CAPÍTULO 15: ORGANIZACIÓN ANATOMOFUNCIONAL DEL SNC II: DIENCÉFALO Y HEMISFERIOS CEREBRALES

EL DIENCÉFALO:  

· Posición central en los hemisferios cerebrales, bajo los ventrículos laterales y alrededor del III ventrículo. Anteriormente se extiende hasta el agujero interventricular de Monro y la lámina terminal, y posteriormente hasta el mesencéfalo.

· QUIASMA ÓPTICO: donde se cruzan las fibras de los nervios ópticos de los 2 ojos y se forma el TRACTO ÓPTICO que entra directamente en el diencéfalo. 

· El nervio óptico (par II) es el único nervio craneal que entra al nivel del diencéfalo.

· La organización anatomofuncional del diencéfalo es similar a la de la médula espinal y el tronco del encéfalo. 

· El diencéfalo está compuesto por:

1. TÁLAMO: es el más DORSAL. Está formado por dos cuerpos ovoides unidos en la línea media por la masa intermedia (sustancia gris), y se extiende en toda la extensión antero-posterior del diencéfalo.

Canaliza hacia los hemisferios todas las aferencias sensoriales, menos la olfatoria, y se ocupa de la COORDINACIÓN SENSORIAL. Transmite a la corteza cerebral señales procedentes del hipotálamo y transmite la información desde el cerebelo y el cuerpo estriado. Es fundamental para la activación cortical.

La lámina medular interna está formada por sustancia blanca con forma de Y, y divide el tálamo en anterior, medial y lateral.

NÚCLEOS:

· Siete grupos nucleares alrededor de la lámina medular interna: anterior, medial, lateral, ventral, reticular, intralaminar y de la línea media. 

· Los núcleos del tálamo son muy diversos en cuanto a su organización citoarquitectónica: desde aquéllos que tienen neuronas muy uniformes hasta los que las tienen organizadas en láminas, cuyo prototipo es el núcleo geniculado lateral. 

Funcionalmente se distinguen dos grupos:

1- Núcleos Talámicos de relevo: proyecciones sensoriales a la corteza cerebral, integran, procesan, etc. la información. Hay 1 núcleo por cada modalidad sensorial, la olfatoria va directa a la corteza pero se retransmite al tálamo. 

· N. ventral posterolateral: info. somática de cuerpo y extremidades, contralateral, al lóbulo parietal.

· N. ventral posteromedial: info. somática  de cabeza, cara y boca (somática y gustativa), al lóbulo parietal.

· N. Ventral posteroinferior-intermedio: info. vestibular, al lóbulo parietal

· .N. Geniculado medial: info. auditiva, al lóbulo temporal.

· N. Geniculado lateral: info. visual, al lóbulo occipital.

· N. Ventral lateral oral: desde el cuerpo estriado, al lóbulo frontal. 

· N. Ventral lateral caudal: desde el cerebelo, al lóbulo frontal. 

· N. Ventral anterior: desde el globo pálido, al lóbulo frontal.

· N. Anteriores (dorsal, medial y ventral): desde hipotálamo, a la superficie media del hemisferio.

· N. Mediodorsal: desde hipotálamo, amígdalas y estructuras olfatorias, al lóbulo prefrontal.

· N. Laterales (dorsal, posterior y pulvinar): reciben desde la corteza y retransmiten a la mismas zonas.

2- Núcleos Talámicos de proyección difusa: la conectividad no está restringida a áreas concretas de la corteza cerebral.

· N. Intralaminares: retransmiten info. desde la formación reticular del mesencéfalo a áreas corticales y cuerpo estriado. Importante en el control de la vigilia y sueño.

· Núcleos de la línea media:  desde hipotálamo, a la amígdala y cíngulo, regulan la excitabilidad de éstas zonas.

· N. Reticular: parece que es el sitio por el que el tálamo y la formación reticular controlan las señales que acceden a la corteza cerebral. No proyectan a la corteza cerebral

2. EPITÁLAMO: se sitúa en la parte posterior dorsal, adyacente al mesencéfalo (habénula, glándula pineal y estría medular).

3. SUBTÁLAMO: se localiza ventral al tálamo hasta la unión con el mesencéfalo.

4. HIPOTÁLAMO: se localiza VENTRAL al tálamo, separado de éste por el surco hipotalámico (en el III ventrículo), y se extiende desde la lámina terminal (límite del III ventrículo) hasta los cuerpos o núcleos mamilares; la superficie ventral del hipotálamo (eminencia media) se une a una glándula endocrina, la hipófisis.

Tuber cinereum: en la parte ventral del hipotálamo, la eminencia media bordea el III ventrículo y se une al tallo hipofisiario que se une a la hipófisis: glándula endocrina formada por  la adenohipófisis (anterior, tejido glandular) y la neurohipófisis (tejido nervioso).
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Coordina Los Sistemas Efectores: endocrino, autónomo, y en menor medida el somático. A través de ellos proporciona un medio interno estable al organismo y organiza comportamientos básicos para la supervivencia del individuo y de las especies (huida, ataque, alimentación, comportamiento sexual, etc.). 

Se organiza
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Antero-posteriormente en tres regiones: anterior (o preóptica), tuberal (o media) y posterior.

Medio-lateralmente en tres zonas (periventricular, medial y lateral). 

NÚCLEOS:

· Núcleos Preóptico, Periventricular y Medial.
· Núcleo Hipotalámico Periventricular.

· Núcleo Periventricular.

· Núcleo  Supraquiasmático.

· Núcleo Paraventricular (Parvocelular y magnocelular).

· Núcleo Arqueado.

· Núcleo Dorsomedial.

· Núcleo Ventromedial.

· Núcleos Tuberales.

· Núcleos Mamilares. 

· Núcleos Tubero-Mamilares.

· Núcleo Supraóptico.

· Haz Procencefálico Medial. 

· Fórnix: tracto del encéfalo anterior, del hipocampo.

VÍAS AFERENTES del hipotálamo: Recibe información visceral, somática y sensorial y del encéfalo a través de: 

· haz prosencefálico medial (región olfatoria de la corteza), 

· fórnix (formación hipocampal), 

· estría terminal (amígdala y núcleo de la estría terminal), 

· vía amigdalofugal ventral (amígdala y corteza piriforme), 

· desde la retina directamente y 

· desde el sistema endocrino a través de la circulación sanguínea.

VÍAS EFERENTES del hipotálamo: el hipotálamo controla los sistemas efectores a través de:

· La Hipófisis: es una glándula endocrina, así controla el sistema endocrino a través de las células neurosecretoras (por el riego sanguíneo) mediante el haz supraópticohipofisiario y el haz tuberohipofisiario.

· El tronco del encéfalo y la médula espinal: así coordina las respuestas del sistema nervioso autónomo a través del haz longitudinal dorsal, haz mamilotegmental y haz prosencefálico medial. En el SNA: región anterior: actividad parasimpática, región posterior y lateral: actividad simpática.

· El tálamo (núcleos anterior y mediodorsal), a través del cual su influencia alcanza la corteza cerebral: haz mamilotalámico. 

LOS HEMISFERIOS CEREBRALES 

· Organizado en tres capas, y se compara esta organización con la del cerebelo:

1- Corteza cerebral: sustancia gris, superficie externa de los hemisferios.

2- Sustancia blanca en el medio, entre la cual.

3- Estructuras subcorticales: sustancia gris que se entremezcla con la sustancia blanca.

· Los hemisferios cerebrales se organizan alrededor de los ventrículos laterales.

· En los hemisferios cerebrales confluye gran parte de la información que se recibe en las otras divisiones del SNC y en su interior se establecen complejos circuitos de los que dependen funciones fundamentales del SN, como la consciencia de las sensaciones, los movimientos voluntarios, la memoria o el pensamiento.

· Area aproximada: 2500 cm² 25 m² , sólo 1/3 expuesta. 

· Aspecto externo de los hemisferios cerebrales: 

· CISURAS: surcos entre los giros o circunvoluciones cerebrales, las más notables son: cisura CENTRAL (de Rolando), cisura LATERAL (de Silvio) y PARIETOOCCIPITAL. Parcelan la superficie de los hemisferios cerebrales formando cuatro lóbulos (frontal, parietal, occipital y temporal) en la misma.

· Cisura LONGITUDINAL: divide los dos hemisferios, que se unen por el CUERPO CALLOSO.

· En los hemisferios cerebrales hay dos lóbulos internos: 

1- LÓBULO DE LA ÍNSULA: no visible, donde confluyen el l. frontal, parietal y temporal.

2- LÓBULO LÍMBICO: no visible, desde el medio del lóbulo temporal al medio del lóbulo frontal. Arqueado alrededor del cuerpo calloso. Formado por las circunvoluciones: del cíngulo, parahipocampal, del hipocampo y dentada o giro dentado, paraterminal y subcallosa.

ESTRUCTURAS SUBCORTICALES: 

1- CUERPO ESTRIADO:

· Están formados por:

a- Neoestriado o estriado: 

· NÚCLEO CAUDADO: forma de C, siguiendo la curva del ventrículo lateral, tres partes: cabeza, cuerpo y cola. Parece que el núcleo caudado procesa info. cognitiva de orden superior.
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Entre los dos hay una banda de sustancia blanca: cápsula interna, pero se unen en la parte anterior.
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PUTAMEN: el mayor, lateralmente en los hemisferios, bajo el lóbulo de la ínsula.

b- Paleoestriado:

· GLOBO PÁLIDO: medial al putamen, dividido en dos por láminas medulares: lateral y medial.

2- NÚCLEO DE LA ESTRÍA TERMINAL. 
3- NÚCLEOS SEPTALES.
4- NÚCLEOS BASALES: el más importante es el de MEYNERT contiene el neurotransmisor acetilcolina, relacionado con el alzheimer.

5- LA AMÍGDALA: en la profundidad del lóbulo temporal: varios núcleos agrupados en: amígdala corticomedial, central y basolateral. Es parte de los circuitos que controlan las conductas emocionales.

SUSTANCIA BLANCA DE LOS HEMISFERIOS CEREBRALES, está formada por tres tipos de fibras:

1- COMISURAS INTERHEMISFÉRICAS: fibras que conectan los dos hemisferios. 

a- COMISURA ANTERIOR: conecta los lóbulos olfatorios y las regiones inferiores de los lóbulos temporales de ambos hemisferios.

b- CUERPO CALLOSO: une los hemisferios, por debajo de la cisura longitudinal y por encima de los ventrículos laterales.

2- FIBRAS DE PROYECCIÓN DE LA CORTEZA CEREBRAL: fibras que conectan con las regiones más caudales del encéfalo y la médula espinal:

a- CORONA RADIADA: forma de abanico, nivel superior.

b- CÁPSULA INTERNA: regiones más ventrales.

3- FIBRAS DE ASOCIACIÓN CORTICAL: axones que conectan zonas dentro del mismo hemisferio.

a- FIBRAS DE ASOCIACIÓN CORTA O FIBRAS EN U: conectan regiones adyacentes.

b- FIBRAS DE ASOCIACIÓN LARGA: conectan regiones de lóbulos distintos. Las principales son: Fascículo Unciforme, Fascículo Arqueado, Fascículo Longitudinal Superior y Cíngulo.

CORTEZA CEREBRAL: 

1) Las células de la corteza cerebral se organizan en capas horizontales.

2) Sus células características de proyección son las células piramidales, en todos los vertebrados hay por lo menos una capa y tienen dendritas apicales.

3) No todas las zonas de la corteza cerebral tienen la misma organización, varía el número de capas entre las zonas. 

  LA ALLOCORTEZA 

· Es la corteza cerebral más antigua  y ocupa un 10% de la superficie cerebral, (en vertebrados inferiores es la predominante). Está compuesta por la corteza olfatoria o paleocorteza y lóbulo límbico o arquicorteza.

· Tiene un número variable de capas de células, Ej. la formación hipocampal o hipocampo: está organizado en tres capas en forma de brazo gitano: molecular, piramidal y polimórfica, es esencial para la memoria espacial.

LA NEOCORTEZA

· Constituye el 90% de la corteza cerebral humana y está formada por seis capas.

· Tipos de células: 

a- Piramidales 2/3

b- No piramidales 1/3: células estrelladas o granuladas, células fulsiformes, células de Martinotti, células horizontales de Cajal/Retzius.

· CAPAS:

1. CAPA I: MOLECULAR O PLEXIPORME: aferente (receptora), aquí contactan todas las células piramidales, las de Cajal/Retzius van en paralelo sin salir de la capa.

2. CAPA II: GRANULAR EXTERNA: aferente/eferente, muchas células piramidales pequeñas que realizan sinapsis con dendritas en la capa I, y sus axones llegan a las capas profundas de la sustancia blanca.

3. CAPA III: PIRAMIDAL EXTERNA: eferente, células piramidales de tamaño variable, dendritas a la capa I, axones a la profundidad de la sustancia blanca.

4. CAPA IV: GRANULAR INTERNA: aferente, muchas células estrelladas con numerosas dendritas alrededor y un axón corto que no sale de la capa.

5. CAPA V: PIRAMIDAL INTERNA: eferente, piramidales de tamaño variable, dendritas a la capa I, axones de proyección, y células fulsiformes, estrelladas y de Martinotti.

6. CAPA VI: POLIMÓRFICA: eferente, muchos tipos de células, entre ellas: de Martinotti, muchas fulsiformes verticales. Axones de esta capa salen de la corteza como fibras de proyección.

· Las características fundamentales de su organización anatomofuncional son: la gran interacción vertical y horizontal que se produce entre las neuronas corticales a través de colaterales axónicos, y su organización columnar: Las neuronas tienden a organizarse en COLUMNAS  a través de las capas, con diferentes propiedades funcionales

ÁREAS DE LA NEOCORTEZA 

· Hay tres tipos de áreas por sus diferencias citoarquitectónicas o diferencias en su organización celular. Aunque no existe consenso respecto al número de áreas, está comprobado que diferentes áreas tienen diferente conectividad y realizan funciones distintas. Estas áreas se clasifican en:

1- Áreas sensoriales: lóbulos parietal, temporal y occipital. Tienen una gran capa granular interna (capa 4). Ej. área 17: área visual primaria.

a) Áreas sensoriales Primarias: reciben aferencias sensoriales directamente desde el tálamo, hay un área sensorial primaria por cada sentido

b) Áreas sensoriales Secundarias o de orden superior: reciben las aferencias desde las áreas sensoriales primarias u otras secundarias del mismo sentido. Se ocupan de aspectos elaborados del procesamiento de la info. sensorial

2- Áreas motoras: en el lóbulo frontal, reducida capa 4 y gruesa capa 5. Controlan los movimientos voluntarios.

a) Áreas motoras primarias:  órdenes proyectadas a las motoneuronas y área 4.

b) Áreas motoras premotoras o Corteza premotora: proyecciones motoras descendentes y al área  motora primaria.

c) Área motora suplementaria.

3- Áreas de asociación: es la mayor parte de la corteza cerebral y realiza funciones de integración superior: lenguaje escritura, razonamiento abstracto. Capas 4 y 5 finas y gran densidad de las capas 2 y 3.

Sistemas de Conectividad Entre La Corteza,  Estructuras Subcorticales y Vías Descendentes.

1- VÍAS OLFATORIAS Y SISTEMA LÍMBICO (antes denominado rinencéfalo): la información olfatoria sigue dos vías que se comunican entre sí:

a) BULBO OLFATORIO(NÚCLEOS SEPTALES(CORTEZA OLFATORIA PRIMARIA (corteza piriforme o periamigdalina) ( CORTEZA OLFATORIA SECUNDARIA o ENTORRINAL(LÓBULO FRONTAL: no hace relevo en el tálamo, percepción consciente de los olores.

b) BULBO OLFATORIO ( NÚCLEOS MEDIAL Y CORTICOMEDIAL DE LA AMÍGDALA ( HIPOTÁLAMO: converge con otras señales para actuar sobre los sistemas efectores: el SNA, sistema endocrino y motor somático. Control de conductas emocionales y motivadas, ej. reproductora.

El sistema límbico (nombre acuñado por P. MacLean) es un circuito formado posiblemente por: formación hipocampal, núcleos mamilares del hipotálamo, corteza del cíngulo, núcleo anterior del tálamo, núcleos septales y la amígdala. Es el substrato anatómico de los procesos emocionales y motivacionales.

2- CONECTIVIDAD ENTRE LA CORTEZA CEREBRAL Y LOS GANGLIOS BASALES: es fundamental para el control motor, la perturbación de éste sistema produce por ej. el párkinson.

· GANGLIOS BASALES: formados por el cuerpo estriado (neoestriado: n. caudado y putamen y paleoestriado: globo pálido), la sustancia negra del mesencéfalo y el núcleo subtalámico.

· Todas las regiones de la NEOCORTEZA menos las áreas visual y auditiva primarias proyectan al cuerpo estriado, sobre todo al NEOESTRIADO.

· LA SUSTANCIA NEGRA COMPACTADA: envía  proyecciones al NEOESTRIADO, utilizando el neurotransmisor dopamina. 

· LAS ÁREAS DE ASOCIACIÓN envían proyecciones al NÚCLEO CAUDADO.

· La CORTEZA SOMATOSENSORIAL, la CORTEZA MOTORA, y las ÁREAS VISUALES Y AUDITIVAS SUPERIORES: envían proyecciones al PUTAMEN.

· La CORTEZA LÍMBICA envía proyecciones al ESTRIADO VENTRAL.

· Las aferencias del neoestriado convergen en sus neuronas de proyección (neuronas de tamaño medio con espinas). 

· El NEOESTRIADO envía sus proyecciones a la SUSTANCIA NEGRA RETICULADA y al GLOBO PÁLIDO, al que también llegan proyecciones desde el núcleo subtalámico. 

· El GLOBO PÁLIDO y la SUSTANCIA NEGRA RETICULADA son los efectores del sistema: 

· El GLOBO PÁLIDO proyecta a través del núcleo subtalámico, a la sustancia negra reticulada y proyecta directamente a los núcleos ventral anterior y ventral lateral oral 

· La SUSTANCIA NEGRA RETICULADA proyecta directamente a los núcleos ventral anterior y mediodorsal del tálamo.

· Desde los NÚCLEOS TALÁMICOS, las señales de las vías directas e indirecta de los ganglios basales, se transmiten a LA CORTEZA MOTORA Y A LA CORTEZA DE ASOCIACIÓN PREFRONTAL.

3- PROYECCIONES DESCENDENTES DE LA CORTEZA CEREBRAL AL TRONCO DEL ENCÉFALO Y LA MÉDULA ESPINAL.

· FIBRAS CORTICOPONTINAS: origen en la corteza motora, la corteza somatosensorial y la corteza parietal superior, a los núcleos pontinos desde los cuales influyen en el cerebelo. Descienden en la CAPSULA INTERNA.

· La CORTEZA MOTORA proyecta también al NÚCLEO ROJO Y A LA FORMACIÓN RETICULAR MEDIAL DEL PUENTE Y DEL BULBO RAQUÍDEO. 

· La CORTEZA SOMATOSENSORIAL también envía proyecciones A DIVERSOS NÚCLEOS DEL TRONCO DEL ENCÉFALO, en su caso a núcleos sensoriales.

· TRACTO CORTICOBULBAR: corteza motora proyecta a los núcleos de los nervios craneales (hipogloso, facial, motor del trigémino y ambiguo). 

· TRACTO CORTICOESPINAL: Se origina en la corteza motora y en la corteza somatosensorial/parietal posterior a la médula espinal. Es la vía más larga, alrededor de 1 millón de axones, Desciende por la cápsula interna -pedúnculos cerebrales –pirámides. En la decusación  piramidal del bulbo raquídeo + de 2/3 cruzan la línea media, las que forman el tracto corticoespinal lateral, y la otra parte desciende sin cruzar formando el tracto corticoespinal ventral. 

CAPÍTULO 16: DESARROLLO DEL SISTEMA NERVIOSO.

Cuando un espermatozoide fecunda un óvulo comienza a formarse un nuevo ser. GASTRULACIÓN: Después esa célula empieza a dividirse y se convierte en un pequeño conglomerado de células: BLÁSTULA. Durante la 2ª semana, el embrión humano muestra 3 estratos celulares distintos: ECTODERMO (más externo), MESODERMO, ENDODERMO (mas interno).

El sistema nervioso se desarrolla desde el ECTODERMO. En el centro está una invaginación llamada surco. Después se separa aun más creando el Tubo Neural con tres subdivisiones futuras PROSENCEFALO (encéfalo anterior), MESENCEFALO (encéfalo medio) ROMBENCEFALO (encéfalo posterior).

Al final de la 8ª semana el embrión humano muestra los primordios rudimentarios de la mayoría de los órganos corporales, siendo la cabeza la mitad del embrión. Después empiezan los 4 mecanismos celulares que marcan los cambios anatómicos globales del sistema nervioso durante la vida fetal que son:

NEURULACIÓN: desarrollo del SN

· PASOS DEL DESARROLLO NEURAL:

1- INDUCCIÓN DE LA PLACA NEURAL:

· NOTOCORDA: aparece por interacción entre el mesodermo con el endodermo, va en dirección caudal y define el eje céfalo caudal del embrión.

· En el día 18 E (embrionario) o 3ª semana. Se produce por interacción entre el mesodermo, que contiene la notocorda y el ectodermo. Se forma el neuroectodermo: parte del ectodermo de donde sale el SN, sus células serán nerviosas aunque se desplacen porque han recibido las señales inductoras.

2- FORMACIÓN DEL TUBO NEURAL Y DE LA CRESTA: a partir de la placa neural

· El tubo neural: Aparece el SURCO NEURAL, flanqueado por dos pliegues, los PLIEGUES NEURALES se fusionan en dirección céfalo-caudal. En el día 23E ya están casi cerrados, menos en los extremos, donde se formas los NEUROPOROS ROSTRAL Y CAUDAL, que si no se cierran bien producen malformaciones, ej.: caudal: espina bífida. Al final de la 4ª semana están fusionados.

· La cresta neural: parte de los pliegues que no se incorporan al tubo, entre el ectodermo y el tubo. Origina todas las células gliales del SNP: las células de Schawnn, parte de las neuronas, y otras.

· Neuroepitelio: delgada capa de tejido que forma el tubo neural al principio, formada por células germinales, de las cuales se originan las neuronas y células gliales del SNC.

· Patrón dorso- ventral del tubo neural: por señales inductoras: notocorda: ventralizantes PLACA DEL SUELO, coordinación motora; ectodermo dorsal: dorsalisantes. : PLACA DEL TECHO, coordinación sensorial.

3- FORMACIÓN DE LAS DIVISIONES DEL SISTEMA NERVIOSO: 

· DÍA 25E: cierre del neuroporo rostral, luego se empieza a dilatar el tubo en la región cefálica.

· 4ª semana: el embrión se curva y se forman 3 vesículas: prosencéfalo, mesencéfalo y rombencéfalo, con sus cavidades, que darán origen a los ventrículos.

