Naknsh~ (1975) encontraron una di~inuci6n sig­

nificativa de horedrana1ina une...aRa deapu'. de la 6ItiGa estimuleci6n del' 

kindlinll del 'hipocaiDpo en lIatos. En un trabajo reciente. Lavis et al. (1987) 

encontraron que los nivales de no~adrenalina disminuyen sill~ificstiva.ente en 

1. corteza ff'oota! (2 ~aa dQPuh del astablecimiento del Idndling). en la 

_¡dala Y,&l hipot61uo (4 aeII8D&a deapuéa de l. 6lt;Uia ~di!lis convulsiva 

'8enef'ali&ada). En caabio. Enga1 y 5harplas (1977) no encontraron caabios en los 

at.eles da noradf'enalina en le .. igdale o en el hipoea.po un mes deapu~s-de-

, que .1 kindlin~ fue establecido. De la .i ... manara. Okazaki et al. (1986) nO 
, , 

:8QCOntraron cubios en los niveles de noradrenalirut en ocho regionaa cerebra-

1.s, doa ,1Ié"e despub de la 6ltba crbis. 

Eneatudioa neurofia1ol6l1icos y neurofara.col6gicos (Jouvet, 1962. 1972; 

Berllbdu...:Pa6n et al., 1963; Robean et al., 197.51 Baabdoyen el: al •• 1984a y' b: 

Saka1. 1985; Gnadt y PegrSll, 1986; HobaOn, 1988; Denl.1.aer et al., 1988) se ha 

aoatf'adoque laecetilcoltnS juega un papel prt.ordial en la,inatalaci6n y men­

ten:I.ientQ del 5P 'y, el kindling no lIOdifica 1011 nivelas di! acetilcol1na. La 

actividad de la colina acetiltrenaferaaa (enzt.a responaable de la aintesis 

de ecetllcolina) y da la aceUlcolinesteraaa (eru:ÍIIII dilaradaUva) no se afecta 

par al klndling (HeNaaars et al •• 1980). 

De estos estudios se puede concluir que lss .adificaciones en los nivelsa 

carebrales, de aerotonina J de noradrenelinaprovoeadaa por el kiridling no son 

auficiente. para lIiodif1car el suei'lo. A6n mis, la actividad de las enzÍJDII.s que 

participan en la aintesis y en la dlllgradaci6n de la Ilcet1lcol1na. neurotrans-
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lÚ/jIOriaportllnte poro el SP, ,.no ea -odlficada por ,elkiDdl.i:J!a.' 

Adem6.11 de 1011 neurotraU.id.lIOrea IDeIlCloDadoll, r8CUmt...mt:e ..., .. d~" 

do lo portlcipaci6n dll factorall proteinicoa hipot61a.o hipoflatarto., .. ,la 

instolaci6n tanto del SOL cc.o da1 $P (Jouvet, 1982, 1984; .Jou"fet'etal.,. 

1988). Challtreto y Cellpuglio (1985) han analizado el alecte de Yerta.. pftptlAkita 

derivados do la Proopiomelanocorti~' (1'01::), que 800 Prtne1paDilate a1Dtet1&a­

dos en 01 hipotAlllDlO 1 la hipllfiai .. , IIObre 14 oraan;Lzecl6e ,del .-o, ea r.-, 

,tao. Batoa .utorell han encontrado que la hor.Dua adrenoogrticotr6fica (ACTB) 

provoca un incremento de la vigilia. en'~ble. la adminiatreci6n de la ~ 

nade8acetil alfa elltimulante del .alanoclto. derivada de la POMt f a .uwez' 

derivada de la 'ACTH, incrementa de -aBera aign1ficativu el SOL, la a~' 

traci6n de otro pépttdo derivado de la PCK: , de la ACTH. el 'pftpUdo corUeo---" 

t'roficoide del 16bulo intoOledl0. incre.enta aisnificaUva.eBte alnú-Ho , le 

duraci6n media del SP, En otr •• , fnvestigac1on1lJll. se ha,ancDQt~o qua,la ,a&d­

niatraci6n 'del polip6ptido intelltinal vallOllctiva (VIP) p!"~VOCll 'el ..... nto dal 

SOL y del Sp, an le rata y tB.llbi~ ea capa,z ,de revertir la' abol1c16n del SP 

provocado por laodminbtraci6n d. parac1orofenllal/Ul:lPa. tanto n la r-ata 

(Riou et al., 1982) como en el pto (Drucker-tgllo,et d.~ 1984). Sin a.beraa. 

no exillten eatudioa donde lIe haJa anali~o al ,lacto del' Iditdl1na ..obra .-toa 

factorell hipn6genoll. 

En conclulli6n. coo blllle en lall evidencie .. daacritaa. ea da auponar que .1 

kindling aMigdlllino no altero lIuficient-.enta 1011 nivalea carabralell de 1011 

neurotranllmillores invplucrado$ en 1011 mecanillNllOII dal llueI\O, CI*O para di-'- , 

nuir laa diferente!! faaell del aneao. 
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