· 5ª semana: el prosencéfalo se divide en el telencéfalo y el diencéfalo. El telencéfalo también se divide en vesículas laterales (cerebro). El rombencéfalo se divide en metencéfalo y mielencéfalo.

4- DESARROLLO DE LA CRESTA NEURAL: se extiende desde la vesícula diencefálica hasta el extremo caudal. Origina el SNP.

· 4ª - 5ª semana: formación de los ganglios espinales a partir de la cresta neural, regulado por los somitas.

· 6ª semana, se unen los ganglios a la médula espinal.

FASES DEL DESARROLLO: son secuenciales para cada célula pero coexisten en el SN.

1- PROLIFERACIÓN CELULAR: después del cierre del tubo neural. Las divisiones mitóticas de las células germinales se producen en la zona ventricular del neuroepitelio: CAPA VENTRICULAR. En la zona marginal las células están en período de interfase. Las primeras divisiones mitóticas producen otras células germinales, en la última división, que es la fecha de nacimiento de las neuronas, se producen NEURONAS INMADURAS (no podrán volver a reproducirse) o GLIOBLASTOS (sí se reproducirán). No hay acuerdo sobre si la glía y las neuronas parten de las mismas células germinales, pero parece que no.

· En el cerebelo las células germinales proliferan en dos zonas germinales separadas: Purkinje, Golgi y de los núcleos profundos: zona ventricular techo 4º ventrículo, células granulares e interneuronas: bajo la piamadre del cerebelo.

· En nuestra especie las células de la corteza proliferan entre los días 40E y 100E. En el 5º mes ya casi no proliferan en la zona ventricular.

2- MIGRACIÓN CELULAR: las células migran después de germinar en la zona ventricular.

· MECANISMOS DE MIGRACIÓN: 

· Las células del SNC migran guiadas por la glía radial cuyo cuerpo celular sigue en la zona ventricular pero se extiende radialmente a través del neuroepitelio hasta asirse a la superficie del mismo, se agarran de la prolongación y se desplazan con un movimiento ameboide. Las moléculas de adhesión celular, MAC, y neurona-glía, Ng, son las que guían el proceso. Ocurre en todo el SNC menos en el cerebelo. La corteza se forma por capas según el modelo actual la I es la primera (las más viejas) y de la capa VI a la II es un patrón dentro-fuera (más jóvenes capa II, más viejas capa VI), pero todas pasan por la capa I.

· Las células del SNP (cresta) inician la migración cuando madura la matriz extracelular que bordea la cresta neural, y establece las vías de migración. La fibronectina, que es una glucoproteina, y las MAC son fundamentales para éste proceso (MAC ganglios). Las células de la región craneal  migran a través de una vía lateral, las de la superficie del tronco lo hacen por una vía ventral, la ruta determina en que se convertirán.

· En el cerebelo: también usan la glía radial y las MAC. Proceso: 1º purquinje, 2º capa granular externa, 3º  éstas migran para formar la capa granular interna, dura hasta el 7º mes postnatal. Las granulares siguen un proceso de migración a la inversa.
· Porqué a un sitio concreto?: dos teorías: teoría epigenética: por el entorno, teoría preformacionista: determinado de antemano en la zona ventricular.

3- DIFERENCIACIÓN CELULAR Y FORMACIÓN DE VÍAS DE CONEXIÓN:

· La maduración y por tanto la diferenciación de las neuronas comienza cuando han terminado de migrar.

· Para que la neurona se diferencie se tiene que diferenciar una de sus prolongaciones como axón y llevar a cavo una compleja arborización dendrítica. Implica unas características morfológicas y fisiológicas, es decir que el tipo de neurona está determinado genéticamente pero para su total desarrollo depende del entorno o las interacciones.

· CONO DE CRECIMIENTO: (Cajal) final de la terminación (axón o dendrita) de la neurona en proceso de crecimiento, tiene un movimiento ameboide, pueden ser un filopodio o simple extensión a modo de dedo, o una estructura más elaborada. El filopodio tira de la extensión y busca nutrientes, hay sustancias neurotróficas, como el factor de crecimiento nervioso (FCN), que promueven el crecimiento de las prolongaciones.

· FACTORES QUE GUIAN LOS AXONES HACIA SUS DESTINOS: 

· Existen sustancias neurotrópicas en los lugares de destino, por ej, las netrinas de la medula espinal que dirigen las proyecciones comisurales (las que cruzan), al FCN también se le atribuye esta capacidad. El reconocimiento es por grupos de neuronas. 

· Hay dos hipótesis:

· Hipótesis de la quimioafinidad: cada célula tiene su propia señal de identificación química. No parece aceptable.

· Interacción de los axones con el medio en el que crecen: la matriz extracelular influye en el recorrido de los axones pioneros y la fasciculación hace que los siguientes se unan a éstos, utilizando las MAC y formando los fascículos.

4- ESTABLECIMIENTO DE CONEXIONES Y MUERTE CELULAR: 

· Sinaptogénesis: período en el que se comienza la sinapsis. El mayor número de sinapsis se forma durante el período post-natal. La sinaptogénesis se forma en dos fases: 1- sobreproducción: se forman muchas sinapsis provisionales, 2- se eliminan muchas y se reorganizan.

· La muerte neuronal: entre un 25% y un 75% de neuronas mueren, esto ocurre en el último período prenatal y en el período post-natal. En experimentos se ha demostrado que si en la fase de conexión la célula blanco de la sinapsis muere, la otra neurona también, y si el área blanco se aumenta baja la tasa de muerte neuronal. En la hipótesis neurotrófica ( Levi-Montalcini) esto se explica por el FCN y otras sustancias neurotróficas, si las células blanco lo liberan y éste sirve para el mantenimiento y supervivencia neuronal, y las sinapsis competirían por los factores tróficos.

· La reorganización de las sinapsis es la segunda fase de la sinaptogénesis y comienza cuando se interactúa con el medio, éste es el período crítico o período de máxima susceptibilidad.

· Los factores epigenéticos: medio externo, desarrollo sexual, etc. pulen y organizan el sistema.

TEMA 17: BASES DEL PROCESAMIENTO DE LA INFORMACIÓN EN EL SISTEMA NERVIOSO

Excitabilidad: capacidad de las células para responder mediante impulsos eléctricos a la estimulación física. Esta propiedad no es exclusiva de las células nerviosas. Depende de las membranas especializadas llamadas receptores sensoriales.

Potenciales receptores: son generados por las células nerviosas en respuesta a la estimulación ambiental. Se transmiten pasivamente y decaen progresivamente. Generalmente son excitadores, pero en los receptores de la visión son inhibidores.

Potenciales de acción: lo que ocurre con las neuronas adyacentes a otra con potencial receptor.

Potenciales sinápticos: locales, de pequeña amplitud y transmisión pasiva. Pueden ser excitadores o inhibidores.

Todos los potenciales eléctricos se generan en las membranas de las células, mediante las proteínas de la bicapa, que mueven los iones a través de ella. Depende de la impermeabilidad de la capa a los iones: V=IxR: V: diferencia de potencial, I número de iones que entran en la célula, R: resistencia de la membrana.

Capacitania: propiedad de las membranas por la cual la carga de los iones que entran en la célula es inicialmente amortiguada, lo que retrasa la consecución del valor máximo de la diferencia de potencial y hace que al entrar cargas primero baje la diferencia de potencial, porque actúa como en condensador. Cuanto más grandes sean las partes conductoras mayor es la capacitania, si el axón es grueso y está rodeado de mielina la capacitania es menor. Cuanto mayor es la célula más capacitania pero menos resistencia.

Potencial de reposo de las neuronas: cuando las neuronas están inactivas, el potencial de reposo está entre -60 y -70 milivoltios, mV, el interior celular es negativo respecto al exterior. Se produce por la diferencia de concentración de iones en el interior y exterior producida por la diferencia de permeabilidad de la membrana a los distintos iones, ej. es más permeable al ion K+ que a los otros.

La ecuación de NERNST: E= RT/Nf x loge x (C) fuera / (C)dentro

La ecuación de GOLDMAN: Vm= (58mV)log10 [K]fuera + b[Na] fuera + c[C]dentro
      [K]dentro + b[Na]dentro + c[C]fuera

Bombas iónicas para el mantenimiento de la concentración de iones: mueven ciertos iones contra el gradiente de concentración, gastando ATP. Ej.: Bomba sodio-potasio: expulsa los iones Na+ e impulsa los K+, las bombas electrogénicas expulsan 3 iones de Na+ e impulsan 2 de K+.

Potenciales de acción: Son la forma de comunicación entre las neuronas que se propagan a través de los axones. Se genera sólo hacia delante.
· Despolarización: si el cambio en la diferencia de potencial es superior a 15 mV, la polarización de la membrana cambia súbitamente, durante 1 milisegundo pasa a +50mV, luego decae a –90mV, y luego se estabiliza de nuevo en –70. Es porque la membrana se hace más permeable al ion sodio.

· Hiperpolarización: cuando el potencial cambia hacia una mayor negatividad, hiperpolarización postero-hiperpolarizante: cuando cae a –90mV.

· Repolarización: recuperación del potencial de reposo.

· Período Refractario: período después de la despolarización en la que la membrana no está polarizada y no se pueden producir nuevos potenciales de acción. Dura 1,5 milisegundos, se debe a la inactivación de los canales Na+ y que la conductancia para el K+ aumenta.

Conductancia: es similar a permeabilidad, depende de ésta y de la concentración de iones.

Técnica de fijación de voltaje: para analizar el potencial de acción y sus cambios y calcular la conductancia.

También se estudian los cambios del potencial de acción mediante el empleo de fármacos que regulan las corrientes de los iones de Na+ y K+. Ej. la tetrodoxina (TTX) y la satitoxina, que paralizan a los humanos, incluso respiración. 

Se ha establecido que la Activación (apertura de los canales de sodio) e Inactivación (cierre de éstos canales) son procesos separados aunque ambos dependan del voltaje de la membrana. Parece que los canales de Na+ y K+ están separados. 

· Canal Na+: cuando la membrana está en reposo la puerta de inactivación está cerrada y la de activación abierta, con la despolarización ambas se abren. En el período refractario ambas puertas están cerradas.

· Canal K+: sólo hay puerta de activación, que se activa después de 1 mls. de la despolarización.

Técnica de fijación de segmentos: Ha demostrado que

· Los canales se abren y cierran de modo todo o nada.

· Se distinguen 4 tipos de canales iónicos en las membranas:

1- Canales sensibles al voltaje: cuya permeabilidad varía.

2- Canales sensibles o dependientes de ligandos: se abren o cierran sólo en presencia de agentes químicos.

3- Canales mecanosensibles: responden a la deformación del canal o la superficie que lo rodea, en las células receptoras sensoriales.

4- Uniones hendidas: de las sinapsis eléctricas, que permiten el paso de los iones directamente entre las células que realizan la sinapsis.

Alan Hodgkin y Andrew Huxley, premio novel 1963, base de la electrofisiología actual, establecieron ecuaciones para predecir y explicar la conductancia.

Canales de calcio dependientes del voltaje: la entrada del ion calcio Ca++ en los terminales presinápticos de las neuronas es esencial para que se liberen los neurotransmisores desde éste terminal. Hay muchos más Ca++ en el exterior que en el interior, éste empieza a entrar en las últimas fases del potencial de acción, dependiendo de la duración del potencial de acción, entrará más Ca++ y por lo tanto se liberarán más neurotransmisores, con lo cual el potencial de acción postsináptico será mayor.

Hay tres tipos de canales iónicos para el Ca++:

· Canal tipo L: abierto todo el tiempo de la despolarización, inactivación lenta.

· Canal tipo N y P: se inactivan rápidamente después de la despolarización, más importantes para la liberación de los neurotransmisores.

Propagación del potencial de acción: la resistencia de los axones (Ri) es mucho menor que la de la membrana(Rm), de los iones que entran en el axón parte se escapan por la membrana, por lo que cuanto más lejos vaya el axón, más disminuirá la diferencia de potencial a través de la membrana. 

Constante de longitud de un axón es la distancia a la cual la diferencia de potencia ha disminuido aproximadamente 2/3 de su valor inicial, varía según el diámetro del axón, según la existencia o no de vainas mielínicas y de las propiedades estructurales de las membranas, el promedio es 1mm.

Constante temporal: lo que se tarda en cargar la membrana axonal (condensador). Es directamente proporcional a la resistencia y la capacitania. La mielinización disminuye la capacitania, y por lo tanto ésta constante.

La corriente que fluye por los axones mielinizados es saltatoria porque el potencial de acción salta de un nódulo de Ranvier al siguiente, regenerándose sólo aquí, con lo que los canales iónicos de Na+ y K+ sólo se sitúan aquí. Esto hace que la mielinización sea una importante forma de ahorrar energía y espacio, ya que los axones pueden ser más finos.

TEMA 18: TRANSMISIÓN SINÁPTICA

Sinapsis: contactos funcionales entre células nerviosas o entre neuronas y células efectoras. Hay dos tipos:

1- Sinapsis químicas: son la mayoría. Se realizan mediante la liberación de sustancias neuroctivas, que están contenidas en las vesículas sinápticas, que se juntan en las zonas activas del terminal o botón presináptico, en el axón, desde donde se difunden a través del espacio o hendidura sináptica que separa las dos neuronas: la presináptica de la postsináptica. Entre ambas se observan filamentos.

Hay dos tipos de sinapsis química:

a- Sinapsis tipo I: es excitadora y se encuentra fundamentalmente sobre las dendritas. Una sola agrupación de vesículas esféricas, hendidura sináptica amplia y una agrupación de material al lado de la membrana postsináptica. Libera neurotransmisores excitadores (glutamato, acetilcolina).

b- Sinapsis tipo II: es inhibidora, fundamentalmente sobre los cuerpos neuronales. Varias agrupaciones de vesículas de formas variadas en la presináptica y de material denso en postsináptica. Libera neurotransmisores inhibidores (GABA, glacina).

Neuromoduladores: otro tipo de sustancia liberada por esta sinapsis. Las vesículas de cada sustancia son diferentes.

Conexiones Axodendríticas: son las más frecuentes, entre axones y dendritas, normalmente excitadoras.

Conexiones Axosomáticas: entre axones y el cuerpo neuronal, generalmente son inhibidoras.

Conexiones Dendodendríticas y Axoaxónicas: sobre neuronas Golgi tipo II. Las axoaxónicas son inhibidoras y su interacción se llama inhibición presináptica. Las dendodendríticas pueden ser: sinapsis dendríticas en serie o sinapsis dendríticas recíprocas.

Sinapsis en cinta: la cinta es una barra de material denso en al terminal presináptico, con frecuencia es con dos o tres neuronas postsinápticas.

Potenciales sinápticos excitadores e inhibidores: las sustancias neuroactivas liberadas por el terminal del axón de la neurona presináptica pueden producir:
a. Potenciales postsinápticos excitadores: pequeñas zonas de despolarizaciones en la membrana postsináptica.

b. Potenciales postsinápticos inhibidores: pequeñas zonas de hiperpolarización en la membrana postsináptica.

La posible respuesta de la neurona postsináptica es el resultado de un equilibrio o desequilibrio entre entradas inhibitorias y excitatorias en la misma.

Cono axónico: Aquí se generan los potenciales de acción, (aunque en algunas dendritas muy ramificadas se genera un potencial pequeño para reforzar la señal hasta el cono), es el segmento inicial del axón, que integra la información que recibe la neurona y responde a la sumación temporal y espacial de las corrientes que llegan al mismo tiempo, ya sean inhibidoras o excitadoras. Tiene una alta concentración de canales de sodio y potasio dependientes de voltaje.

Los potenciales sinápticos son potenciales locales o graduados porque van perdiendo intensidad según se dirigen al cono axónico.

Los neurotransmisores actúan abriendo o cerrando los canales de iones. Mediante los experimentos de inyectar un potencial inverso de respuesta en la célula se intenta averiguar que tipo de iones intervienen en el potencial sináptico. Se ha demostrado que éste tipo de canales no son sensibles al voltaje.

2- Sinapsis eléctrica: las células contactan de forma que los canales iónicos se juntan, pasando los iones y otras moléculas pequeñas de una célula a otra. Es una comunicación muy rápida.

Las uniones hendidas son las zonas de contacto entre las células, donde la resistencia es muy baja, y se componen proteínas que forman los canales iónicos. 

En éste tipo de sinapsis la información  generalmente puede ir en las dos direcciones o sólo en una.

Unión neuromuscular: es la sinapsis que se produce entre los nervios y los músculos. Al llegar a la zona muscular los axones pierden la capa de mielina y se ramifican en varios botones presinápticos que se integran en la superficie de la fibra muscular. 

En la hendidura sináptica, que se encuentra entre los botones y el músculo, está la lámina basal, que sigue el contorno del músculo, sobre ésta se encuentra la placa motora terminal, que son unas invaginaciones postunión que se expanden sobre la lámina basal.

Sobre la placa motora terminal se produce la liberación del neurotransmisor acetilcolina, produciendo el potencial de placa o potencial de acción. Éstos terminales están cubiertos de células de Schwann que dejan pequeñas zonas al descubierto: las zonas activas, que están enfrente de las invaginaciones postunión, y vierten sobre ellas mediante exocitosis el contenido de las vesículas. Se crean pequeños potenciales llamados potenciales postsinápticos en miniatura que tienen una amplitud de entre 0,5 y 1 mV, éstos se suman y cuando llegan al límite producen una despolarización, con lo que la fibra muscular se contrae. 

TRANSMISIÓN SINÁPTICA: consta de cuatro fases:

1- Liberación de la sustancia neuroactiva: en la hendidura sináptica, debido a la entrada del calcio en el terminal.

2- Acción de la sustancia neuroactiva: el neurotransmisor se une a las proteínas específicas de la membrana postsináptica o receptora, dependiendo del tipo de sustancia facilitará la entrada de diferentes iones o si es un neuromodulador interactúa con proteínas ligadas a enzimas produciendo cambios bioquímicos en la célula.

3- Inactivación de la sustancia neuroactiva: desde la hendidura sináptica. Las sustancias neuroactivas se descomponen mediante una enzima, ej.: acetilconlinesterasa o bien son recaptadas por la célula presináptica o las células gliales mediante las proteínas transportadoras, que son específicas para cada sustancia y necesitan el ion sodio, ej.: serotonina.

4- Síntesis y almacenamiento de la sustancia neuroactiva: en el terminal sináptico. Se vuelven a juntar el acetil y la colina o se transportan las sustancias recaptadas, luego se forman de nuevo las vesículas sinápticas de una invaginación de la membrana terminal.

Regulación de la comunicación entre neuronas: existen sustancias que bloquean la recaptación, inhiben, o que funcionan como antagonistas de las sustancias neuroactivas, de forma reversible o irreversible, como ej. las sustancias psicoactivas.

Inhibición presináptica: en sinapsis entre dos terminales sinápticos, puede ser porque se baja la resistencia introduciendo el ion cloro: inhibición por baja resistencia, puede llegar a inhibir toda una neurona. También puede ser porque se baja el nivel de Ca++ reduciendo la cantidad de neurotransmisor que se liberará.

Facilitación presináptica: cuando aumenta la cantidad de K+, facilitando la entrada de Ca++ y por lo tanto liberando más neurotransmisor.

Neuromoduladores: interactúan con proteínas ligadas a enzimas produciendo cambios bioquímicos en la célula. No cambian la conductancia ni generan potenciales de acción. La latencia es de segundos y los efectos son largos, minutos y hasta horas.

Neurotransmisores: cambian la conductancia, abriendo canales específicos y facilitando la generación de potenciales de acción. La latencia es corta, de 0,5 a 1 miliseg. Y los efectos también son cortos, 10 a 100 miliseg.

Hay neurotransmisores, como la acetilcolina que puede actuar también como un neuromodulador, y existen sustancias que bloquean sólo una de éstas funciones: Ej. receptores de la acetilcolina: muscarínicos y nicotínicos porque la nicotina y la muscarina activan específicamente uno de los mecanismos de acción de ésta sustancia. 

La neuromodulación en casi cualquier sistema neuromodulador participa la enzima adenilato siclasa, unida a una proteína G, ésta enzima convierte el ATP en AMP cíclico y al GTP en GDP. El AMP cíclico es el segundo mensajero y activa a otras enzimas, las quinasas, para la fosforilación, o añadidura de grupos fosfatos a los constituyentes celulares, pudiendo afectar a todas las partes de la célula, desde el núcleo hasta la membrana. Los autorreceptores son receptores presinápticos que participan en la regulación de la síntesis de la sustancia que es liberada en su terminal, es un mecanismo de retroalimentación donde el autorreceptor se puede unir al receptor si hay un exceso de producción.

Sistemas de segundos mensajeros: aparte del de la AMPc hay otros, Ej.,: 

· Fosfolipasa C: actúa sobre el fosfatidil inositol de la bicapa lipídica de la membrana, separa al inositol trifosfato dejando libre al diacilglicerol actuando éstos como segundos mensajeros. El inositol libera calcio que se une a una proteína llamada calmodulina que interactúa con las quinasas.

· La enzima fosfolipasa A2 es activada y hace que se libere ácido araquidónico que se transforma en metabolitos que actúan como mensajeros transcelulares retrógrados liberándose fuera de la célula y regulando la sinapsis.

· Otros mensajeros son el NO (óxido nítrico) y CO (monóxido de carbono) que también son transcelulares.

Criterios para identificar una sustancia  como neuroactiva:

1- Que la sustancia esté presente en el terminal nervioso y que sea sintetizada por la neurona.

2- Que se libere bajo el efecto de la despolarización o de otra estimulación apropiada.

3- La sustancia tiene que tener el mismo potencial inverso que las sustancias que son liberadas naturalmente sobre las membranas postsinápticas.

4- La acción de la sustancia debe de bloquearse adecuadamente por inhibidores sinápticos.

Clases de sustancias neuroactivas: hay cuatro clases que difieren en sus propiedades químicas y en sus acciones:

1- Acetilcolina: es sintetizada de forma natural sobre todo en los núcleos septales y el núcleo basal de Meynert, y es el neurotransmisor de la unión neuromuscular. Normalmente es excitador pero puede actuar como inhibidor, también puede ser neurotransmisor o neuromodulador, todo depende de la proteína receptora a la que se una.

2- Aminas biógenas: con dos subclases: 

a- Catecolaminas: están constituidas por: la dopamina (a partir de la tirosina, precursor L-DOPA y DOPA descarboxilasa), la noradrenalina (norepinefrina), (a partir de la dopamina, precursor dopamina ß-hidroxilasa), y la adrenalina (epinefrina), (a partir de la noradrenalina) . Se sintetizan a partir del aminoácido tirosina en los cuerpos neuronales del área ventral tegmental y de la sustancia negra, la noradrenalina principalmente en el locus coereleus. 

b- Serotonina o 5-HT se sintetiza en los núcleos del rafe, del tronco del encéfalo, a partir del aminoácido triptófano, con la intervención de las enzimas hidroxilasa y 5-hidroxitriptófano descarboxilasa.

Las deficiencias o excesos en la producción de estas sustancias ocasiona enfermedades como el Parkinson (déficit de dopamina) o esquizofrenia (exceso de dopamina).

Hay 5 receptores de dopamina, 5 de adrenalina, 7 de serotonina. Todos los receptores de Catecolaminas excepto el 5-HT3 están unidos a proteínas G en los dominios de unión de los canales iónicos, el efecto de esta unión dependerá de los receptores, Ej.: los receptores metabotrópicos activan la célula para producir la respuesta a la sustancia neuroactiva; los receptores ionotrópicos abren los canales iónicos. La mayor parte de los receptores de catecolaminas son metabotrópicos, menos el  5-HT3.

Las catecolaminas pueden ser degradadas en la célula por la las enzimas monoaminoxidasas (MAOs) y en el espacio sináptico por la catecol-O-metiltransferasa (COMT). 

3- Aminoácidos transmisores: son los principales neurotransmisores excitadores e inhibidores del SN. Excitadores: glutamato y aspartato. Inhibidores: ácido gamma-aminobutírico (GABA) y la glicina. Todos se sintetizan a partir del glutamato. Otros: cisteína e histamina.

Hay muchos agonistas y antagonistas de los transmisores aminoácidos. Los GABA A y GABA B son receptores del GABA. El glutamato tiene dos tipos de receptores: los NMDA (lento, en el hipocampo, relacionados con la potenciación a largo plazo y la memoria), y no NMDA (rápido), el AMPA subtipo del no NMDA.

4- Neuropéptidos: muy numerosos en todo el sistema nervioso, se cree que se liberan en los contactos sinápticos en el cerebro. Son liberadas por neuronas neurosecretoras (torrente sanguíneo) o neuronas neuromoduladoras. Varían de tamaño: 3 a 40 aminoácidos. Hay cuatro grupos:

1) Factores de liberación Hipotalámicos.

2) Liberados desde la Glándula Pituitaria.

3) Del Aparato Digestivo.

4) Grupo ecléctico: opiáceos, neuropéptidos, etc.

Regulan la ingesta de comida y bebida y el comportamiento sexual, procesos de memoria y aprendizaje, situaciones de estrés y control del dolor.

Hay muchas células no nerviosas que también emplean péptidos para comunicarse, la comunicación puede ser paracrina (muy próxima) o endocrina (a través del torrente sanguíneo).

Principio de Dale: las neuronas se libera la misma proporción de sustancias, parece que no es así.

TEMA 19: INTRODUCCIÓN A LOS SISTEMAS SENSORIALES. EL GUSTO Y EL OLFATO

Estimulación sensorial: los diferentes tipos de energía susceptibles de influir sobre la conducta que un organismo recibe. No es sinónimo de estímulo, sino el aspecto físico-material de éstos.

TRASDUCCIÓN SENSORIAL: transformación de las diferentes modalidades energéticas (luz, sonido, etc.) en impulsos nerviosos, la llevan a cabo los receptores sensoriales. 

Ley de líneas marcadas: todos los estímulos de las diferentes modalidades sensoriales usan los mismos impulsos nerviosos, pero se diferencian por la zona del SNC en la que proyectan las vías nerviosas, Ej.: Vías visuales: proyectan sobre el cortex occipital, Vías auditivas: proyectan sobre la corteza temporal. La modalidad sensorial depende de a qué parte llegue el impulso y no de la energía estimular. Sustituye a la  Ley de Müller, o Ley de las energías nerviosas específicas.

Estímulo adecuado: margen al que cada receptor está programado para responder.

Psicofísica: estudia si la intensidad de la estimulación física y la de la sensación se corresponden.

Umbral sensorial: intensidad mínima de estimulación que el individuo es capaz de sentir, es una respuesta psicológica, no fisiológica, y se mide por el 50% de las veces ya que difiere según los estados.

Umbral diferencial: (I) capacidad para discriminar entre dos estímulos diferentes. No es proporcional sino que depende de la intensidad de las estimulaciones que se pretende diferenciar. 

Leyes de Weber: para el incremento mínimo: ∆E=KxE (K: constante, ∆E: diferencia apenas perceptible (DAP) o umbral diferencial), de aquí se deduce que el incremento tiene que ser mayor a medida que se aumenta la intensidad de la estimulación.

Fechner: intensidad de la sensación percibida en función del umbral: IS = K log E/E0, donde E0 es el valor del umbral.

Stevens: IS = K (E – E0)n, el aumento en la intensidad percibida depende del tipo de estimulación.

Duración y localización del estímulo: cada sentido tiene sus reglas particulares de funcionamiento.

El fenómeno de disminución e incluso desaparición de la sensación aún cuando el estímulo tiene la misma intensidad puede ser: 

· Adaptación sensorial: cuando la reducción se explica por la fisiología de los receptores, Ej. corpúsculos de Pacini: sólo detectan los cambios.

· Habituación: los receptores siguen respondiendo pero el individuo deja de responder, y es un tipo de aprendizaje asociativo.

La precisión de la localización depende de la organización estructural de los receptores sensoriales y la cantidad de receptores que haya en la zona estimulada hace que se distingan o no dos estímulos como diferentes.

Receptores:

· Para los olfatorios, cutáneos y propio- e interoceptivos son neuronas, por eso se produce directamente potencial generador.

· Para la vista, el oído, el equilibrio y el gusto son receptores especializados, que captan la energía estimular y la transforman, y se produce primero potencial receptor y luego potencial generador.

· Para que el estímulo se transforme tiene que sobrepasar el umbral y convertirse en potencial de acción.

Codificación de la intensidad: unos sentidos son más fidedignos que otros, hay dos mecanismos:

· CÓDIGO DE FRECUENCIA: aumenta la frecuencia de los potenciales de acción que una neurona transmite, pero una neurona no puede generar más de 1200 potenciales de acción por minuto.

· Fraccionamiento según el rango o CÓDIGO POBLACIONAL: los umbrales no son iguales para todas las neuronas, a medida que aumenta la intensidad de la estimulación las neuronas con un umbral más alto también se disparan, y sigue subiendo la suma de potenciales de acción, que es interpretado como una mayor intensidad estimular.

Codificación de la duración: unos receptores son más fidedignos que otros, pero no funcionan como un mecanismo de precisión. 

· Mecanismos de Adaptación sensorial: 

· Receptores fásicos: los que receptores se adaptan deprisa, informan de cambios.

· Receptores tónicos: tardan mucho en adaptarse, informan más fidedignamente. Los receptores del dolor no se adaptan nunca.

Homúnculo motor: en la corteza de proyección sensorial (circunvolución o giro postcentral), contiene un mapa de toda la superficie corporal.

Campos receptivos: la actividad fisiológica de una neurona sensorial resulta modificada por la estimulación de los receptores que contacten con ella. No se circunscribe a las neuronas sensoriales sino también a las de relevo sensorial (2º orden: una sinapsis, 3º orden: dos sinapsis, etc.).

Fenómenos de inhibición lateral: la estimulación de un campo receptivo excita a la neurona sensorial e inhibe a los campos receptivos  próximos, Ej. Bandas de Mach, se percibe el contraste como más brillante sin que lo sea.

Quimiorreceptores: gusto, olfato, algunos de dolor, sed, respiración (nivel de oxígeno), etc. Pero el gusto y el olfato son los únicos que informan de aspectos externos, son los filogenéticamente más antiguos, y controlan la calidad de lo que ingerimos. La quimiotaxis o capacidad de ubicarse según las características químicas del entorno (ej. escherichia coli).

EL GUSTO p. 638

Su función es distinguir lo que es bueno para comer, sobrevivir, de lo que no lo es.

Hay cuatro cualidades gustativas: dulce, salado, ácido y amargo (de adelante a atrás en la lengua).

Los botones gustativos son los receptores del gusto,  no sólo se encuentran en la lengua, sino también en el paladar, faringe, laringe, etc. Tienen forma de rosa. Terminan en un poro a donde las células gustativas proyectan extensiones en forma de microvellosidades (que son las que realizan la trasducción), mientras que en el otro extremo se conectan a las neuronas sensoriales. En su interior hay entre 50 y 150 receptores, y células basales y de soporte, se regeneran continuamente. Los botones de la lengua se concentran en:

· Las papilas fungiformes: superficie anterior de la lengua, comunican directamente con la superficie externa, sabor dulce y salado, 1 a 5 por botón.

· Las papilas foliadas: bordes laterales, en pliegues, hasta 1300 por botón.

· Las papilas circunvalladas: franja en forma de V en la parte posterior de la lengua, en pliegues, unos 250 por botón.

El sabor dulce tiene varios receptores, y en general se detecta en todos los alimentos que tienen glucosa y en muchos aminoácidos, es decir, lo que alimenta. La sustancia tiene que ser relativamente liposoluble y relativamente polar.

Lo amargo da el indicio de que la sustancia puede ser venenosa. La sustancia tiene que ser liposoluble. Agrupamiento molecular H-N-C=S.

Lo salado: cloruro sódico y cloruro de litio, mecanismo de trasducción alteración de los canales iónicos por iones de sodio. En las otras sales no se conoce.

Lo ácido: también alteraciones de los canales iónicos, posiblemente el ion hidrógeno. El sabor no se corresponde con el Ph.

Vías nerviosas del gusto: las neuronas aferentes: pares craneales, y ganglios: cuerpos neurales que contactan con los botones gustativos son: 

· Lengua: 
par VII nervio facial(papilas fungiformes(ganglio geniculado.

par IX glosofaríngeo(papilas circunvalladas y foliadas(ganglio petroso.

· Faringe: 
par X nervio vago(ganglio nodoso. 

Éstos tres nervios craneales van ipsilateralmente y hacen sinapsis en el núcleo del tracto solitario (bulbo raquídeo y médula espinal), de relevo, las aferencias gustativas se agrupan en el núcleo gustativo del núcleo solitario, y luego proyectan al tálamo, y por la cápsula interna van a la corteza. Algunas neuronas gustativas proyectan sobre el núcleo parabranquial del puente, para reflejos autonómicos; y al núcleo central de la amígdala, procesamiento con aspectos afectivos con la comida.

Codificación neural de los sabores

Cada neurona sensorial responde especialmente a una de las cuatro cualidades gustativas básicas, y se distinguen en el mapa quimiotónico (zonas de proyección) del SNC, la especificidad es relativa, porque las fibras responden a más de una cualidad gustativa.

Teoría de la codificación de patrones de respuesta: explica la codificación gustativa en función de la comparación en el SNC de las entradas de impulsos nerviosos eferentes.

Funciones biológicas del gusto: 

· Fase cefálica: conjunto de reflejos digestivos, que se ponen en marcha al estimularse el olfato y gusto, correlacionan con la calidad de la comida sobre todo el valor energético, es la responsable del placer al comer.

· Hambres específicas: por ej. por lo salado, necesidad de sodio, que es elemental.

· Aversión gustativa (AG): el condicionamiento que surge cuando algo nos sienta mal.

EL OLFATO: Ver P. 650, a diferencia del gusto participa en funciones biológicas distintas.

Las vías aéreas difieren según la especie, en muchos mamíferos es directa, en el hombre se encuentran en la Mucosa olfatoria.

Mucosa olfatoria: en el techo del pliegue superior de la cavidad nasal, donde se encuentran los receptores olfatorios, con una superficie de 2 a 4 cm² total, con una densidad de 30000 por m², muy poco si se compara con otras especies. Consta de: 

· Una capa de mucus de grosor variable, que es segregado por las glándulas de Bowman, de color amarillo, y cubre el epitelio olfatorio, participa en el proceso haciendo que las moléculas olorosas se muevan más despacio y seleccionándolas como un filtro en función de sus propiedades de hidro- o liposolubilidad.

· Receptores olfativos: células receptoras olfatorias (RC), neuronas bipolares que proyectan cilios: en el epitelio olfatorio, donde se inicia la trasducción, ramificaciones de la única dendrita hacia el interior de la capa mucosa, y el axón lo proyectan al bulbo olfatorio, en paquetes recubiertos por células de Schwann. A diferencia de las neuronas normales se regeneran produciendo nuevas células cada 60 días a partir de las células basales. La interacción con las sustancias olorosas es similar a la de los neurotransmisores, los receptores son de tipo proteínico, puede haber cientos o miles, las proteínas ligadoras de odoríferos (PLO, OBP) posiblemente transportan las moléculas no hidrosolubles a través del mucus, y actúan como filtro protector, son generadas por  la glándula de Steno.

· Células de sostén (CS): presentan microvellosidades.

· Células basales (CB): de las que surgirán nuevos receptores olfatorios. 

Se han propuesto 7 olores básicos: etéreo, frutal, floral, canforáceo, menta, pútrido y acre. Pero esta clasificación no es satisfactoria, no se han relacionado características moleculares con celulares, y hay células que responden hasta 15 olores diferentes. 

Hay dos mecanismos de acción, el que depende de la apertura de los canales de sodio, Na+, olores agradables, lo activar el adenilato ciclasa, y el que depende de los canales de calcio, Ca2+, que también activa el adenilato siclasa, pero corresponde a los olores desagradables. En ambos casos hay adaptación sensorial. Los dos mecanismos a veces coexisten en una célula y otras veces son excluyentes.

Vías olfatorias:

Proyecciones primarias, del epitelio olfatorio al bulbo, y secundarias, desde el bulbo olfatorio:

Los axones de los receptores olfatorios hacen sinapsis con las dendritas de las siguientes células del bulbo olfatorio:

· Mitrales y empenachadas: Los árboles dendríticos de éstas células están en la periferia del bulbo olfatorio, con forma de glomérulos, responden preferentemente a diferentes tipos de olores, conectan con 1000 axones y luego sale sólo un axón por célula, que, agrupados en tracto olfatorio, proyectan al cortex prepiriforme, núcleo del tracto olfatorio lateral, núcleo olfatorio anterior, tubérculo olfatorio, núcleos de la amígdala, parte del hipocampo, áreas entorrinales, y la banda diagonal de Broca.

· Periglomerulares: insertadas en los glomérulos, interconectan los diferentes glomérulos, su actividad parece ser inhibitoria, posiblemente inhibición lateral.

· Las células granulares, que se encuentran en la profundidad del bulbo olfatorio, no tienen axones y hacen sinapsis dendo-dendríticas con las células mitrales, con efectos inhibitorios.

· A las células granulares y periglomerulares del bulbo olfatorio llegan colaterales de otras estructuras del SNC.

Proyecciones terciarias y cuaternarias:

· Vías Tálamo-Corticales: las vías hacen sinapsis en el núcleo dorsomedial del tálamo, desde donde se proyecta a la corteza orbitofrontal, zona lateral posterior, donde se procesa la información gustativa a nivel consciente, discriminación de los olores.

· Vías Hipotalámicas, Hipocámpicas y Habenulares: también se proyecta sobre el hipotálamo, hipocampo y habénula. Las vías límbicas son las responsables del componente afectivo de los olores.

· Vías Reticulares: desde la amígdala a la formación reticular mesencefálica, donde provocan reacciones de orientación y alerta.

Funciones biológicas del olfato:

· Es muy importante en la colaboración con el gusto, para sus funciones biológicas.

· El papel más relevante es en las conductas sociales: reproducción, territorialidad, etc. Las feromonas son sustancias odoríferas, portadoras de información o mensajeros químicos, cuya captación puede desencadenar determinados procesos biológicos o promover determinadas conductas. Parece ser que afectan a la secreción de hormonas hipotalámicas e hipofisiaras del eje hipotálamo-hipofisiario-gonadal.

· En los roedores el órgano vameronasal u órgano de Jacobson es una estructura olfatoria, distinta de la mucosa, que tiene un área de proyección especializada, el bulbo olfatorio accesorio, y regula las conductas sexuales, como la lardosis. Los primates no poseen órgano vameronasal.

TEMA 20: TACTO Y DOLOR
Sentidos somáticos: mecanismos que recogen la información de lo que ocurre en la superficie del cuerpo y en su interior. Sus receptores están distribuidos por todo el cuerpo. Hay cuatro modalidades: Tacto, capacidad para percibir la temperatura, nocicepción: daño en el tejido que es percibido como dolor, cinestecia o propiocepción: información sobre la posición y movimientos del cuerpo.

TACTO

Hay dos tipos de piel: 

· Piel glabra: sin vello, ej. palma de la mano.

· Piel vellosa: la del resto del cuerpo, aunque el vello varía de una zona otra.

Hay dos capas en la piel:

· La Epidermis: la más externa, deriva del ectodermo, se compone de un estrato germinativo donde las células están germinando continuamente por mitosis, y la superficie de células muertas, el estrato córneo. En la base de la epidermis están lo melanocitos, que producen la melanina, responsable del color de la piel y no el número de melanocitos.

· La Dermis: debajo de la epidermis, deriva del mesodermo, formada por tejido conjuntivo, colágeno y fibras elásticas, en la parte más profunda hay tejido adiposo, capa aislante de grasa. Aquí hay terminaciones nerviosas, pequeños vasos sanguíneos, capilares, folículos pilosos, glándulas sudoríparas y sebáceas. 

Receptores sensoriales: su distribución es diferente en las zonas con pelo y la glabra, dos tipos:

· Terminaciones Nerviosas Libres: dolor y temperatura, llegan hasta la capa más profunda de la epidermis y hasta la dermis, en toda la piel, compuesto de dos tipos de fibras: fibras A(: mielinizadas, dolor punzante, señal de frío. Fibras C: no mielinizadas, dolor permanente, sensación de calor, y algunas de frío.

· Mecanorreceptores: sensaciones táctiles. Pueden ser de adaptación lenta (respuesta constante) o rápida (sólo responden a los cambios). Hay varios tipos:

a) En la piel vellosa: receptor del folículo piloso, se adapta con facilidad, responde a los cambios.

b) En la piel glabra: dos tipos de mecanorreceptores: Corpúsculos de Meissner (adaptación rápida) y discos de Merkel (adaptación lenta), ambos abundan en las papilas dérmicas.

c) En la dermis profunda hay otros dos tipos de mecanorreceptores encapsulados: corpúsculos de Pancini  (más grande, presión, discrimina estímulos en movimiento, adaptación rápida) y Ruffini (adaptación lenta),  son poco sensibles al tacto ligero.

La Trasducción sensorial la llevan a cabo las neuronas de los ganglios de la raíz dorsal, son neuronas unipolares y su axón se divide en dos, una rama va hacia la periferia (piel), donde actúan como dendritas y cuentan con un canal iónico sensible a la deformación mecánica que permiten la entrada del Na+, y la otra terminación va hacia el SNC.

La duración e intensidad del estímulo se define por la combinación de los receptores de respuesta rápida y lenta, y no todos tienen los mismos umbrales.

La capacidad de discriminación táctil depende de la densidad de receptores con campos receptivos pequeños.

Organización somatotópica: relación espacial entre los receptores sensoriales y las neuronas del SNC, permite su localización,  formándose un mapa somatotópico de las diferentes partes del cuerpo.

Los nervios periféricos se agrupan para formar nervios espinales y al entrar a la médula espinal las fibras aferentes se separan las eferentes y entran en las raíces dorsales. Dermatoma: área de la piel inervada por las fibras de cada raíz dorsal. La sensibilidad de la cara se transmite por el nervio trigémino.

Vías ascendentes:

· Sistema Lemniscal o de columnas dorsales: información táctil más compleja y precisa, axones mielinizados de gran diámetro. Los axones aferentes primarios ascienden por las columnas dorsales los de las piernas por el centro y los brazos a los lados porque se van añadiendo, los de la mitad inferior en el fascículo grácil, los de la mitad superior en el fascículo cuneiforme terminando en los núcleos grácil y cuneiforme o núcleos de las columnas dorsales, en el bulbo raquídeo, segundo orden. Después cruzan y ascienden por el lemnisco medial, donde sinaptan con la neurona de tercer orden en el complejo ventrobasal del tálamo, y desde ahí a la corteza somatosensorial primaria, ipsilateralmente.

· Sistema Anterolateral: sensaciones nociceptivas y de temperatura, axones más pequeños. Los axones sinaptan con la sustancia gris de la médula y luego ascienden en los tractos: 

· Espinotalámico: único que sigue el patrón de las tres neuronas: cruzan y al complejo ventrobasal del tálamo y desde ahí a la corteza, 

· Espinorreticular sinaptan en las interneuronas de las láminas 2 y 3 del asta dorsal, en la sustancia gelatinosa luego suben a la formación reticular del bulbo raquídeo después al tálamo y 

· Espinomensencefálico, al mesencéfalo.

· Para ambos sistemas hay un patrón común: patrón trineuronal: tres relevos sinápticos: 

1- Axón de la Neurona de 1º orden: ipsilateralmente desde raíz dorsal a la sustancia gris de la médula (s. Anterolateral) o al bulbo raquídeo (s. Lemniscal).

2- Axón de la Neurona de 2º orden: cruza al lado opuesto y termina en el tálamo.

3- Axón de la Neurona de 3º orden: desde el tálamo a la corteza cerebral ipsilateralmente, o sea contralateral al origen.

Corteza Somatosensorial: en el Cortex parietal anterior:

· Corteza Somatosensorial Primaria S-I: 4 regiones: áreas 1, 2, 3ª y 3b de Brodmann. La corteza somatosensorial primaria no es funcionalmente homogénea. Sus áreas no reciben proyecciones talámicas por igual.

· Corteza Somatosensorial Secundarias S-II. 

· Proyectan al Cortex Parietal Posterior. Integran la información somatosensorial con la auditiva y visual. Procesan en paralelo. Se mantiene la organización somatotópica pero no es proporcional al tamaño real de la zona representada. Se organiza en unidades funcionales de células dispuestas en columnas, cada una codifica la localización y cualidad de una estimulación.
· Existen proyecciones descendentes. Estas eferencias parten de la corteza y descienden hasta el tálamo, el tronco del encéfalo y la médula espinal y exceden en número a las vías somatosensoriales ascendentes. Modulan el flujo de información sensorial que alcanza la corteza, actuando a nivel del tálamo y el tronco del encéfalo.

· Las neuronas de las áreas 1 y 2 de Brodmann responden a la orientación y dirección del estímulo, procesando rasgos complejos (forma tridimensional y dirección del movimiento) integran las aferencias procedentes de las áreas 3a y 3b.

Percepción del Dolor

El dolor es una experiencia compleja que tiene una cualidad afectiva desagradable, requiere atención y motiva conductas encaminadas a reducirlo. Distinción entre dolor y nocicepción: 

· Nocicepción: proceso sensorial resultante de la activación de receptores sensoriales especializados en proporcionar información de la existencia de un daño.

· Dolor: cualidad emocional, a la percepción de una sensación nociceptiva como desagradable y aversiva.

Esta distinción se observa con frecuencia en la práctica clínica. Los enfermos de cáncer a los que se administra morfina son capaces de distinguir las sensaciones nociceptivas pero sin un componente afectivo, estás no son desagradables.

Dolor agudo y dolor crónico: Se diferencian en su desarrollo temporal. 

· El dolor agudo: daño que puede ser identificado, depende del la magnitud y tipo de daño existente. Generalmente responde a la intervención médica y desaparece después de la curación. Tiene un componente fásico: dolor primario: sensación punzante, viva, bien definida y con una localización precisa, y después aparece el componente tónico: dolor secundario: difuso, persistente y escasamente localizado, que se mantiene más tiempo.

· El dolor crónico: comienza como el agudo, pero el dolor secundario permanece después de que haya desaparecido el daño que lo producía. El dolor crónico no tiene valor biológico como indicador.

Mecanismos neurofisiológicos

Nociceptores: receptores sensoriales activados por estímulos nocivos o por el daño en un tejido. La mayor parte corresponden a las terminaciones nerviosas libres, sin estructura accesoria periférica, de neuronas sensoriales cuyos cuerpos celulares se localizan en los ganglios de la raíz dorsal de la médula espinal y del nervio trigémino. Se distribuyen tanto en la piel como en los tejidos profundos. Pueden ser de dos tipos:

· Las fibras C: no mielinizadas y velocidad lenta, corresponden a los nociceptores polimodales que son activados estímulos químicos, intensos, mecánicos y térmicos +45º. Dolor secundario. 

· Las fibras A(: mielinizadas, velocidad de conducción rápida, nociceptores mecánicos o térmicos. Dolor primario. Alcanzan zonas más profundas de la médula, contactan con tres clases de neuronas: de proyección al SNC, interneuronas excitatorias e interneuronas inhibitorias

El daño en los tejidos libera una variedad de sustancias químicas y el ion K+ y algunas sustancias que ellos mismos sintetizan. Los nociceptores son una clase de quimiorreceptores.

Las lesiones en el tracto espinotalámico causan un déficit en la sensación de dolor y su estimulación la produce.

El dolor más difuso y ardiente es conducido a la formación reticular (tálamo). En la localización del dolor interviene el sistema de las columnas dorsales ya que se ha observado que los pacientes con lesión de estas vías son incapaces de localizar estímulos dolorosos con precisión. La lesión de grandes zonas de la corteza somatosensorial no impide la percepción del dolor.

Sistemas de analgesia

A nivel de la médula espinal, la actividad de las neuronas que reciben información nociceptiva puede ser modulada por la influencia de otras neuronas que convergen sobre ellas, ej. La estimulación cutánea no nociceptiva (fibras A() puede bloquear el dolor (fibras C).

Melzack y Wall Teoría de control de entrada (1965): Propusieron un circuito en el asta dorsal: que las interneuronas de la sustancia gelatinosa actúan como controles de entrada o puertas que permiten o impiden la transmisión de los estímulos dolorosos, las fibras C, no mielinizadas (dolor) suprimen la actividad inhibitoria de las interneuronas y las A( , mielinizadas, la activan. 

Vías descendentes del control del dolor: la más importante se origina en la sustancia gris periacueductal (GPA) del mesencéfalo y la protuberancia superior, desde donde desciende hasta la zona rostroventral de la protuberancia inferior y del bulbo superior, región donde se encuentran el núcleo magnus del rafe (NMR) y el núcleo reticular paragigantocelular (NRPG) que además de recibir aferencias desde la sustancia GPA, recibe proyecciones desde los grupos noradrenérgicos del bulbo y la protuberancia. Todas éstas fibras llegan hasta la médula espinal donde establecen contactos sinápticos en las láminas del asta. La estimulación de estos núcleos inhibe la transmisión de la información nociceptiva. Esta inhibición se produce a través de tres mecanismos diferentes: inhibición directa de las neuronas de proyección, inhibición de interneuronas excitatorias y estimulación de interneuronas inhibitorias.

Analgesia opiácea

Opio: Se destaca tanto su capacidad para disminuir el dolor como para producir euforia. Su principio activo es la morfina, que se puede inyectar directamente en la sangre, ganando eficacia y rapidez su efecto analgésico en aunque se mantenía el problema de la adición.

Heroína: Era considerada no adictiva. Es un derivado químico que se obtiene añadiendo a la morfina dos grupos de acetilo. Estos grupos aumentan la capacidad de la droga para disolverse en los lípidos cerebrales lo que provoca que su efecto sea más rápido.

Los lugares cuya estimulación produce analgesia, como es el caso de la sustancia GPA y la región rostroventral del bulbo, son zonas muy sensibles a la acción de la morfina.

Receptores opiáceos en el SN: hay tres tipos (, ( y (, los opiáceos se unen a estos sitios y tienen un agonista, la naloxona, lo que dio pié a las investigaciones que buscaban sustancias opiáceas endógenas en el SN.

Sustancias opiáceas endógenas en el SN: Endorfinas: sustancias endógenas que tienen las propiedades farmacológicas de la morfina. Hay tres grupos de péptidos opiáceos endógenos: proencefalina; proopiomelacortina (POMC), en el que se incluye el opiáceo endógeno más potente, la (-endorfina; y prodinorfina, de menor potencia analgésica. Los péptidos activos de los tres grupos comparten la secuencia de aminoácidos: tirosina-glicina-glicina-fenilalanina. Todos los péptidos opiáceos se localizan en zonas implicadas en el procesamiento o modulación del dolor y en otras zonas. Parece evidente su implicación en los mecanismos descendentes de control del dolor.

Analgesia inducida por estrés: el dolor puede ser inhibido en situaciones de estrés.

CAPITULO 21: AUDICIÓN Y EQUILIBRIO

El sonido es fruto de vibraciones, que hacen que las moléculas estén más próximas unas a otras (compresión) o se dispersen o distancien entre sí (rarefacción). Estas variaciones en la concentración se desplazan por el medio (sólido, líquido o gaseoso) en forma de ondas de presión. La presión es máxima cuando la concentración de moléculas es mayor y mínima cuando las moléculas están más separadas. La densidad del aire oscila, el desplazamiento de esta oscilación es la onda sonora. Sus características físicas más importantes son la frecuencia, la amplitud o intensidad y la complejidad.

· Frecuencia: Es el número de veces que se repite un ciclo en un tiempo determinado, y depende del Periodo o tiempo que tarda la vibración en completar un ciclo. Se mide en ciclos por segundo (c/s) o Herzios (Hz), la longitud de onda: es la distancia que recorre el sonido en cada ciclo o periodo. El Tono: es el correlato sensorial de la frecuencia, a una frecuencia elevada corresponde un tono agudo y a una frecuencia baja, uno grave.

· Amplitud: Es la diferencia entre el grado máximo y el grado mínimo de densidad de las moléculas ocasionada por una vibración, también se llama intensidad. Se mide en dinas/cm2 o en Newtons por metro cuadrado (N/m2). Esta relacionada con la sonoridad.

El rango de intensidades sonoras (amplitud de la presión de la onda sonora) que el oído humano puede captar sin dolor va de 0 a 1 billón (1 billón = 120 dBl).

Nivel de Presión Sonora (NPS): amplitud del estímulo, medido en número de deciBelios (NdB), el 0 corresponde al umbral auditivo, que sería una presión de 0.0002.

· Complejidad: un sonido está compuesto de varias vibraciones simultáneamente a varias frecuencias. El timbre es el conjunto de armónicos de un sonido característico, así se diferencian sonidos de igual tono producidos por instrumentos musicales diferentes. Podemos distinguir dos o más frecuencias sonoras diferentes que nos llegan simultáneamente. Esta capacidad de oído humano es esencial para percibir los sonidos del habla.

El Sistema Auditivo

Anatomía del Oído: La conversión del sonido en sensaciones auditivas se realiza en el oído. Se encuentra inserto en los huesos temporales del cráneo y en él se pueden diferenciar claramente tres partes:

1- El Oído Externo: tres partes: 

a- Oreja.

b- Meato auditivo externo: canal que discurre entre el exterior (oreja) y el tímpano. 

c- Tímpano: donde termina el canal auditivo externo, es una especie de membrana de tambor que cierra por completo el canal.

2- El Oído Medio: hueco o canal auditivo que conecta el tímpano y la cóclea. Aquí se encuentran una cadena de tres huesecillos unidos entre sí mediante ligamentos, así el desplazamiento de uno de ellos se propaga a los demás: 

a- El martillo: que está unido al tímpano. 

b- El yunque: 

c- El estribo: unido a la membrana que obtura el canal vestibular de la cóclea, conocida como ventana oval. 

La trompa de Eustaquio es un canal que conecta el oído medio con la parte más posterior de la cavidad bucal.

3- El Oído Interno: contiene el Laberinto: formado por: La cóclea y el aparato vestibular. L cóclea es una estructura ósea en forma de caracol en cuyo interior hueco se encuentra el órgano responsable de la audición, se divide en tres, de arriba abajo son: 1- Rampa vestibular: llena de un líquido llamado perilinfa, separado de la siguiente por la membrana vestibular, 2- Conducto coclear o rampa media: que no llega hasta el extremo de la cóclea, es una especie de recipiente  o probeta triangular inserta en el hueco de la cóclea, lo que hace que la rampa superior y la inferior estén comunicadas. Dentro del conducto coclear hay otra membrana, la membrana tectorial que sólo llega hasta la mitad más o menos de dicho conducto y cubre el órgano de Corti. El conducto coclear está lleno de endolinfa. Le separa del siguiente la membrana basilar, 3- Rampa timpánica: también llena de perilinfa. 

La cóclea es un recipiente cerrado ya que la rampa vestibular está bloqueada en su salida al oído medio por una membrana, la ventana oval, mientras que la rampa timpánica termina en otra membrana llamada ventana redonda.

Las células especializadas en la trasducción de los estímulos acústicos son las células ciliadas, se encuentran dentro del conducto coclear, sobre la membrana basilar y formando parte del órgano de Corti. El órgano de Corti tapiza prácticamente toda la membrana basilar desde la ventana oval hasta el helicotrema, que es el hueco que comunica las rampas superior e inferior.

Mecanismos de la Audición

La trasducción auditiva es el resultado del efecto de las ondas sonoras sobre las células ciliadas  por la vibración de la Membrana Basilar. La oreja, el meato auditivo, el tímpano y la cadena de huesecillos actúan como amplificadores del sonido, porque se pierde la presión de la onda al pasar de un medio aéreo a uno líquido.

Etereocilios: vellosidades de la parte superior de las células ciliadas, en las externas hay más y están en contacto y embebidos en la membrana tectorial, se curvan paralelamente a la incurvación de la membrana basilar, y la inclinación de los esterocilios hace que se abran los canales de K+ de las células ciliadas. Las células ciliadas internas tienen pocos estereocilios y no están en la membrana tectorial, sus cilios se ven afectados por el movimiento de la endolinfa: oscilaciones de gran amplitud en la membrana basilar (+ de 50 dBl).

La endolinfa tiene una concentración de potasio mucho mayor que el interior celular y también que la perilinfa. Entre la perilinfa y la endolinfa hay una diferencia de potencial de –80 mV, el llamado potencial endococlear. 

Las células ciliadas hacen sinapsis con las neuronas del nervio auditivo liberando cierto neurotransmisor responsable de la despolarización de las neuronas auditivas. Cada fibra nerviosa sólo hace sinapsis con una célula ciliada interna pero las de las externas, que son muchas menos, pueden hacer sinapsis con varias a la vez.

Aunque las fibras auditivas están recubiertas de mielina, ésta desaparece en las zonas de contacto con las células ciliadas. Las fibras auditivas, que junto con las fibras vestibulares constituyen el par VIII, establecen una primera sinapsis con las neuronas de los dos subnúcleos, dorsal y ventral, que forman el núcleo coclear.

La Codificación Neural del Sonido

Codificación Nerviosa de la Frecuencia Sonora

Las características de una onda de presión están determinadas por la frecuencia y la intensidad. La membrana basilar: es cinco veces más ancha en su extremo distal que en su parte más próxima al oído medio, contiene entre 20000 ó 30000 fibras transversales. 

Teoría del arpa, Hemholtz: cada fibra resuena ante una frecuencia determinada. Según esta teoría de la resonancia, cada frecuencia sonora afectaría a las fibras de una zona concreta de la membrana basilar  y a las células ciliadas que ocupan esa determinada zona, aunque no parece ser cierto que lo hagan por resonancia. 

Teoría tonotópica: Békésy la codificación de la frecuencia sonora se lleva a cabo según un principio de lugar: hay una correspondencia estricta entre la frecuencia de los sonidos y la zona de la membrana basilar que sufre la máxima incurvación. Explica las frecuencias altas.

La enorme capacidad discriminativa del oído se basa en el fenómeno de inhibición lateral.

Teoría de la frecuencia de impulsos: la membrana basilar vibra de modo global reproduciendo la vibración sonora como si de un teléfono o diafragma de altavoz, la frecuencia de despolarización de las neuronas auditivas correlacionaría con la frecuencia del sonido. Se ha podido demostrar que cada neurona auditiva es especialmente sensible a sonidos de una frecuencia determinadas, su frecuencia característica. Explica las frecuencias bajas.

Crítica: Una única neurona no puede, por sí sola, codificar sonidos de frecuencias de onda superiores al kHz, pero es posible que varias neuronas auditivas respondan coordinadamente en sincronía con la frecuencia del estímulo sonoro.

La opinión más generalizada es que ambos principios de codificación, el tonotópico y el de frecuencia coexisten.

Vías y Núcleos Nerviosos Auditivos:

Los cuerpos celulares que sustentan las fibras aferentes de tipo bipolar integrantes del nervio auditivo se encuentran en el ganglio espiral ubicado dentro del hueso central de la cóclea. Las fibras auditivas aferentes entran en el encéfalo a la altura del pedúnculo cerebelar inferior, sinaptando con las neuronas del núcleo coclear ipsilateral (21.14). En éste núcleo se distinguen dos partes, la ventral y la dorsal.

En la organización tonotópica del núcleo coclear hay una correspondencia entre el punto de procedencia de una fibra auditiva y la zona del núcleo coclear donde hace sinapsis: es como un mapa de la cóclea. Esta organización tonotópica se mantiene hasta la corteza de proyección auditiva. Del núcleo coclear salen axones que transportan la información auditiva a diferentes puntos del sistema nervioso central: los axones procedentes del núcleo dorsal proyectan contralateralmente sobre el colículo inferior, vía lemnisco medio; esta vía deja colaterales sobre el núcleo del lemnisco lateral; del núcleo ventral salen los axones que, formando los llamados cuerpos trapezoides, proyectan ipsi- y contralateralmente sobre los complejos olivares troncoencefálicos; algunos terminan, vía lemnisco medio, en el colículo inferior contralateral.

El complejo olivar proyecta, también a través del lemnisco medio, sobre el colículo inferior y el núcleo lemniscal. Así mismo, el colículo inferior envía sus axones ipsi- y contralateralmente al núcleo geniculado medial del tálamo, así como al colículo inferior del otro lado y sobre la formación reticular.

El último relevo es el que lleva la información auditiva a la corteza cerebral auditiva primaria.

Las proyecciones auditivas son redundantes porque aferencias directas pero también indirectas, procedentes de núcleos de relevo. Existen vías descendentes que conectan todos los núcleos involucrados en la audición, vías que llegan hasta las propias células ciliadas de la cóclea.

Funciones del Oído

El mayor interés de la trasducción sonora es transformar el sonido en información significativa para el oyente. La trasducción y codificación nerviosa son los primeros pasos de los procesos perceptivos de la audición.

Para la ubicación de la fuente del sonido hay dos mecanismos sensoriales basados el hecho de que disponemos de dos oídos. El primero se basa en el cierre de fase, lo que ocurre cuando una neurona de uno de los oídos responde y la correspondiente del otro lo hace más tarde, la diferencia de fase entre un oído y otro hace que el tímpano del un oído se desplace hacia el interior (concentración), mientras que el tímpano del otro lo hace hacia fuera (rarefacción). Puede servir para codificar la procedencia del sonido puesto que cada neurona responde en una determinada fase de la onda. El segundo mecanismo, diferencia de intensidad interaural, se basa en que cuando las ondas sonoras tienen frecuencias cuya longitud de onda es menor que el tamaño de la cabeza, ésta actúa como una barrera de sonido, lo que determina que la intensidad que llega al oído más alejado de la fuente sonora sea menor que la que llega al más cercano.

En el núcleo olivar superior medial se han podido encontrar neuronas cuya respuesta es muy sensible a la diferencia de fase de los estímulos que llegan a uno y otro oído (1ª estrategia), mientras que las neuronas del núcleo olivar superior lateral son sensibles a las diferencias de intensidad (2ª estrategia). Las lesiones de la corteza auditiva de ambos lados del cerebro produce la casi total pérdida de la capacidad de detectar la procedencia de los estímulos sonoros.

El Sentido Del Equilibrio: el sistema vestibular

Funciones del sentido del equilibrio: mantener el cuerpo equilibrado, coordinar los movimientos de la cabeza y del cuerpo y, en especial, mantener fijos los ojos en un punto del espacio incluso aunque estemos moviendo la cabeza.

Mareo: el sentido del equilibrio está dando información equivocada sobre nuestro cuerpo en relación a las fuerzas motrices. El órgano del equilibrio posee una estructura “tridimensional” paralela al espacio tridimensional en el que nos movemos y donde sufrimos la influencia de la fuerza de la gravedad y otras fuerzas ajenas a nosotros.

Estructura del Sistema Vestibular

El órgano del equilibrio o aparato vestibular, está junto con el oído interno, en el interior del laberinto óseo, un conjunto de cavidades ubicadas en la porción petrosa del hueso temporal. Dentro de estas cavidades se encuentra el laberinto membranoso, formado por membranas epiteliales y lleno de endolinfa, y en el exterior, entre el hueso y la cara externa del laberinto, hay perilinfa. La división vestibular del laberinto membranoso consta de dos tipos de estructuras:

1- Tres canales semicirculares, perpendiculares entre sí y orientados según las tres dimensiones del espacio, que terminan en uno de sus extremos en un pequeño abultamiento, o ampolla antes de juntarse con el utrículo. Dentro de la ampolla se encuentra la cresta ampular, un engrosamiento del tejido epitelial en cuya parte superior se encuentran las células sensoriales: células ciliadas vestibulares. La cresta ampular está cubierta a su vez por una especie de diafragma gelatinoso que la fija al techo de la ampolla: la cúpula.

2- Dos órganos otolíticos, especie de bolsas conocidas como utrículo y sáculo. El utrículo y el sáculo poseen una zona especial, la mácula, donde se encuentran las células sensoriales especializadas o células ciliadas. Están cubiertas por un tejido gelatinoso, que contiene cristales de carbonato cálcico, los otolitos o estatoconias. Cuando en posición vertical, la mácula del utrículo se encuentra en un plano horizontal, mientras que la del sáculo queda en plano prácticamente vertical.

Trasducción sensorial en los canales semicirculares:

· La transformación de las fuerzas mecánicas en los impulsos nerviosos la llevan a cavo las células ciliadas vestibulares, son algo diferentes de las auditivas: sus estereocilios están dispuestos en orden decreciente a partir del primero, el kinocilio, que es el más grande y fuerte; los cilios cubren una superficie con forma de punta de flecha cuyo vértice está ocupado por el kinocilio. Eje de polarización: dirección que presentan los cilios de cada área de células ciliadas, siempre es la misma que la del kiniocilo.

· Cada célula ciliada está en contacto sináptico con las ramificaciones de una única célula ganglionar vestibular. También hace sinapsis con terminales eferentes de neuronas del tronco del encéfalo. Las células ciliadas liberan un neurotransmisor, aún cuando estén en reposo. Cuando el haz de cilios se inclina hacia el kinocilio, se produce despolarización de la célula y aumenta la cantidad de neurotransmisor que se libera. Cuando los cilios se inclinan en el sentido contrario, se produce hiperpolarización y reducción de la cantidad de neurotransmisor liberado. Cuando la inclinación de los cilios no sigue el eje de polaridad, no tiene efecto sobre la distribución de cargas eléctricas (iones) dentro y fuera de la célula ciliada. La inclinación de los cilios se debe a que la endolifa responde a los movimientos y presiona sobre la cúpula gelatinosa, donde están las células ciliadas, provocando hiperpolarización de unos cilios de un canal y despolarización de los de otro, estimulando la actividad del nervio vestibular. 

· Los canales semicirculares son sensibles a la inclinación de la cabeza y el estímulo es la aceleración angular de la cabeza con respecto a cualquiera de los tres ejes. Puesto que no hay fuerzas angulares estáticas que afecten a la cabeza, los canales semicirculares tienen una función dinámica únicamente, se ven afectados por la aceleración.

Trasducción sensorial en las máculas del utrículo y el sáculo: 

· La estimulación de las células ciliadas también se produce pro inclinación de los cilios según su eje de polaridad, el mecanismo es diferente en que: 

a) La fuerza que los hace inclinarse es la inercia que produce desplazamientos tangenciales de la membrana otolítica con respecto a la capa de células ciliadas. 

b) El eje de polaridad de los receptores del utrículo y el sáculo no es siempre el mismo, sino que todas ellas se orientan hacia una línea curva, la estriola, que divide ambas máculas en dos. 

c) La membrana otolítica provoca despolarización e hiperpolarización con todos los movimientos, como consecuencia de su organización, el utrículo y el sáculo pueden reaccionar frente a cualquier inclinación o aceleración lineal de la cabeza, sean consecuencia del propio movimiento o de la gravedad. Pero cuando la aceleración se mantiene constante, se adaptan. Tienen dos funciones: Función estática: proporcionar información acerca de la posición de la cabeza en el espacio, (control de la postura). Función dinámica: también se ven afectados por la aceleración, como los canales semicirculares.

Vías y Centros Vestibulares

Células del nervio vestibular ( en el ganglio de Scarpa o ganglio vestibular, cerca del meato auditivo interno ( se une al nervio auditivo para formar juntos el par craneal VIII ( tronco del encéfalo, a nivel  del ángulo cerebelopontino ( los cuatro núcleos vestibulares, superior, lateral o de Deiters, medial y descendente, debajo del cuarto ventrículo. Una pequeña porción de fibras va directamente al vestibulocerebelo. Todos los reflejos vestibulares son ejecutados por vías que nacen en estos núcleos. 

Hay proyecciones por los tractos vestíbuloespinales hasta la médula torácica y hacia los núcleos motores extraoculares (pares III, IV y VI) desde los núcleos vestibulares superior y medial.

Reflejos Vestibulares: Funciones del Sistema Vestibular: Aparte de regular la posición del cuerpo respecto a la gravedad, el sentido del equilibrio interviene en la coordinación de dos reflejos muy importantes: los vestibulooculares y los vestibuloespinales.

1- Reflejos vestibulooculares: que son dos y ambos terminan en los seis músculos extraoculares de cada ojo, que son controlados por los pares craneales III, IV y VI. La función de estos dos reflejos es la de mantener una imagen estable en la retina a pesar de que el cuerpo y la cabeza estén en movimiento:

a) Reflejo crestoocular cuando estímulo procede de las crestas ampulares y el contrarrestar el efecto de los giros de la cabeza.

b) Reflejo maculoocular cuando procede de las máculas del utrículo y el sáculo, regula los movimientos oculares en respuesta a los desplazamientos lineales de la cabeza con respecto a la gravedad, tanto durante el proceso de desplazamiento como en el momento en que la cabeza permanece fija.

2- Reflejos Vestibuloespinales: también son dos: Ambos están mediados por los tractos vestibuloespinal medial (TVEM) y lateral (TVEL), y sus estímulos provienen de los órganos otolíticos y de los canales semicirculares. Su función es regular el movimiento de la cabeza, el enderezamiento, el equilibrio y la locomoción coordinada, por lo que su órgano efector son los músculos del cuello, del tronco y de las extremidades.

a) Reflejo Vestibulocólico: mantener estacionaria la cabeza

b) Reflejo vestubular que involucra al torso y las extremidades: responde ante inclinaciones del cuerpo.

El sistema vestibular participa en otros procesos de regulación no esencialmente motores.

TEMA 22: LA VISIÓN
El sistema visual es el sistema sensorial más importante para nosotros. El 40% de todas nuestras entradas sensoriales son visuales.

· El sistema visual sirve como modelo para tratar de averiguar cuáles son los mecanismos básicos que participan en la transducción de las informaciones sensoriales al cerebro.

· Un mensaje es recibido, llegando a ser procesado hasta en 6 niveles distintos. Dos en la retina, que puede ser considerada como una parte del sistema nervioso localizada en el ojo. Uno en el núcleo geniculado lateral del tálamo a donde llega la información a través del nervio óptico. Y hasta tres en la corteza cerebral, desde el núcleo geniculado lateral.

· Desde el punto de vista de la organización del procesamiento de la información, el sistema visual tiene dos propiedades: 

1- La convergencia: partes periféricas de la retina: muchos fotorreceptores para el mismo axón, no hay tanta agudeza visual. 

2- La divergencia: en la zona central, la fóvea, la agudeza visual es máxima, por cada fotorreceptor de la fóvea hay al menos dos células nerviosas ganglionares cuyos axones forman parte del nervio óptico. A partir de la retina: 100 fibras nerviosas por cada 1.000 células implicadas en la visión. Este gran número de neuronas permite a la corteza procesar una enorme cantidad de información visual.

La retina

Los receptores sensoriales auditivos y táctiles transmiten información de forma similar a la de los neurotransmisores. Los mecanorreceptores y fotorreceptores se comportan de manera parecida a la de los neuromoduladores, producen la activación de diversas enzimas celulares y moléculas de segundos mensajeros. 

Los fotorreceptores se localizan en la retina. Absorben la estimulación visual que atraviesa el humor vítreo, después de haber sido enfocada por la córnea y el cristalino.

La retina procede el tubo neural. Está constituida por tres capas celulares y dos capas sinápticas o plexiformes donde se realizan prácticamente todas las sinapsis entre un determinado tipo de neuronas. Las neuronas que constituyen esas dos capas plexiformes son grandes. Su circuitería es simple.

Epitelio pigmentado: abarca a todo el fondo del ojo, contiene grandes cantidades de melanina. La melanina recoge la estimulación visual que las células retinianas no hayan podido absorber, impidiendo que haya un reflejo de la imagen. Sobre él están las células fotorreceptoras de la retina.

Fóvea: pequeña invaginación en forma de mella en el punto central de la retina. Aquí los cuerpos neurales de las células retinianas se disponen desplazados hacia los laterales, de manera que dejan paso libre a la luz para que no haya distorsión. Así, se facilita la exposición a la luz de los fotorreceptores porque la luz llega con menos dificultad. En la parte central de la fóvea, la foveola, casi sólo hay células fotorreceptoras en alta concentración, por eso la hay más agudeza visual en esta zona. Nuestros ojos se mueven constantemente cuando miramos un los objeto porque así se consigue una buena proyección sobre la fóvea, 

La cantidad de luz que llega a la retina se regula por la pupila, controlada por músculos inervados por el sistema nerviosos autónomo. Cuando hay poca luz, la estimulación simpática libera noradrenalina que produce la dilatación, cuando la luz es brillante, libera acetilcolina y la pupila se contrae.

Las células fotorreceptoras: bastones y conos: Morfológicamente, los bastones y los conos son células alargadas con varias partes diferenciadas que se denominan segmento externo, segmento interno, región nuclear y  terminal sináptico. La forma de los segmentos externos y el tamaño celular distingue a unos fotorreceptores de otros. El segmento externo está formado por muchas invaginaciones con forma de disco, en la membrana celular externa que los rodea, y tienen incrustados en altas concentraciones una serie de moléculas, cuya función en el inicio de la transmisión de la información visual es importante. El segmento externo está conectado mediante una especie de tallo delgado con el segmento interno del fotorreceptor, que es el lugar donde se encuentra la mayoría de la maquinaria bioquímica de la célula.

· Conos: visión diurna, tienen una mejor resolución espacial y temporal que los bastones porque convergen menos, están concentrados en la fóvea, lugar donde la imagen sufre menor distorsión y donde no hay convergencia de ningún tipo: cada célula bipolar recibe entradas de un único cono. Éstos fotorreceptores no producen potenciales de acción, sus respuestas son potenciales de receptores locales y graduados. La respuesta de los conos es rápida así pueden detectar cambios de la iluminación en el tiempo. Hay diferentes tipos de conos para responder a los distintos colores. Son más apropiados para las tareas visuales. Por las conexiones que establecen forman el sistema fototópico. Los discos membranosos del segmento externo no poseen entidad individual, de manera que tienden a estar conectados con el segmento de la membrana externa.

· Bastones: son más sensibles a la luz, visión nocturna o con luz tenue. Poseen un pigmento visual que es más sensible a la luz que el de los conos, amplifican la señal luminosa de los estímulos y el grado de convergencia es mayor que el de los conos, pero limita la resolución espacial. Los bastones disparan lentamente, sumándose los potenciales durante mayor tiempo, así detectan bajas iluminaciones, pero no les permite distinguir luces que parpadean con una frecuencia superior a 12 herzios. Los bastones son acromáticos. Por las conexiones que establecen forman el sistema escotópico. Los discos membranosos del segmento externo se diferencias entre sí, sólo tienen continuidad en la base del segmento externo.

El potencial reposo de los fotorreceptores es menos negativo que el de las neuronas, pero los fotorreceptores se adaptan a la iluminación. Los canales de sodio de los fotorreceptores se cierran en presencia de luz hiperpolarizándose. Willian Hagin: en la oscuridad los canales de sodio están abiertos, pero en presencia de la luz se cierran. Los iones Na+ (sodio) entran en el segmento externo de la célula fotorreceptora cuando hay oscuridad, en este caso el estímulo es la oscuridad. Dado que la luz elimina esa respuesta, la iluminación actúa como un bloqueante de la respuesta celular del fotorreceptor. Los experimentos del grupo de Hagin demostraron la importancia de las bombas metabólicas para mantener un adecuado funcionamiento de los fotorreceptores y dieron una explicación de la abundancia de mitocondrias en el citoplasma de las células fotorreceptoras. Debido a que los canales de sodio están siempre abiertos en la oscuridad, el sodio tiene que ser bombeado continuamente fuera de las células. Este trabajo necesita mucha energía, que es proporcionada por las mitocondrias en forma de ATP.

Regulación de los canales de sodio y calcio en los fotorreceptores: Los canales iónicos del segmento externo de la membrana son tan permeables al Na+ como al Ca++, pero hay menos calcio que sodio fuera de la célula, intervienen las siguientes moléculas:

· Ión sodio: es el responsable de la mayor parte de la despolarización de la membrana del fotorreceptor en la oscuridad.

· Ión calcio: importante para la adaptación de los fotorreceptores. Inhibe a la enzima Guanilato Ciclasa, que produce el GMP cíclico. Entra cuando hay oscuridad.

· GMP Cíclico regula la permeabilidad de los de los fotorreceptores a los iones de sodio, también es un segundo mensajero. En ausencia de luz el GMP cíclico se une directamente al canal de sodio y lo abre sin que haya fosforilación. Es regulada por: 

· Transducina es una proteína G que disminuye el GTP cíclico, uniéndose a él cuando hay luz, interactúa con los pigmentos visuales y con la enzima fosfodiesterasa, que transforma el GMP cíclico en una molécula inactiva. Todo ello hace que se cierren los canales de sodio del segmento externo de la membrana y que la célula se hiperpolarize. 
· Guanilato Ciclasa: enzima que produce el GMP cíclico, convierte el GTP a GMP cíclico. El Ca++ inhibe a esta enzima.

Proceso:

· Oscuridad( GMP cíclico abre los canales de Na+ ( despolarización ( entra Ca++ ( inhibe la guanilato ciclasa ( reducción de GMP cíclico ( adaptación.

· Luz( se activa la transducina y fosfodiesterasa ( reducción de GMP cíclico ( reducción del Na+ ( hiperpolarización ( sale el Ca++ ( se desinhibe la guanilato ciclasa ( se produce GMP cíclico ( adaptación.

La rodopsina: es el pigmento visual o fotopigmento de los bastones, se almacena en los discos membranosos del segmento externo, extendida hacia fuera, donde interactúa con las transducinas de los bastones. Es una proteína.

Cuando se activa puede interactúa con las transducinas y produce una cascada de reacciones que ponen en funcionamiento mecanismos de segundos mensajeros, iniciando la transmisión de la información visual al cerebro. Proceso: 

· La rodopsina activada por la iluminación da lugar a lumirrodopsina, se convierte en metarrodopsina 1, luego en metarrodopsina 2, después en pararrodopsina, que a su vez se desdobla y origina opsina y todo transretinal. Esta molécula de todo-trans retinal se transforma en otra llamada todo-trans vitamina A que en presencia de una enzima isomerasa da lugar a 11-cis vitamina A. A partir de esta molécula se obtiene el 11-cis retinal que en presencia de opsina formará de nuevo la rodopsina.

La molécula clave es la metarrodopsina 2: es la que activa a la transducina e inicia la serie de reacciones que generan el primer potencial de acción para la transmisión de un impulso nerviosos visual. Puede interactuar con muchas otras moléculas de transducina, amplificando así la señal visual. Se inactiva mediante fosforización, convirtiéndose en fosforial y cuando esto ocurre ya no puede interactuar con las transducinas.

La rodopsina y otros pigmentos visuales están formados por un aldehido de la vitamina A, retinal, unidos todos a la proteína opsina. El retinal puede tener varios isómeros, es decir, su molécula puede adoptar formas. Estos isómeros son la misma molécula, pero con una diferente organización en el espacio. Lo que hace la luz cuando interactúa con la molécula de rodopsina es producir isómeros de retinal.

Los pigmentos visuales del color:

Los bastones son muchos más abundantes que los conos y tienen segmentos externos más grandes.

La retina humana tiene tres tipos de conos, cada uno de ellos con un pigmento visual diferente: región azul al espectro; rango verde al espectro y zona amarilla al espectro. El pigmento que absorbe en la zona amarilla también participa en la visión del color rojo y por ese motivo se le identifica como el pigmento visual sensible al rojo.

Organización celular de la retina

La retina está organizada en tres capas celulares y dos capas sinápticas:

· Capa Nuclear Externa: es la capa celular más distal, contiene los cuerpos celulares de los fotorreceptores. Aquí se recibe la información visual, luego pasa a la:

· Capa Plexiforme Externa: capa sináptica. En ella se realizan conexiones sinápticas entre los terminales de los fotorreceptores, las células bipolares y las horizontales: su respuesta a la luz es hiperpolarizante, no generan potenciales de acción, sino potenciales de receptores y potenciales sinápticos. Se ocupa de aspectos estáticos y espaciales de la iluminación.

· Capa Nuclear Interna: la media, contiene los cuerpos celulares de las tres principales clases de células de la retina: 

1- Células Horizontales: tienen prolongaciones extendidas a lo ancho de la capa plexiforme externa, así pueden participar en sinapsis de dos células receptoras al mismo tiempo o entre dos células bipolares simultáneamente.

2- Células Bipolares: son las que llevan la señal visual a la capa plexiforme interna. Producen dos respuestas a la luz: la mitad se hiperpolarizan y la otra mitad se despolarizan. Es posible que sean de centro no u off.

3- Células Amacrinas: tienen una función similar a las células horizontales, extienden sus prolongaciones a lo ancho de la capa plexiforme interna para media en las interacciones sinápticas que se producen en esa capa: entre dos células bipolares o entre bipolares y ganglionares, se despolarizan con la luz. Producen potencial de acción. Son de tipo On-Off.

· Capa Plexiforme interna: Desde aquí la señal visual llega primero al núcleo geniculado lateral y luego a la zona correspondiente de la corteza visual. Aspectos transitorios o temporales de la iluminación, base de la información del movimiento.

· La capa celular más interna contiene los cuerpos neurales de las Células Ganglionares: que transmiten la información a otras partes del sistema nervioso central. Se despolarizan con la luz. Producen potencial de acción. Los axones de éstas células van por los laterales de la retina y se agrupan en el denominado disco óptico para formar el nervio óptico. En esta zona no hay fotorreceptores, lo cuan origina un punto ciego en el campo visual.

Los axones del nervio óptico se dividen en dos grupos en el quiasma óptico: 

· Los axones de la mitad de la retina más cerca de la nariz atraviesan hacia el lado contrario.

· Los axones del lado correspondiente de la cabeza, llamada retina temporal, proyecta sus axones ipsilateralmente.

Después de pasar por el quiasma óptico los axones constituyen el tracto óptico. La mayoría van al núcleo geniculado lateral, pero algunos van a inervar otras regiones como el colículo superior y otros núcleos del cerebro. 

Radiación Óptica: Después del núcleo geniculado lateral, los axones del tracto óptico divergen grandemente expandiéndose para llegar a diferentes partes de la corteza.

En la retina la información se procesa en dos niveles: en la capa plexiforme externa y en la interna. 

Campos Receptivos

Campo Receptivo de la Célula Ganglionar: las células ganglionares están en la parte más interna de la retina, responden cuando llega la luz a una zona particular y relativamente grande, modificándose la frecuencia de descarga cuando se ilumina. Muchos fotorreceptores participan en la respuesta de una única célula ganglionar. Éstos campos se solapan en parte, así cualquier región de la retina está cubierta por muchas y diferentes células ganglionares, cada una de ellas relacionada con un diferente aspecto del campo visual. Este tipo de organización anatómica implica que cualquier fotorreceptor y cualquier célula de la capa nuclear interna contribuye a las respuestas de muchas células ganglionares.

Células Sensibles al Contraste: células ganglionares que responden a las características espaciales, pueden subdividirse en dos clases, ambas tienen sus campos receptivos organizados en dos regiones concéntricas consecutivas  y  funcionan de forma opuesta una a la otra:

a- Células con Centro On (activado): éstas células responden de forma vigorosa cuando se ilumina una parte concreta del campo receptivo, o sea que  responden a la distribución de la luz, y lo hacen mejor cuando existe un máximo contraste entre el centro y la periferia. Si se ilumina el centro de la célula, ésta se dispara de forma constante y repetida, todo el tiempo que llega la iluminación, y su frecuencia depende sólo de la intensidad de la luz. Si se ilumina la zona periférica, el número de disparos disminuye. Sin embargo, si se mantiene la iluminación y se apaga la luz, las células disparan repetidamente, también de forma mantenida. Si tanto el centro como la zona concéntrica periférica se iluminan simultáneamente, ambas regiones se oponen la una a la otras, la respuesta celular es débil y más bien propia de la activación del centro On.

b- Células con Centro Off (desactivado): las respuestas son lo contrario de las de centro On: si se ilumina el centro se inhibe la actividad de la célula, si se ilumina la periferia aumentan sus descargas, también responden mejor si existe contraste entre la periferia y el centro de la célula.

Células Ganglionares Sensibles a la Dirección o al Movimiento o Células On-Off: responden a las características temporales de la información visual. Sus respuestas no dependen de la localización del punto de luz que estimula el campo receptivo, su comportamiento es independiente de los aspectos espaciales de la iluminación. Estas células responden igual a un punto oscuro sobre un  fondo iluminado que a un punto brillante sobre un campo oscuro. Éstas células se activan por cambios en la iluminación (aspectos temporales de los estímulos).

Células Oponentes al Color: células ganglionares en donde las respuestas propias de centro On o de Off tienen una sensibilidad diferente al color, ej.: centro rojo, periferia verde. En la retinas humanas y de otros animales. 

Funciones de los campos receptivos: las células centro On disparan cuando la iluminación aumenta, y las centro Off lo hacen cuando disminuye, siendo esenciales en la percepción de los bordes, no por la intensidad absoluta de la luz de un objeto sino por comparación con la intensidad de la luz que lo rodea.

Conexiones sinápticas en la retina

Los fotorreceptores hacen sinapsis en cinta con neuronas bipolares y horizontales. Las conexiones sinápticas de los fotorreceptores con dendritas o axones de otras neuronas dentro de la invaginación y con hasta tres prolongaciones por invaginación, las prolongaciones a su vez hacen sinapsis entre sí y son propias de la capa plexiforme externa de la retina.

En la capa plexiforme interna, se han observado dos tipos de conexiones sinápticas. Las células bipolares suelen mostrar también sinapsis en cinta mientas que las células amacrinas, igual que las células horizontales, hacen sinapsis más convencionales.

Según el modo en que reciben la información visual las células ganglionares se distinguen dos tipos:

1) Células Ganglionares Tipo 1: reciben la información directamente de las células bipolares. Participan solamente dos células. Centro Off y periferia On.

2) Células Ganglionares Tipo 2: reciben la información a través de las células amacrinas. Están implicadas al menos tres sinapsis para transmitir el mensaje a la célula ganglionar. Las células amacrinas están implicadas en la detección del movimiento y en las respuestas de la retina que son sensibles a los cambios de dirección. Respuestas On-Off.

Procesamiento de la información visual en regiones superiores del sistema nervioso:

· El Núcleo Geniculado Lateral del tálamo: primer lugar a donde llega la información desde la retina. Los campos receptivos de las neuronas de éste núcleo están organizados concéntricamente y tienen células centro On, periferia Off y centro Off, periferia On, como las células ganglionares. También llegan entradas desde la formación reticular y la corteza visual a las interneuronas del núcleo geniculado lateral, que tienen una función inhibidora sobre las neuronas que proyectan a la corteza visual, y también reciben axones de la retina y de las propias neuronas del núcleo geniculado lateral. En éste circuito puede que se modifique la información antes de enviarla a la corteza visual.

· Corteza Visual: se procesa la información en sus diversas áreas. Existe una organización muy jerarquizada de los campos receptivos, en los que según sus propiedades se distinguen dos tipos principales de células: 

1- Células Simples: se activan cuando se proyecta sobre la retina un punto de luz fijo, las zonas excitadoras e inhibidoras de sus campos receptivos son alargadas. Responden mejor a estímulos del tipo de barras alargadas, que concuerden con la zona central, y cada célula tiene una orientación característica. La periferia de la zona central, ya sea excitadora o inhibidora, suele ser su zona antagónica porque proporciona una respuesta de polaridad opuesta. Están agrupadas en su mayor parte en el área V1.

2- Células Complejas: Hay diferentes tipos de ellas en la corteza visual y están jerárquicamente organizadas en función de las propiedades que deben cumplir los estímulos para poder activarlas. Son las células más abundantes en la corteza visual y se localizan el área visual primaria (V1), en la secundaria (V2) y en otras áreas de la corteza. Se activan mediante el movimiento brusco de un hilo de luz alargado o una barra iluminada que recorre su campo receptivo, no mediante puntos fijos de luz. No tienen campos receptivos organizados en áreas excitadora o inhibidoras, pero tienen los campos receptivos más grandes. Este tipo de neuronas. Propiedades: 

a) Selectividad de la Dirección: descargan selectivamente en función de la dirección de la luz estimular. Pueden responder de forma intensa ante movimientos del estímulo luminoso en una dirección y no responder en absoluto en la otra dirección. 

b) Finalización del Campo Receptivo: la mayoría de las células corticales responden mucho mejor a los estímulos del mismo tamaño que el de su campo receptivo. Cuanto más larga sea la barra iluminadora más intensa es la respuesta. Ante la llegada de la imagen, estas células activan o inactivan sus campos receptivos de manera que solamente aquellos estímulos que quedan confinados en sus campos receptivos son los que producen respuestas más intensas. La propiedad de finalización del campo receptivo pueden tenerla también las células simples, pero esta característica es más común en las células complejas de la capa V2.

Función de los campos receptivos corticales: A medida que la información visual va subiendo hacia centros superiores de procesamiento, la imagen visual es dividida en una serie de componentes que son codificados por células individuales, cada neurona responde únicamente a una porción de la información visual.

Movimientos Sacádicos: movimientos de los ojos, necesarios para percibir y explorar la imagen. Se distinguen como: grandes: idea general de la imagen y del objeto, pequeños o microsacádicos: hacen que la imagen se mueva sobre la retina. 

Interacción Binocular y Percepción de la Profundidad: 

· En la corteza visual la mayoría de las neuronas son binoculares: reciben entradas desde los dos ojos.

· Dominancia Ocular: la mayoría de las neuronas corticales, simples o complejas reciben más entradas desde un ojo que desde el otro.

· Los campos receptivos de los dos ojos están aproximadamente en la misma posición en el campo visual y se precisa la misma orientación del estímulo y la misma dirección del movimiento en ambos ojos para que la activación de las células corticales pueda producirse. Si ambos ojos se estimulan simultáneamente la respuesta de las células corticales es mucho mayor. Hay un efecto sinergístico de la estimulación de los dos ojos sobre al respuesta de las células corticales.

· Las células complejas, al requerir un alineamiento exacto del objeto estimular, participan en la percepción de la profundidad.

· Células Moduladoras de la Disparidad: células complejas que detectan el cambio en la imagen vista desde uno u otro ojo, se cree que son esenciales en la percepción de la profundidad, abundan en el área V2 de la corteza visual.

Organización de las vías nerviosas visuales en el cerebro: La información visual es captada por los ojos pasa a través del nervio óptico al núcleo geniculado lateral y se dividen en varias vías que constituyen la radiación óptica hasta la corteza visual. 

· En humanos los campos visuales de los dos ojos se solapan de forma notable. 

· La información proveniente del lado visual derecho se recibe en el lado izquierdo de cada retina; la información proveniente del campo visual izquierdo se reciben en la mitad derecha de cada retina.

· La información del campo visual es procesada por el lado contrario del cerebro: los axones se juntan y se cruzan en el quiasma óptico. 

· Desde núcleo geniculado lateral la información visual pasa al lado correspondiente de la corteza hemisférica. En el área V1 de la corteza visual y en el núcleo geniculado lateral, hay representaciones topográficas de los campos visuales: semicampos visuales 

Arquitectura del Núcleo Geniculado Lateral: 

· Está dispuesto en seis capas celulares distintas, cada capa recibe entradas de un ojo solamente. Las capas 1, 4 y 6 reciben entradas del ojo opuesto, contralaterales y las capas 2, 3, y 5 reciben entradas del ojo del mismo lado, ipsilaterales. Las neuronas binoculares no se encuentran hasta que llegan a la corteza. En todas las capas existen neuronas con una organización del campo receptivo centro-periferia. Hay dos tipos de capas:

· Capas de Células Magnocelulares: las capas 1 y 2, que son más grandes que las de otras capas y se tiñen un poco más oscuras. Las respuestas ante la estimulación visual de éstas neuronas son más transitorias y son más sensibles a los estímulos en movimiento.

· Capas Parvocelulares: las otras 4 capas: 3, 4, 5 y 6. Sus neuronas mantienen respuestas durante más tiempo a la luz y muchas de ellas son células oponentes al color.

El Área Visual Primaria de la Corteza Visual (V1): también está dividida en seis capas, en su mayor parte son capas celulares de diferentes densidades. No existen células libres interpuestas entre cada una de las capas. 

· Capa 1: es la más externa y a ella llegan las terminaciones dendríticas y axonales de las neuronas situadas en capas más internas.

· Capas 2 y 3: son difíciles de distinguir.

· Capa 4: se divide en tres subcapas: 4A, 4B y 4C. Entradas: Núcleo geniculado lateral(subcapa 4C (capa magnocelular(parte superior de 4C y capa parvocelular parte inferior izquierda de 4C).

· Debajo de la capa 6 corren las fibras que van o vienen de otras regiones corticales y subcorticales.

· En la corteza visual se distinguen dos tipos principales de células por su morfología:

a) Células Piramidales:  sus axones proyectan a otras regiones corticales o subcorticales visuales. Todas sus dendritas tienen espinas. Son excitadoras. Se disponen por debajo o por encima de la capa 4. Son células complejas. Algunas células piramidales de las capas 5 y 6 extienden sus dendritas apicales a lo largo de todo el espesor de la corteza, las dendritas apicales son las que van más lejos. Las células piramidales de cada capa proyectan a distintas áreas del cerebro. Hay un procesamiento en paralelo.

b) Células Estrelladas: sus axones se quedan dentro de la región de la corteza. A su vez, hay dos tipos de células estrelladas: Espinosas: Tienen muchas dendritas. Son excitadoras. Lisas: No tienen ninguna dendrita. Son inhibidoras. La mayor densidad de las células estrelladas está alrededor de la capa 4. Son células con organización centro-periferia (se ubican cerca de la zona de entrada del núcleo geniculado lateral) y las células simples.
Organización Columnar de la Corteza Visual: La información fluye de manera vertical dentro de una región dada de la corteza.
· Capa 4C, Columnas de Dominancia Ocular de cada ojo se alternan. Las columnas se disponen en tiras de 0,5 milímetros, a lo largo de la corteza, aunque son entidades independientes.

· Columnas de Orientación en la Corteza Visual Primaria: por encima y por debajo de la capa 4C, todas las células tienen una preferencia por la orientación estimular y se organizan columnas.

· Las columnas de dominancia ocular y las de orientación se disponen formando ángulos entre sí. Se hacen bloques rectangulares llamados hipercolumnas (Huber wiser), en ellos radican todos los elementos necesarios para analizar mínimamente la información visual: hay dos columnas de dominancia ocular y células que responden a todas las orientación posibles del estímulo. Todo tipo de células simples y complejas y las neuronas que presentan diferentes grados de binocularidad. Una hipercolumna no es una unidad discreta, sino más bien es una parte de un continuo. Esto quiere decir que el conjunto de hipercolumnas contribuye al análisis total de la información visual.

Procesamiento del Color

Manchas o Estacas: en las capas 2 y 3, agrupaciones de neuronas que responden a la estimulación en color, no responden a patrones de dominancia y orientación ocular, sus campos receptivos están organizados concéntricamente y muchas de estas células son oponentes al color. 

· Son distintas de las células oponentes al color de la retina y del núcleo geniculado lateral: no responden a la luz blanca de ningún tipo, pero lo hacen cuando se presentan pequeños puntos coloreados a la retina. 

· Son células doblemente oponentes al color comparadas con las células oponentes al color sencillas de la retina o del núcleo geniculado lateral, porque en una célula simple puede producirse un aumento o una disminución de su actividad tanto en el centro como en la periferia, dependiendo solamente de la longitud de onda de la luz empleada. Las más abundantes tienen un campo receptivo central, que se excita por la luz roja y se inhibe por la luz verde, y una periferia alrededor del campo receptivo, que se inhibe por la luz roja y que se activa por la luz verde. Otros tipos de combinaciones posibles también activan e inhiben estas células.

· Las células oponentes al color sencillas regulan el fenómeno de contraste sucesivo al color, si se mira algo rojo mucho tiempo luego lo blanco se ve verdoso.

· Las células oponentes dobles participarían el fenómenos de contraste de color simultáneo, cuando miramos una zona gris rodeada de un fondo rojo, el gris aparece verdoso.

· Las manchas o estacas se insertan a lo largo de todas las hipercolumnas, extendiéndose a través de las capas 1, 2, 3, 5 y 6, aproximadamente 4 manchas por columna.

· Las manchas tienen entradas independientes del núcleo geniculado lateral, son relativamente independientes de la corteza visual primaria en lo que hace referencia al procesamiento del color.

· En zonas superiores de procesamiento de la información visual que están más allá del área V1, el color se procesa separadamente de otros aspectos de la imagen visual y este proceso de subdivisión en el análisis de la imagen visual empieza en el área V1. Regiones separadas de la corteza visual primaria se especializan en analizar diferentes aspectos de la imagen visual como puede ser la profundidad, la forma o el color.

· El área V4 parece estar implicada fundamentalmente en el análisis del color. 

· El área V5, en el análisis del movimiento y de la profundidad. 

· Las áreas V4 y V5 tienen una representación en la retina. La retina está topográficamente representada en esas áreas. Otras muchas áreas, posiblemente hasta 15 que se han descrito más allá del área V2, tienen también representaciones parciales o completas de la retina, sugiriendo que hay muchas distintas áreas de análisis de los diversos aspectos de la información visual y que la integración de los diferentes aspectos de la imagen visual se integran simultánea y paralelamente para constituir lo que denominamos percepción visual de los objetos de nuestro medio.

El sistema visual no está diseñado para realizar valoraciones absolutas, sino más bien para hacer comparaciones. Este aspecto se recoge también desde el principio por la retina, lo cual se refleja en la organización de los campos receptivos de las neuronas bipolares y ganglionares: organización centro-periferia antagónica o de regiones oponentes al color.

 La privación visual: Si a un animal en proceso de desarrollo se le impide que tenga una visión normal se producen claros y persistentes cambios en su sistema visual. Para que estos cambios tengan lugar en el animal joven es necesario que la privación visual se realice en un período concreto de la vida del sujeto.

CAPITULO 23: INTRODUCCIÓN A LOS SISTEMAS EFECTORES

Sistemas efectores: órganos efectores y los circuitos nerviosos que controlan la actividad de músculos y glándulas constituyen.

La médula espinal y el tronco del encéfalo contienen los circuitos más básicos y fundamentales para las acciones reflejas y los movimientos voluntarios. Los ganglios basales y la corteza cerebral son los principales centros de control, mientras que el cerebelo perfecciona los movimientos planificando la secuencia de diferentes actos motores.

Vías Aferentes: la información se dirige hacia el SNC. 

Vías Eferentes: los sistemas motores se dirigen desde los centros de control del SN a la periferia.

Órganos Efectores: hay dos tipos principales de órganos efectores:

1- Las Glándulas: 

· Acción efectora: secreción glandular: Están formadas por células especializadas en producir secreciones, el aparato de Golgi es el que almacena, concentra y empaqueta las sustancias en gránulos de secreción, que permanecen en el citoplasma de la célula hasta que ésta es estimulada para que sean liberadas. En las glándulas que están bajo control nervioso, la estimulación consiste en un neurotransmisor liberado desde la neurona eferente, que generalmente produce una despolarización de la célula glandular y, como consecuencia, la liberación de sustancias secretoras.

· Sirven para mantener el medio interno y la preparación para la acción. 

· Hay dos tipos de glándulas:

a) Glándulas Endocrinas: Sintetizan hormonas que se liberan en la circulación sanguínea y actúan sobre células y órganos situadas a distancia en el interior del organismo.

b) Glándulas Exocrinas: Segregan sus productos en conductos especiales que los transportan a órganos diana adyacentes o al medio externo. La mayoría están controladas de alguna manera por el SN autónomo. Las glándulas nasales, lacrimales, salivares y muchas glándulas gastrointestinales son estimuladas por el SN parasimpático. La estimulación el SN simpático puede reducir las secreciones  a través del riego sanguíneo o tener otros efectos, ej. las glándulas sudoríparas y de las glándulas apocrinas de las axilas que liberan una sustancia espesa y odorífera cuando se estimula los nervios simpáticos.

2- Los Músculos: 

· Acción efectora: contracción muscular.

· Dos tipos de músculos:

a) Músculos Estriados o Esqueléticos: 

· La mayoría se activan de forma voluntaria. 

· La fibras de éstos músculos tienen bandas o estrías.

· Todos los músculos que se fijan al esqueleto son de este tipo, además de otros que no lo hacen, como los músculos faciales. 

· Es filogenéticamente muy antiguo y su organización básica es idéntica en insectos y humanos. 

· Están formados por:

· Fibras Musculares que se extienden por toda su longitud. En la musculatura esquelética son células enormes (hasta 0.5m), se forman en el desarrollo embrionario por la fusión de varias células individuales, el núcleo de las células integrantes permanecen en esta gran célula debajo de la membrana plasmática. La mayor parte del citoplasma de la fibra muscular está formada por:

· Miofibrillas: varios miles por fibra muscular, cada miofibrilla consta de una cadena de pequeñas unidades repetidas regularmente, denominadas:

· Sarcómeros, unidades contráctiles de la fibra que le dan aspecto estriado. Cada sarcómero contiene dos grupos de filamentos paralelos y parcialmente superpuestos ambos separados por una línea en el centro de cada banda clara, que se conoce como línea Z o disco Z. Estos filamentos se encuentran en todas las células, si bien en las de los músculos estriados aparecen mucho más desarrollados. Son los:

· Filamentos gruesos: banda oscura, haz compuesto por moléculas de miosina.

· Filamentos delgados: bandas claras,  están constituidos por monómeros de actina.

· Estas dos proteínas filamentosas, la actina y la miosina, en otras células realizan múltiples funciones implicadas en los movimientos celulares, aquí producen la contracción de las fibras musculares que es la base de la mayoría de nuestros movimientos.

b) Músculos Lisos: 

· Se localizan en órganos que necesitan mantener cierta tensión durante mucho tiempo, no tienen estrías.

· Forman la porción contráctil del estómago, el intestino, el útero, el esfínter urinario, las paredes de las arterias, los conductos de la glándulas secretoras y de muchas otras zonas donde es necesaria una contracción lenta y sostenida.

· Están compuesto de fibras mucho más pequeñas y de menor longitud. También tienen filamentos finos y gruesos, pero no forman miofibrillas.

· La fuerza de atracción entre filamentos de actina y miosina también producen la contracción en el músculo liso.

c) El Músculo Cardíaco: tiene características que lo sitúan entre el liso y el estriado. Está compuesto de miofibrillas que contienen filamentos de actina y miosina y son casi idénticas a las del músculo esquelético,  pero aquí forman una especie de enrejado, así cuando una célula se excita, el potencial de acción se difunde por todas las interconexiones del enrejado. Aunque el corazón posee una importante inervación de nervios simpáticos y parasimpáticos para adecuar su funcionamiento a las necesidades del organismo, es miogénico, es decir, se contrae rítmicamente aún en ausencia de inervación y cada latido se difunde desde una región marcapasos, que es una zona del corazón donde las células se despolarizan espontáneamente generando la actividad que provoca el latido.

La Contracción Muscular: los músculos se contraen cuando los filamentos se deslizan unos sobre otros acortando la longitud total de la fibra muscular. 

· Modelo de Deslizamiento de los Filamentos: Cuando el músculo se contrae cada sarcómero se acorta debido a que la superposición entre los dos tipos de filamentos aumenta.

· La Molécula de Miosina: en el filamento de miosina se distinguen dos partes: la cola (ensambla las moléculas de miosina), y la cabeza, que interactúa con la actina formando puentes cruzados entre los filamentos gruesos y los filamentos delgados. Durante la contracción estos puentes pivotan, penetrando el filamento grueso entre los filamentos finos, reduciéndose la longitud de la fibra.

· La tropomiosina y la troponina: proteínas asociadas a los filamentos de actina, controlan la contracción muscular dependiendo del Ca2+.
La Unión Neuromuscular: sinapsis que entre el botón terminal de una neurona motora y la membrana de una fibra muscular.

Las Motoneuronas de las astas anteriores de la médula espinal son las que inervan los músculos esqueléticos, las que llevan información del SNC a las fibras musculares, haciendo que actúen, son las motoneuronas (. Un axón por fibra, pero varias fibras por axón.

Unidad Motora: cada motoneurona, su axón y las fibras musculares que inerva.

Al llegar al músculo, el axón de la neurona motora pierde su envoltorio de mielina y se ramifica, Los botones sinápticos de las ramificaciones del axón penetran la placa terminal. Los botones liberan el neurotransmisor acetilcolina (Ach), la fibra muscular tiene el receptor nicotínico. La unión de este neurotransmisor al receptor de la célula muscular abre los canales para Na+ y K+; produciendo una despolarización de la membrana postsináptica: potencial de placa terminal, que abre los canales de Na+ próximos dependientes de voltaje, y se dispara un potencial de acción.

Sistema de Túbulos Transversales o Túbulos T: sistema de membranas especial que evita que se disperse el potencial de acción en la fibra muscular, para que hasta todas las miofibrillas. Estos túbulos son invaginaciones de la membrana plasmática que penetran hacia el interior de la fibra muscular. La despolarización de los túbulos hace que se incremente el Ca2+ libre en el espacio intracelular, porque se abren los canales del Retículo Sarcoplasmático: rodea a cada miofibrilla, y almacenan Ca2+ en grandes cantidades.

Acoplamiento De La Excitación-Contracción: secuencia de acontecimientos: despolarización de la membrana de la fibra muscular, transmisión de los potenciales de acción a lo largo del sistema T de túbulos, liberación de iones Ca2+ y, en consecuencia, la contracción muscular. 

Fibras de Contracción Lenta y Fibras de Contracción Rápida: Cada músculo tiene una proporción de cada una. Las lentas: mantienen la contracción durante algunas centésimas de segundo sin que tengan que recibir una nueva estimulación. Las rápidas: necesitan constantes potenciales excitatorios para mantener la contracción, pero permiten un control más exacto de la dinámica del movimiento.

Tétano: estado de contracción continua del músculo. La potencia de las contracciones depende del número de unidades motoras que se activan y de la tasa de los potenciales de acción de la motoneurona.

Tasa de Inervación: es fija en cada músculo, es la proporción axones por fibras inervadas y determina la destreza.

Propiceptores: nos hacen saber cuándo y cuánto movemos nuestros músculos

Propiocepción: todas las entradas sensitivas que nos informan de los movimientos y posición de nuestro cuerpo. Esta información llega al SN desde receptores especializados en los músculos, los tendones y las articulaciones.

Receptores sensoriales de los músculos: hay dos tipos:

1- Husos musculares: 

· Constituyen el principal receptor sensorial de los músculos. Se sitúan en paralelo entre las fibras musculares esqueléticas, a las que también se denomina fibras extrafusales.

· La densidad de husos varía: los músculos más grandes y con movimientos menos precisos tienen pocos husos, los que intervienen en los movimientos más finos, como en los ojos o la manipulación de objetos, tienen mayor densidad.

· Son muy sensibles al estiramiento muscular, pero mantienen descarga aunque esté en reposo.

· En los husos musculares se pueden distinguir tres componentes fundamentales: 

a) Fibras intrafusales: rodeadas por una cápsula de tejido conectivo, están alrededor el huso muscular, hay dos tipos: 

· fibras de bolsa nuclear: los núcleos se agrupan en la región central, alrededor de la bolsa. Hay dos tipos dependiendo de su respuesta al estiramiento muscular: dinámicas y estáticas. 

· fibras de cadena nuclear: los núcleos se alinean formando una única fila. 

El huso muscular típico tiene dos fibras de bolsa (una de cada tipo) y aproximadamente cinco fibras de cadena.

b) Fibras aferentes, axones sensoriales mielinizados, sus somas están situados en los ganglios de la raíz dorsal de la médula espinal, inervan el huso  y envían información propioceptiva (acerca del estado de las fibras musculares que lo rodean) al SNC: centros encefálicos de control motor o a través de interneuronas, llegan hasta las neuronas motoras localizadas en las astas anteriores de la médula espinal, son de dos tipos:

· Grupo Ia: axones de más tamaño y velocidad, se enrollan alrededor del huso, normalmente es un único axón que llega a todas la fibras y sus terminales constituyen los receptores primarios. Informan de la longitud de un músculo, los cambios en la longitud y la velocidad con que se producen estos cambios.

· Grupo II: axones de menor tamaño inervan las fibras de bolsa estática y todas la fibras de cadena. Sus terminales son los receptores secundarios y un único axón inerva cada huso. Informan sobre la longitud estática de los músculos.

Cuando se estira un músculo, los husos musculares, totalmente insertados en paralelo entre las fibras extrafusales, también se estiran. El estiramiento del huso alarga la zona central de las fibras intrafusales, despolariza los terminales sensoriales al activarse canales iónicos sensibles al estiramiento e inicia potenciales de acción en los axones del grupo Ia y del grupo II.

c) Motoneuronas Gamma (() o fusimotoras: producen la inervación eferente del huso muscular. Se localizan en el asta ventral de la médula espinal junto a las motoneuronas ( que inervan las fibras extrafusales implicadas en la ejecución del movimiento. Todo el control del movimiento converge sobre estos dos tipos de motoneuronas. Las motoneuronas ( tienen pequeños axones mielinizados que se dividen en:

· Eferentes ( dinámicos que inervan las fibras de bolsa de tipo dinámico. 

· Eferentes ( estáticos que inervan las fibras de bolsa tipo estático y todas la fibras de cadena nuclear.

La activación de las motoneuronas ( provoca la contracción en las zonas de los extremos de las fibras intrafusales pero no produce movimiento, sólo lo regulan la sensibilidad del huso.

2- Órganos tendisosos de Golgi: 

· Están en la unión de las fibras extrafusales y el tendón.

· Son receptores encapsulados formados por fibras de colágeno trenzadas, unidos a las fibras musculares, entrelazadas con numerosos terminales procedentes del axón aferente. 

· Estos receptores están inervados por axones sensoriales mielinizados del grupo Ib, algo más finos que los del grupo Ia que inervan los husos musculares. 

· El estiramiento del tendón alarga los haces del colágeno, provoca la presión y distorsión de los terminales nerviosos y se despolarizan disparando un potencial de acción en el axón.

· Son muy sensibles al incremento de las tensión muscular  que produce la contracción del músculo,  pero no es muy sensible al estiramiento.

Diferencias funcionales de los receptores musculares: 

· Los receptores musculares proporcionan al SNC información de los cambios en la longitud del músculo y del grado de tensión, y de la velocidad de éstos cambios.

· Cada uno de los dos tipos de receptores: husos musculares y órganos tendinosos de Golgi, proporciona información distinta, porque tienen respuestas distintas al estiramiento y a la contracción del músculo: 

· Estiramiento: poca descara del órgano tendinoso y mucha del huso.

· Contracción: la tasa de descargas del huso disminuye y aumenta la del órgano tendinoso.

· Los axones del grupo Ia (receptores o terminales primarios) y los del grupo II (receptores o terminales secundarios) responden de diferente forma durante las distintas etapas del estiramiento de un músculo: 

a) Fase dinámica: cuando la longitud está variando, estirándose o acortándose. La frecuencia de descarga de los terminales primarios es máxima, 

b) Fase estática, la longitud del músculo no varía. La tasa de descarga de los terminales secundarios es la más alta, cuando están estirados.

Control eferente de los husos musculares:

Control Centrífugo: regulación de las aferencias del SNC que ejercen los axones que llegan a los mismos órganos sensoriales de los que procede la información. El SNC controla los husos musculares ajustando la sensibilidad de los terminales primarios y secundarios, a través de las motoneuronas ( o eferentes ( que se activan con la contracción.

Coactivación (-(: la activación simultánea de las motoneuronas ( y las motoneuronas ( se produce con el movimiento  y es fundamental para que el SNC pueda compensar posibles irregularidades.

Los Reflejos Medulares

Coordinación Motora: proceso mediante el cual se organizan las contracciones motoras de diferentes músculos para llevar a cabo una acción determinada.

Reflejos: son las unidades elementales del comportamiento motor, respuestas simples, estereotipadas y repetibles siempre que se produce un estímulo sensorial específico. Un reflejo tiene cinco componentes:

1. un Receptor Sensorial.

2. una Vía Aferente al SNC.

3. una o más SINAPSIS EN EL SNC.

4. una Vía Eferente.

5. un Efector.

Pueden activarse por estímulos sensoriales como por vías descendentes desde centros encefálicos.

Reflejo de Extensión o Reflejo Miotático: es el reflejo medular más sencillo. El estiramiento de un músculo provoca la contracción refleja del  mismo. Sherrington estudió de los mecanismos implicados en éste reflejo, constatando que La contracción depende de una vía refleja que pasa a través de la médula espinal. Todos los músculos muestran el reflejo de extensión, pero es más evidente en los músculos extensores que funcionan en contra de la gravedad, es fundamental para poder mantenernos erguidos. 

Tono Muscular: la fuerza por la que el músculo se resiste a la extensión. Los reflejos de extensión permiten mantener un cierto grado de contracción de la musculatura extensora contribuyendo a su tono.

El tono muscular ayuda al mantenimiento de la postura, es la base de todos los movimiento, y hace que necesiten menos contracción de la que sería necesaria si se partiera de un estado de total relajación. Es un almacenamiento de energía mecánica que permite mejorar la elasticidad de los músculos, evitando que los movimientos sean bruscos. 

Su mantenimiento depende de la actividad de las aferencias Ia que controlan el nivel tónico de descarga de las motoneuronas ( y del sistema eferente ( que regula el nivel de actividad de las aferencias Ia. El SNC ejerce influencia excitadoras e inhibitorias sobre el reflejo de extensión para ajustar el tono de los músculos.

El daño en las motoneuronas ( o en las aferencias Ia produce disminución del tono muscular: hipotonía. El daño de las vías descendentes que terminan en la médula espinal suele tener el efecto inverso, un aumento del tono o hipertonía.

Circuito neural del reflejo de extensión: 

· Es elicitado por la extensión del músculo.

· Provoca un incremento en el ritmo de descarga en los terminales sensoriales del huso muscular, sobre todo en las fibras aferentes del grupo Ia, que entran en la médula por las raíces dorsales y se ramifican en las astas dorsales y luego hacen sinapsis en las astas ventrales y establece conexiones excitatorias con las motoneuronas ( y disparan potenciales de acción en las fibras de los músculos homónimos (van y vienen del mismo músculo) y sinérgicos (van y vienen de la misma articulación) produciendo su contracción, como sólo hay una sinapsis se le llama: reflejo monosináptico.

· Mecanismo Inervación Recíproca: descubierto por Sherrington: la contracción de los músculos homónimos y sinérgicos en el reflejo de extensión es facilitada además por la inhibición simultánea de las motoneuronas ( que inervan los músculos antagonistas, se debe a que las aferencias Ia también hacen sinapsis excitatorias con interneuronas que establecen sinapsis inhibitorias sobre las motoneuronas ( que inervan los músculos antagonistas. 

Reflejos polisinápticos: todos los demás reflejos. Controlados por interneuronas estimuladas por el encéfalo.

Reflejo Miotático Inverso: efecto de la estimulación de los órganos tendinosos de Golgi es el opuesto al que se produce por la estimulación de los husos musculares cuando el músculo se estira. Disminuye la fuerza de la contracción muscular cuando ésta es tan elevada que existe riesgo de que se lesionen los tendones por un estiramiento excesivo

Reflejo de Flexión o reflejo de retirada: es un reflejo polisináptico. Se produce por estimulación de la piel. Este reflejo es provocado en su grado máximo aplicando a una extremidad un estímulo nocivo, lo que provoca la contracción de todos los músculos flexores de la extremidad para retirar el miembro afectado.

Reflejo de Extensión Cruzado: la flexión del miembro estimulado provoca la reacción opuesta en el miembro contralateral. Tiene una utilidad biológica clara ya que mientras el miembro dañado se parta del peligro, el otro miembro mantiene el equilibrio o participa en la locomoción. Además pone de manifiesto que los reflejos no tienen lugar de forma aislada, ya que el circuito del reflejo de flexión no solamente controla la extremidad estimulada, sino que también entra en contacto con circuitos implicados en la coordinación de las otras extremidades.

A pesar de que el reflejo de flexión es una respuesta relativamente estereotipada, se producen variaciones en función de la intensidad del estímulo. Los circuitos integradores de la médula espinal no sólo hacen que se contraigan aquellos músculos que pueden alejar con máxima efectividad la parte del cuerpo dolorida del objeto que produce el daño, sino también median otros reflejos y acciones del SNC para mover la totalidad del cuerpo y escapar del estímulo nocivo.

CAPITULO 24: BASES NEURALES DEL CONTROL MOTOR

Componentes de los sistemas motores

Los sistemas motores están formados por componentes de distintas divisiones del SNC relacionados a través de vías neurales que se originan en distintos niveles del SNC, y siguen una trayectoria descendente hasta converger en las motoneuronas del tronco del encéfalo y de la médula espinal

Características generales de la organización de los sistemas motores

· Entre los componentes de los sistema motores se establece una relación funcional jerárquica, las órdenes fluyen desde los niveles superiores a los inferiores. 

· Las motoneuronas de la médula espinal y del tronco del encéfalo son el nivel inferior, tienen competencia (autonomía) para realizar actos reflejos, sin contar con los niveles superiores, y sobre ellas convergen directa o indirectamente todas las órdenes motoras superiores, para modular o para coordinar.

· Las órdenes descienden a través de los sistemas troncoencefálicos, y directamente. Confluyen en las áreas premotoras y en el área motora primaria (que también están conectadas entre sí) y son el origen de las vías motoras descendentes de la corteza cerebral.

· Las vías motoras descendentes están organizadas en serie y en paralelo. 

· El nivel superior de la jerarquía motora lo desempeña la corteza de asociación, aunque desde estas áreas no se envían señales descendentes a la médula espinal para el control motor.

· Los núcleos del tronco del encéfalo son un nivel intermedio en la jerarquía motora. 

· Hay dos sistemas moduladoras, los ganglios basales y el cerebelo, que no envían órdenes sobre los sistemas descendentes (troncoencefálico y cortical).

· Cada nivel en la jerarquía motora recibe constante retroalimentación de las vías sensoriales, y los sistemas motores descendentes retroalimentan hacia niveles superiores una copia (copia eferente) de las órdenes que están enviando a los niveles inferiores, en ellos reside la capacidad para planificar o programar los actos motores, y en la ejecución de estos planes pueden realizar ajustes que se anticipan al desarrollo del propio acto motor.

Áreas Corticales que Intervienen en el Control Motor: las áreas de la corteza cerebral que intervienen en el control motor incluyen:

· Áreas de Asociación de la Corteza Parietal y Prefrontal: nivel mas alto de la jerarquía motora,  seleccionan la mejor estrategia para llevar a cabo un acto motor. Estas estrategias son trasladadas por conexiones intracorticales desde la corteza prefrontal y parietal a las áreas motoras de la corteza.

· Las Áreas Motoras Secundarias, o Áreas Premotoras, y el Área Motora Primaria que son las áreas denominadas clásicamente motoras. Aquí se elaboran los programas y las órdenes de cómo y cuándo realizar los movimientos, y desde ellas se envían a través de los sistemas descendentes hasta los niveles inferiores de la jerarquía motora.

Corteza de Asociación Parietal Posterior y Prefrontal Dorsolateral: 

· La corteza parietal posterior (áreas 5, 7, 39 y 40) es un área de asociación que está muy relacionada con las áreas premotoras.

· La corteza parietal posterior recibe proyecciones de la corteza somatosensorial, de la corteza vestibular y auditiva, de la corteza visual, de la corteza motora, y de la corteza límbica (corteza del cíngulo), que llevan información de la posición del cuerpo, la situación espacial, de los planes o programas motores, y el estado de motivación del organismo. 

· Funciones: la fundamental es el procesamiento de la información visual para la localización de los objetos y también aporta claves espaciales, sensoriales y motivacionales para la realización de los movimientos.

· Los pacientes con lesiones en esta área tienen apraxia constructiva, negligencia colateral: el paciente olvida el lado del cuerpo y del espacio extrapersonal contralateral a la lesión, ataxia óptica: problemas al alcanzar objetos en el espacio sin que exista un trastorno motor aparente.

· Integra los estímulos sensoriales con el estado del animal, y envía esta información a la corteza premotora y a la corteza de asociación prefrontal dorsolateral.

· La información enviada a la corteza prefrontal dorsolateral parece almacenarse para aportar una representación mental de los estímulos a los que el sujeto tiene que responder. Sus neuronas son las primeras que comienzan a disparar antes de que se realice una tarea motora y continúan disparando durante la realización de la misma. Aquí se toma la decisión de iniciar los movimientos voluntarios en función de la información sensorial procedente de la corteza de asociación parietal posterior

· Las neuronas de las áreas motoras también disparan con antelación a la realización de la tarea, pero lo hacen más tarde que las de la corteza de asociación prefrontal dorsolateral. 

Áreas Motoras de la Corteza Cerebral:

· Constituyen el nivel superior de la jerarquía motora desde el que se envían órdenes descendentes a los niveles inferiores. 

· Se localizan en el lóbulo frontal anteriores a la cisura central. 

· Las zonas que controlan cada parte del cuerpo en las tres áreas de la corteza motora de un hemisferio están interconectadas por fibras de asociación. Cada una de las áreas motoras envía proyecciones, a través del cuerpo calloso, a las áreas motoras homólogas del hemisferio contralateral, excepto las áreas de representación de las partes más distales de las extremidades que no están interconectadas.

· Función: planificación y ejecución de los movimientos voluntarios. La estimulación eléctrica de la corteza cerebral produce movimientos de las partes contralaterales del cuerpo.

Corteza motora primaria (área 4):

· Está situada en la circunvolución precentral y se extiende desde el surco lateral hasta la superficie medial del hemisferio cerebral.

· Organización Somatotópica de la corteza motora primaria: contiene una representación topográfica de las distintas partes del cuerpo. La representación desproporcionada de las distintas partes del cuerpo en la corteza motora forma un homúnculo similar al de la corteza somatosensorial. 

· Parece que la organización funcional de la corteza motora es más complicada que simples columnas, ya que ciertos músculos, sobre todo los distales de las extremidades (pies y manos), están representados en más de un sitio en la corteza motora.

· Función: se activa durante la ejecución de los movimientos. Participa en el inicio o disparo del movimiento y establece las órdenes motoras de cuándo y cómo se han de mover los músculos.

· Aferencias: de retroalimentación desde la corteza somatosensorial primaria y núcleo de relevo somatosensorial del tálamo. Reciben copias de las órdenes que han enviado a los músculos.

Áreas Premotoras o Corteza Motora Secundaria (área 6), Anterior a la primaria formada por la: 

a) Corteza Premotora (lateral). 

· Función: planificación o programación motora, puede provocar movimientos pero no es su función principal. Función anticipatoria, prepara a la corteza motora primaria, dispara antes del movimiento y disminuye durante éste. En humanos si el movimiento no está guiado por un estímulo no se activa.

· Proyecciones: corteza motora primaria y estructuras motoras subcorticales.

· Aferencias: áreas visuales y corteza parietal posterior.

b) Área Motora Suplementaria, (parte superior y medial).

· Función: integración sensoriomotora. Programación y coordinación de secuencias de movimientos complejos, Ej. coordinación motora de las manos. 

· Proyecciones: corteza motora primaria. 

· Aferencias: corteza parietal posterior y corteza sensorial, somatosensorial.

Sistemas Motores Descendentes

- La corteza motora constituye el nivel superior de la jerarquía motora en el que se originan vías descendentes a la médula espinal para el control motor. Envía vías descendentes a: núcleos del tronco del encéfalo (nivel intermedio en la jerarquía motora) y las motoneuronas (vía final común).

Vías Descendentes de la Corteza Motora

· Origen general: neuronas piramidales de la capa V de las áreas motoras de la corteza cerebral, entre ellas las células de Betz, son las más grandes del SNC. Corteza motora al tronco del encéfalo y la médula espinal 
· Descienden somatotópicamente en la cápsula interna y los pedúnculos cerebrales.

· Influyen sobre las neuronas motoras del tronco del encéfalo y de la médula espinal que inervan los músculos representados en sus zonas de origen.

· Tracto Corticobulbar:

· Origen: zonas de representación de la cabeza y la cara.

· Termina: núcleos motores de los nervios craneales facial, trigémino, hipogloso y ambiguo, controla los músculos de la cabeza y de la cara.

· Tracto Corticoespinal Lateral: directo.

· Origen: zonas de representación de las extremidades.

· Cruza la línea media en las pirámides bulbares y desciende lateralmente en la médula espinal.

· Termina: en los niveles de los ensanchamientos cervical y lumbosacro, que son los que inervan los músculos de las extremidades. Es un tracto cruzado, contralateral.

· Controla los músculos distales de las extremidades, antebrazos y parte inferior de las piernas, manos y pies, es fundamental para la realización de movimientos voluntarios, finos y precisos, de las extremidades, sobre todo de las manos.

· Conectan monosinápticamente con las motoneuronas laterales del asta ventral, siendo fundamental para la destreza manual 

· Influye sobre la actividad de las motoneuronas gamma y alfa, controlando los husos musculares y regulando a través de las interneuronas: en humanos inhibe los flexores y facilita los extensores en los brazos, al revés en las piernas.

· Tracto Corticoespinal Ventral: directo.

· Origen: zonas de representación del cuello, del tronco, y de las zonas proximales de las extremidades. 

· No cruza en las pirámides y desciende medialmente por la médula espinal.

· Termina: en los segmentos cervicales y torácicos superiores de la médula espinal, influye sobre las motoneuronas mediales de la médula espinal, que son las que inervan los músculos axiales (cuello, tronco) y los proximales de las extremidades.

· Interviene en el control de los músculos del cuello, del tronco y de los músculos proximales de las extremidades, colaborando con la vía indirecta y los tractos asociados que se originan en el tronco del encéfalo para el control de la postura.

· Las fibras motoras indirectas terminan en el núcleo rojo y en la formación reticular, y se originan en las mismas zonas de representación cortical que los tractos corticoespinales: 

· Las que terminan en el núcleo rojo son laterales.

· Las  que terminan en la formación reticular pontina y bulbar son ventrales o mediales.

· Estas vías indirectas permiten a la corteza motora controlar patrones de actividad muscular que se organizan a nivel del tronco del encéfalo.

· Los tractos corticoespinal ventral, y reticuloespinales controlan la postura, en colaboración con el tracto vestibuloespinal que no está bajo control directo de la corteza cerebral.

Vías Descendentes Del Tronco Del Encéfalo:

· El tronco del encéfalo es un nivel intermedio en la jerarquía del control motor, entre la corteza motora y la médula espinal.

· Sus motoneuronas están al nivel inferior de la jerarquía motora, al igual que las de la médula espinal.

· Las proyecciones motoras del tronco a la médula espinal están organizadas en vías que descienden lateral y medialmente:

1- Vía lateral: formada por: El Tracto Rubroespinal: 

· Función: control voluntario de las extremidades contralaterales, es un tracto cruzado. 

· Origen: núcleo rojo.

· Termina: sobre las interneuronas y motoneuronas laterales de la zona intermedia, y del asta ventral de la médula espinal que inervan los músculos distales de las extremidades.

· En colaboración con el tracto corticoespinal lateral, el rubroespinal promueve los movimientos independientes de las extremidades para la ejecución de movimientos voluntarios fundamentalmente del codo y la mano.

· También hace sinapsis sobre las interneuronas. El tracto rubroespinal tiene tendencia a inhibir los músculos extensores de las extremidades inferiores y a facilitar los músculos flexores.

2- Vías mediales: incluyen los Tractos Vestibuloespinales, Reticuloespinales y Tectoespinal.

· Las vías mediales troncoencefálicas forman el componente más antiguo de los sistemas motores descendentes.

· Influyen sobre las motoneuronas mediales, para el control de los músculos axiales y de los proximales de las extremidades de ambos lados del eje corporal. 

· El tracto reticuloespinal lateral bulbar, desciende bilateralmente desde el núcleo gingantocelular de la formación reticular, tanto por su localización lateroventral en la médula espinal, como por su intervención en el control motor, comparte características con las vías laterales y mediales.

· Función: mantenimiento de la postura: para ello coordinan la información propioceptiva, la vestibular (posición y orientación), la cutánea, y la visual, asegurando la postura erguida del cuerpo, la integración de los movimientos del cuerpo y las extremidades, los movimientos de orientación del cuerpo y la cabeza, y la locomoción.

· Cada tracto descendente hace su propia contribución al mantenimiento de la postura. Estas señales sensoriales se integran al nivel del tronco del encéfalo y disparan las respuestas automáticas que contribuyen al mantenimiento de la postura.

· El Tracto Vestibuloespinal Medial, realiza conexiones monosinápticas excitatorias e inhibitorias sobre las motoneuronas cervicales y torácicas que inervan los músculos del cuello y de la espalda, además de sinaptar sobre las interneuronas y neuronas propioespinales mediales que influyen sobre ellas; algunos de sus axones excitan las motoneuronas ipsilaterales del cuello y otros inhiben a las contralaterales. Su función es estabilizar la cabeza en el espacio por acción sobre los músculos del cuello.
· El Tracto Tectoespinal, es importante para la coordinación de la cabeza en movimientos orientativos hacia los estímulos visuales.

· Los Tractos Reticuloespinal Medial y Vestibuloespinal Lateral promueven reflejos antigravitatorios. Esta acción la realizan sin control directo de niveles superiores de la jerarquía motora. Los núcleos reticulares pontinos oral y caudal se consideran la región facilitadora por excelencia de los reflejos espinales antigravitatorios para el mantenimiento de la postura erguida.

· El Tracto Reticuloespinal Lateral, desciende desde el núcleo reticular gigantocelular, que se considera una región inhibidora de los reflejos antigravitatorios espinales. Su acción principal es la tendencia a inhibir el reflejo de extensión antigravitatorio, preparar el sistema músculo-esquelético para el movimiento.

· Los tractos reticuloespinales controlan los ajustes posturales que preparan al cuerpo para los movimientos integrando las aferencias vestibulares, propioceptivas y visuales con las órdenes indirectas descendentes de la corteza motora (fibras corticorreticulares), por un mecanismo anticipatorio que predice la desestabilización y los fallos conductuales que ocurrirían si no se llevasen a cabo los ajustes posturales pertinentes, y producen éstos como respuestas preprogramadas que mantienen la estabilidad corporal.

· Los tractos descendentes del tronco del encéfalo intervienen en el control de los: locomoción, que requiere la coordinación de contracciones alternas y rítmicas de los músculos extensores y flexores.

· Generadores de Acción Central o Generadores Centrales de Patrones: en la médula espinal, son circuitos, o redes naturales, que generan patrones rítmicos, para andar por ej. Las aferencias periféricas les proveen de información. No son independientes de los sistemas motores descendentes desde los niveles supraespinales. Son activados por dos regiones del tronco del encéfalo:  una está muy próxima al núcleo subtalámico, región locomotora subtalámica, otra, está próxima al colículo inferior, en el mesencéfalo, la región locomotora mesencefálica engloba el núcleo cuneiforme y la región caudal al mismo. Estas regiones emiten señales que controlan el ciclo locomotor, y que es probable que las transmitan a la médula espinal a través de los tractos reticuloespinales y vestibuloespinales descendentes del tronco del encéfalo.

· Con estos tractos colaboran dos vías aminérgicas descendentes, una vía noradrenérgica, que se originan en el locus coeruleus y en células de la formación reticular pontino-bulbar, y una vía serotoninérgica que se origina en los núcleos del rafe. Estas vías, que son activadas por la región locomotora mesencefálica, modulan la actividad de otras influencias descendentes.
El Cerebelo

· Es un centro modulador del control motor.

· Interviene en el control de diversos parámetros del movimiento como el inicio, la terminación, la dirección o la velocidad del mismo. 

· Es fundamental en los movimientos en los que intervienen múltiples articulaciones. Los pacientes que han sufrido daños en el cerebelo presentan demoras en el inicio y en la terminación de los movimientos, o descordinación de los movimientos en los que intervienen múltiples articulaciones, como andar. Una de las manifestaciones más claras de la pérdida de sincronización es la descomposición de los movimientos en sus componentes individuales, por lo que pierden continuidad y suavidad.

· Cada uno de los núcleos profundos del cerebelo –dentado, interpuesto y fastigio–, junto a los núcleos vestibulares y la corteza del cerebelo a la que están asociados, forman unidades funcionales que actúan en paralelo para controlar diferentes movimientos corporales en función de sus aferencias y eferencias.

· El vestibulocerebelo: recibe información vestibular acerca de la orientación  y movimientos de la cabeza: orientación del cuerpo respecto a la gravedad. Desde él se envían señales correctivas a los núcleos vestibulares para modificar la postura y restablecer el equilibrio. Las lesiones en el vestibulocerebelo producen inestabilidad tanto al mantenerse quieto de pie como durante la ejecución de movimientos.

· El espinocerebelo: recibe información cutánea y propioceptiva de retroalimentación sensorial: copias de las órdenes motoras descendentes que están llegando a las motoneuronas de la médula espinal:  copia eferentes. Compara la acción pretendida con la que se está llevando a cabo en los músculos, y generan señales que corrigen errores  que transmite indirectamente a través de los sistemas motores descendentes del tronco del encéfalo. Cada uno de los componentes del espinocerebelo, el vermis y la zona intermedia de los hemisferios, influye sobre distintas vías descendentes: 

a) La zona intermedia de los hemisferios, proyecta al núcleo rojo contralateral e influye sobre los músculos distales de las extremidades facilitando el tono muscular flexor. A través del tálamo modula la ejecución de los movimientos voluntarios. La inactivación de los núcleos interpuestos provoca un severo temblor durante los movimientos de alcance, pero no al sentarse, al tenerse de pie o al andar. 

b) Las células de Purkinje del vermis, disminuyen la actividad de las neuronas del núcleo vestibular lateral, con lo que disminuye el tono muscular extensor en las extremidades. A través del núcleo fastigio también influye sobre la formación reticular pontina y bulbar. Así, a través de los tractos vestibuloespinales y reticuloespinales interviene en el control de la postura y en la locomoción. En humanos no está claro si la lesión en esta zona del cerebelo produce aumento del tono muscular, lo que sí provoca es un característico modo de andar vacilante o titubeante, denominado atáxico.

· El cerebrocerebelo: modula los sistemas motores descendentes de la corteza.

· Aferencias de la corteza motora (4 y 6), corteza somatosensorial primaria, de la corteza de asociación parietal posterior, y de las áreas visuales de orden superior. 

· Envía sus proyecciones exclusivamente a la corteza motora contralateral (área motora primaria y corteza premotora), haciendo relevo el tálamo, donde termina de forma somatotópica. 

· Modula la actividad de la corteza motora para la planificación de nuevos movimientos, y par la ejecución suave y precisa de los mismos: la coordinación de los movimientos voluntarios. Su función fundamental es la programación de secuencias coordinadas de movimientos y la coordinación temporal de las mismas.

· Las lesiones o la inactivación reversible producen demoras en el inicio de los movimientos y descomposición de los movimientos y descordinación: al intentar terminar un movimiento se produce una descoordinación, temblor terminal. 

Los Ganglios Basales –cuerpo estriado, núcleo subtalamico y sustancia negra– 

· La alteración de los ganglios basales produce trastornos motores que implican la aparición de movimientos involuntarios, ej. corea de Huntington y la enfermedad de Parkinson.

· Su intervención en el control motor se realiza, fundamentalmente, por bucles de retroalimentación entre los diversos componentes, y en conjunto, a través del tálamo, con la corteza de asociación prefrontal y con la corteza motora, de un modo muy especial con el área motora suplementaria. 

· Los ganglios basales intervienen fundamentalmente en la planificación y en la fase de inicio de los movimientos con o sin estimulación externa.

· Cuerpo estriado: receptoras de las aferencias: en el neoestriado sus neuronas de mediano tamaño con espinas se activan por el neurotransmisor excitador glutamato (GLU) y se agrupan en módulos con características neuroquímicas propias. Estas neuronas liberan el neurotransmisor inhibitorio GABA, y junto a él liberan neuropéptidos: sustancia P (SP), encefalinas (ENK). Hay interneuronas que contienen acetilcolina (ACh) y somatostina (SS). Por tanto, el neoestriado es bastante hetereogéneo neuroquímicamente. Las dos fuentes principales de aferencias al neoestriado son la corteza cerebral y la sustancia negra compacta. Las neuronas del neoestriado se activan transitoriamente antes del inicio de los movimientos y, disminuyen o cesan su actividad durante el desarrollo de los mismos. 

· Globo Pálido: efector del sistema, sus neuronas tienen una gran actividad espontánea, son tónicamente activas y homogéneos en cuanto a sus señales de salida. El globo pálido medial (GPM) y la sustancia negra reticulada (SNr) son también inhibitorios, ya que sus neuronas liberan GABA y su efecto depende de las señales que llegan al neoestriado. 

· Las vías directas desde el neoestriado al globo pálido medial y la sustancia negra reticulada producen la inhibición de sus señales inhibitorias de salida y la activación de las neuronas excitadoras de los núcleos talámicos, estas señales talámicas excitadoras pueden así facilitar el movimiento al actuar sobre las áreas de las corteza cerebral implicadas en el control motor.

· Proyección al neostriado desde la corteza cerebral: señales excitadoras activan las neuronas inhibitorias del neoestriado, que inhiben a las neuronas inhibitorias del globo pálido lateral (GPL) quedando así inhibidas sus señales inhibitorias al núcleo subtalámico. Al quedar éste liberado de la inhibición, envía sus señales excitadoras a los núcleos efectores, y éstos, a su vez, inhiben a los núcleos talámicos reduciendo la excitación de las áreas de la corteza implicadas en el control motor,  inhibiendo la producción de movimientos.

· Proyección al neoestriado desde la sustancia negra compacta (SNc): es una proyección dopaminérgica (DA). La DA produce efectos diferentes en distintas poblaciones del neoestriado, ya que inhibe a las neuronas que proyectan al globo pálido lateral, la vía indirecta de acción sobre los centros efectores, pero excita a las neuronas que proyectan directamente al globo pálido medial y a la sustancia negra reticualda. La DA parece facilitar el movimiento.

· En caso de daño en estos sistemas se produce una desinhibición de los núcleos talámicos de proyección, lo que tiene como consecuencia un aumento de su influencia excitadora sobre las áreas motoras de la corteza. Los trastornos hipocinéticos, Parkinson, se producen por la alteración de la vía DA de la sustancia negra. 

· Conclusión: Los ganglios basales intervienen en el control motor regulando, o modulando, las funciones de las áreas de la corteza cerebral que intervienen en el control motor, al igual que lo hacen los hemisferios laterales del cerebro. El cerebelo y los ganglios basales son los sistemas moduladores de la organización jerárquica.

CAPITULO 25: SISTEMA NEUROENDOCRINO

Sistema neuroendocrino y conducta

· La Psicoendocrinología: objetivo:  la comprensión de las interacciones entre las hormonas y la conducta.

· Frank A. Beach (1948) a partir de investigaciones realizadas en diferentes zonas de la corteza cerebral, planteó la hipótesis de que las lesiones podrían alterar el sistema endocrino. 

· El sistema endocrino interviene en la homeostasis, regulación y el control de ambiente interno del organismo mediante señales químicas que se difunden a través de la circulación sanguínea. 

· Neuroendocrinología: estudia la coordinación entre los sistemas nervioso y endocrino, su  interacción produce el funcionamiento eficaz del organismo y la consecuente integración de la conducta. La mayor parte de la secreción hormonal está influida por el encéfalo y prácticamente todas las hormonas pueden afectar a la actividad del SN. 

· Coincidencias entre la comunicación hormonal y la transmisión neuronal:

· Tanto las neuronas como las células de las glándulas endocrinas son células secretoras que actúan sobre otras células a través de mediadores químicos que reaccionan con receptores específicos.

· Algunas neuronas segregan sustancias que se difunden en los capilares sanguíneos hasta alcanzar los tejidos donde ejercen sus efectos y varios tipos de péptidos y neurotransmisores implicados en la transmisión neural son idénticos a los que secretan las glándulas endocrinas y parece ser que surgieron en la evolución como factores reguladores celulares de los organismos más primitivos. 

· Los órganos circunventriculares constituyen zonas del encéfalo donde la barrera hematoencefálica ha sido modificada o no existe. Sus células están dotadas de unas características receptivas especiales de manera que pueden servir como transductores de la señal hormonal para convertirla en señal nerviosa. Según vamos conociendo más sobre cómo el SN controla la comunicación hormonal y cómo las hormonas afectan al funcionamiento del SN, la distinción entre ambos sistemas está menos clara, lo que lleva a considerarlos en su conjunto como Sistema Neuroendocrino.

Hormonas: 

· Son moléculas orgánicas producidas y liberadas fundamentalmente por las glándulas endocrinas. Las glándulas endocrinas liberan las hormonas en sangre y a través de la circulación sanguínea se difunden hacia otras zonas del cuerpo donde actúan sobre determinados órganos o tejidos diana, diferencia con las exocrinas: éstas los transportan por conductos.

· Las hormonas son sustancias activas en concentraciones muy bajas. El desarrollo de la técnica de radioinmunoensayo (RAI) y una modificación posterior de esta técnica denominada ensayo inmunoabsorbente con enzima ligado (ELISA) han permitido identificar y cuantificar hormonas en concentraciones muy pequeñas.

· Sus efectos se producen únicamente en aquellas células que disponen de receptores específicos.

· Las hormonas se encuentran bajo un control muy estricto. Cuando se segrega una determinada hormona, éste normalmente permanece muy poco tiempo en sangre ya que es rápidamente degradada volviendo a sus niveles basales. 

· Ligeros incrementos en su concentración pueden producirse de una forma inmediata o bien después de una horas, incluso días. Estas diferencias temporales son debidas a que existen distintos mecanismos de acción hormonal.

Tres clases de hormonas según su estructura química:

1- Hormonas esteroides: incluyen fundamentalmente las hormonas procedentes de la corteza adrenal y de las gónadas. Derivan del colesterol y son liposolubles, pero escasamente hidrosolubles, por lo que en la sangre (+ agua) se desplazan unidas a proteínas transportadoras hasta los órganos diana.

2- Hormonas peptídicas: son cadenas de aminoácidos y son solubles en sangre. Incluyen hormonas del hipotálamo, las hormonas trópicas de la hipófisis anterior, las hormonas de la hipófisis posterior, las hormonas que intervienen en la regulación del calcio (paratiroideas y calcitonina), las hormonas gastrointestinales y las hormonas del páncreas (insulina y glucagón).

3- Hormonas monoamínicas: derivan del aminoácido tirosina e incluyen las hormonas de la médula adrenal y las hormonas tiroideas.

De las propiedades químicas dependen los mecanismos de interacción de éstas con sus receptores.

· Las hormonas hidrosolubles actúan a través de un receptor que se sitúa en la cara externa de la membrana de las células diana y que se modifica y en su forma modificada, el receptor puede mediar o producir un mensajero molecular intracelular conocido como segundo mensajero (la hormona es el primero) que amplifica la señal. Puede cambiar la actividad catalítica de un gran número de moléculas enzimáticas, iniciando reacciones que modifican las funciones celulares o bien afectar a la síntesis de proteínas que a su vez producen cambios en la fisiología celular. El AMP cíclico es un segundo mensajero intracelular producido como respuesta a muchas de las hormonas peptídicas y a las amina.

· Las hormonas esteroides y tiroideas cuando llegan a los tejidos diana, se disocian de la proteína transportadora y atraviesan la membrana plasmática por difusión, uniéndose en el interior de la célula a proteínas receptoras específicas. En el núcleo de la célula, el complejo hormona-receptor actúa uniéndose a secuencias de ADN muy concretas, denominadas elementos de respuesta hormonal (HRE), adyacentes a genes específicos, que darán lugar a proteínas específicas. Los efectos relativamente lentos de las hormonas esteroides son consecuencia de este mecanismo de actuación puesto que se necesita un tiempo suficiente para la transcripción de ARNm en el núcleo y la posterior síntesis de proteínas. Además de estos receptores intracelulares, se han localizado receptores para esteroides en la membrana celular cuya activación da lugar a respuestas celulares no genómicas.

Comparación entre transmisión neuronal y comunicación hormonal

· Comunicación neuronal: los mensajes llegan siempre y cuando existan vías de conexión entre el punto de origen y el destino.

· Comunicación hormonal: los mensajes hormonales se difunden generalmente por todo el cuerpo a través de la sangre pudiendo llegar a cualquier célula que disponga de receptores.

· La comunicación neuronal se produce rápidamente, en milisegundos, es un suceso todo o nada.

· Los mensajes hormonales son habitualmente lentos y de intensidad graduada, mediano procesos que tienen una duración prolongada como es la digestión, el desarrollo o la reproducción.

· Ambas sintetizan sustancias químicas que se desplazan hacia la membrana celular en vesículas que se funden con la membrana para liberar neurotransmisores y hormonas según el caso. Pero, los neurotransmisores atraviesan sólo la hendidura sináptica, y las hormonas pueden desplazarse a más de un metro. 

· Tanto transmisores sinápticos como hormonas actúan sobre moléculas receptores específicas y dependen de ellas. 

· Ambos sistemas pueden utilizar segundos mensajeros.

· Hay compuestos químicos que actúan como transmisores sinápticos en determinadas zonas del SN a la vez que como hormonas en otras localizaciones, ej.: noradrenalina, colecistoquina, vasopresina y la hormona liberadora de corticotropina. 

· Las mismas neuronas pueden actuar como células endocrinas que secretan sustancias que llegan hasta las células receptoras mediante la circulación sanguínea. Datos como éste dificultan establecer claramente una distinción entre SN y sistema endocrino, y más si tenemos en cuenta que comparten el fin común de coordinar las actividades fisiológicas y el comportamiento de los organismos.

Glándulas Endocrinas

Hipotálamo: integra los mensajes procedentes de diferentes áreas del encéfalo y las señales de retrorregulación de las hormonas que circulan en la sangre, y responde produciendo hormonas que pasan al siguiente eslabón en esta jerarquía, a la hipófisis.

La hipófisis: consta de dos partes funcionalmente diferenciadas. 

· El lóbulo posterior o neurohipófisis almacena y libera a la circulación dos hormonas sintetizadas en el hipotálamo.

· El lóbulo anterior o adenohipófisis segrega numerosas hormonas que tienen como diana otras glándulas endocrinas (corteza adrenal, tiroides, ovarios y testículos) o diferentes tejidos del organismo. Cada una de las hormonas es sintetizada por un tipo particular de células de la adenohipófisis, pero el control de su síntesis y liberación depende de una hormona hipotalámica determinada.

Hormonas Hipofisiarias y su Relación con el Hipotálamo

La hipófisis o glándula pituitaria se encuentra situada en la base del encéfalo, unida al hipotálamo y controlada por éste.

El hipotálamo, desempeña el papel principal en el control del sistema endocrino y de él depende el funcionamiento de la hipófisis.

Neurosecreción (Scharrer) liberación de hormonas a la circulación desde una terminación nerviosa. La hipófisis debe estar unida al hipotálamo para funcionar normalmente. Existe una conexión sanguínea entre el hipotálamo y la hipófisis (el sistema portal hipotálamo-hipofisiario). Green y Harris establecieron la dominancia del hipotálamo sobre el funcionamiento de la hipófisis, siendo Harris quien planteó la hipótesis de que el hipotálamo podía liberar determinadas sustancias a la circulación sanguínea que une éste con la hipófisis. 

Hormonas o Factores de Liberación Hipotalámicos: sustancia liberadas por neuronas del hipotálamo hacia la hipófisis, inducen a la liberación de las hormonas hipofisarias, actuando como transductores neuroendocrinos.

Neurohormonas: hormonas liberadas por neuronas hipotalámicas, se sintetizan en neuronas a las que se denomina células neurosecretoras o neuroendocrinas: las del hipotálamo varían en la forma de a liberar sus neurohormonas, pero además actúan como cualquier otra neurona en la transmisión de la información.

En humanos la hipófisis está formada por el un lóbulo posterior o neurohipófisis, considerado una extensión del hipotálamo, y el lóbulo anterior o adenohipófisis que no posee ninguna conexión nerviosa. Estas dos partes funcionan de forma totalmente independiente y tienen orígenes embriológicos diferentes. Entre estas dos zonas hay una región relativamente pequeña, la parte intermedia, apenas diferenciada en humanos que sintetiza la hormona estimulante de melanocitos (MSH). 

El control que el hipotálamo ejerce sobre la hipófisis se lleva a cabo de dos formas diferentes:

1) Directamente, liberando hormonas a la circulación general desde la neurohipófisis.

2) Indirectamente, sintetizando hormonas liberadoras que son segregadas en el sistema portal hipotalámo-hipofisario hasta alcanzar la hipófisis anterior donde estimulan o inhiben la actividad secretora de las células de la adenohipófisis. 

HORMONAS DE LA NEUROHIPÓFISIS

La hipófisis posterior libera dos hormonas, oxitocina y vasopresina, producidas en los núcleos supraóptico y paraventricular del hipotálamo. Estos núcleos hipotalámicos contienen grandes células, neuronas magnocelulares, cuyos axones van a través de la eminencia media y el tallo hipofisiario hasta la neurohipófisis y de ahí a la circulación general. La neurohipófisis no es en sí una glándula endocrina, sino una red especializada de capilares que recibe las hormonas del hipotálamo y las libera a la circulación general.

La vasopresina y la oxitocina son péptidos de nueve aminoácidos de estructura muy semejante, sólo difieren en dos aminoácidos. Se sintetizan como prohormonas en los somas de las neuronas magnocelulares y son transportadas en vesículas a lo largo de los axones hasta la neurohipófisis donde se almacenan para ser liberadas posteriormente. El procesamiento de las prohormonas en vasopresina y oxitocina tiene lugar durante el transporte a lo largo del axón. La liberación de estas hormonas en el espacio perivascular de la neurohipófisis y de aquí a la circulación general tiene lugar como consecuencia de los potenciales de acción producidos en las propias células neurosecretoras.

Funciones De La Oxitocina

· Está involucrada fundamentalmente en la función reproductora de los mamíferos: fertilización, parto y lactancia.

· Interviene en las contracciones uterinas (parto y posiblemente orgasmo). Su liberación se produce como respuesta a la presión ejercida sobre el cuello del útero, que se transmite al hipotálamo donde se produce  y luego llega al útero por la sangre, es un mecanismo de retroalimentación. 

· Reflejo de Lactancia: produce la eyección de leche al provocar la contracción de las células mioepiteliales que rodean los alvéolos de las glándulas mamarias. La succión produce una estimulación táctil que se transmite por la médula espinal hasta el mesencéfalo y de allí al hipotálamo. Sobre el hipotálamo confluyen otras aferencias que pueden modificar el reflejo de lactancia. 

Funciones de la Vasopresina, Hormona Antidiurética (ADH) Arginina Vasopresina (AVP) 

· Su efecto principal es inducir un descenso en la producción de orina, o lo que es lo mismo, aumentar la cantidad de agua que se retiene, así interviene en la regulación del volumen sanguíneo, el balance electrolítico y la presión sanguínea, contribuyendo así al mantenimiento de la constancia del medio interno y homeostasis. Sin esta hormona el riñón produce grandes cantidades de orina muy diluida, alteración diabetes insípida.

· Sistemas de retroalimentación: controlan el ritmo de descarga de estas neuronas, reciben aferencias desde los órganos circunventriculares, los barorreceptores arteriales de la aorta y el seno carotídeo, envían señales al hipotálamo, estos receptores de presión son esenciales para la detección de cambios en el volumen sanguíneo, cuando se producen pérdida importante de sangre la vasopresina ejerce efectos de presión, provocando la constricción de los vasos sanguíneos lo que hace que el flujo sanguíneo sea más lento y de esta manera aumenten las posibilidades de supervivencia.

HORMONAS DE LA ADENOHIPÓFISIS

La Adenohipófisis es una verdadera glándula endocrina compuesta de células secretoras que está bajo un estricto control hormonal. 

Las neurohormonas hipotalámicas se denominan factores liberadores, u hormonas liberadoras, y factores inhibidores u hormonas inhibidoras, según actúen estimulando o inhibiendo la secreción hormonal de las células de la hipófisis anterior, son liberadas por las neuronas parvocelulares del hipotálamo en un sistema vascular especializado, el sistema portal hipotálamo-hipofisario. Este circuito sanguíneo se caracteriza por la existencia de venas cortas que conectan dos conjuntos de capilares: en la eminencia media del hipotálamo con el de la hipófisis anterior. 

La distribución de neurona hipotalámicas que liberan sus hormonas en el sistema portal es muy amplia,  aunque la mayor parte se localiza en los núcleos del interior de la zona periventricular: núcleo arqueado (liberadora de gonadotropinas y liberadora de hormona del crecimiento), el núcleo paraventricular (liberadora de corticotropina), el núcleo periventricular (liberadora de tirotropina y somatostatina), el área preóptica medial (liberadora de gonadotropinas). Estos compuestos actúan como sustancias neuroactivas en diferentes lugares y no solo como hormonas que regulan la liberación de hormonas de la hipófisis anterior. Todas estas hormonas liberadas por la adenohipófisis son polipéptidos.

Hormonas segregadas por la hipófisis anterior:

· Cuatro hormonas trópicas, diana: glándula sobre la que actúan para regular su producción hormonal. 

1- Hormona Estimulante del Tiroides (TSH) o Tirotropina: receptores: membrana de las células de la glándula tiroides. estimula la liberación de hormonas tiroideas. La secreción de TSH está regulada por la hormona liberadora de tirotropina (TRH), hormona hipotalámica que estimula su síntesis y secreción, y por los niveles plasmáticos de hormonas tiroideas que inhiben su secreción.

2- Hormona Adrenocorticotrópica (ACTH): regula la secreción de glucocorticoides de la corteza suprarrenal. Está controlada por el hipotálamo a través de la liberación de hormona liberadora de corticotropina (CRH) y por el efecto regulador de los glucocorticoides circulantes.

3- ,4  Dos Gonadotropinas: Hormona Folículoestimulante (FSH) y Hormona Luteinizante (LH): controlan las funciones ováricas y testiculares, proceso de ovogénesis y ovulación y proceso de espermatogénesis. Ambas inducen la síntesis y secreción de hormonas esteroides, principalmente estrógenos y progesterona. La secreción de estas hormonas está controlada por la hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) y por los niveles de hormonas gonadales.

Hormona Del Crecimiento (GH) o somatropina: estimula el crecimiento del cuerpo mediante la producción de somatomedinas, que regulan el crecimiento de los huesos. También activa la síntesis de proteínas y afecta al metabolismo de la glucosa. La escasez de esta hormona produce enanismo hipofisario, mientras que un exceso da lugar a gigantismo. La secreción de GH está regulada por dos hormonas hipotalámicas: la hormona liberadora de hormona del crecimiento (GHRH), y la hormona inhibidora de hormona del crecimiento o somatostatina, dependiendo de diferentes señales extrahipotalámicas.

La Prolactina: estimula la secreción de leche en los mamíferos tras el parto, también estimula la formación y mantenimiento de los cuerpos lúteos en ratas y ratones, es fundamental para la metamorfosis de algunos anfibios y ejerce una acción sinérgica con hormonas esteroides para que éstas actúen sobre sus tejidos diana. Los niveles de prolactina son normalmente bajos, sin embargo aumentan de forma importante durante el embarazo y parto. Está fundamentalmente controlada por un factor de inhibición hipotalámico, que se reduce durante la lactancia. La dopamina es el factor inhibidor de la liberación de prolactina más importante. El hipotálamo juega un papel fundamental en la secreción láctea, tanto por liberar oxitocina como por el control de la liberación de prolactina. Además, al formar parte de los circuitos implicados en la emoción, se puede entender el hecho de que estados emocionales intensos alteren el funcionamiento del sistema secretor de leche.

HORMONAS LIBERADAS POR ACCIÓN DE LAS HORMONAS ADENOHIPOFISARIAS

Hormonas Tiroideas: tiroxina o tetrayodotironina (T4) y triyodotironina (T3), se liberan cuando el hipotálamo segrega TRH, que estimula la hipófisis anterior para segregar TSH, que a su vez estimula la glándula tiroides.

La glándula tiroides es uno de los órganos endocrinos más grandes, formada por dos lóbulos unidos por una banda de tejido y adheridos a la tráquea. Son unas estructuras esféricas, densamente agrupadas y rodeadas de una red capilar, denominadas folículos, donde se sintetizan, almacenan y segregan las hormonas tiroideas. Además contiene otra población de células, llamadas parafoliculares o células C, que producen la hormona calcitonina que interviene en el metabolismo del calcio.

La síntesis de las hormonas tiroideas T3 y T4, comienza con la yodación, el yodo necesario se obtienen en al dieta y es transportado a través del flujo sanguíneo hasta la glándula tiroides. Almacena grandes  cantidades de hormonas, por si hay deficiencias de yodo en la dieta.

Las hormonas tiroideas estimulan el metabolismo: intervienen en la producción de energía, aumentando la tasa metabólica basal, para regular la temperatura: los valores tanto de T3 como de T4 son inversamente proporcionales a la temperatura ambiental. También las hormonas tiroideas afectan al metabolismo de los lípidos y las proteínas, intensificando los efectos de otras hormonas. 

Son fundamentales para el crecimiento y desarrollo por su interacción con la hormona del crecimiento.

Aún son más fundamentales para desarrollo y la maduración normal del SN. Déficits de esta hormonas producen un retraso mental importante, el cretinismo.

El hipertiroidismo, exceso de producción, produce alteraciones fisiológicas y conductuales como son insomnio, estados de irritabilidad y nerviosismo, aumento de ritmo cardíaco y presión sanguínea, alteraciones en la regulación de la temperatura corporal y pérdida de peso.

HORMONAS CORTICOSUPRARRENALES O ADRENOCORTICALES: producidas en la corteza de las glándulas suprarrenales (o adrenales) que se sitúan encima de los riñones. Cada glándula adrenal está formada por dos partes bien diferenciadas: la corteza y la médula.

La corteza suprarrenal se divide en tres zonas: la zona glomerular externa, la zona fasciculada, que es la capa intermedia y de mayor tamaño, y la zona reticular, que se  diferencias en las hormonas que liberan, aunque todas sean esteroides, y en el control de su liberación. Libera las siguientes sustancias:

Corteza suprarrenal: libera los Progestágenos, andrógenos y estrógenos en pequeñas porciones, son dos hormonas principales liberadas por ésta:

1- Glucocorticoides: Controlado por el sistema hipotálamo-hipofisario mediante un sistema de retroalimentación negativa  dependiente de la concentración plasmática de glucocorticoides. El Cortisol es el principal glucocorticoide  en humanos y otros primates, la Corticoesterona  lo es en las ratas y los ratones, cuentan con receptores en prácticamente todas las células del cuerpo, incrementan los niveles de glucosa en la circulación sanguínea y para ello promueven la conversión de proteínas en carbohidratos, aumentan la ruptura del glucógeno para obtener glucosa (glucogenolisis) y evitan el almacenamiento de la glucosa como glucógeno. También intervienen en el metabolismo de las grasas al promover la movilización de los lípidos almacenados a ácidos grasos libres para su utilización como fuente de energía.

2- Mineralcorticoides: La aldosterona es el principal mineralcorticoide, interviene en la regulación de la concentración de iones, principalmente de sodio y potasio, reteniendo iones de sodio y eliminando los iones potasio, es fundamental porque su falta produce una pérdida de sodio en la orina acompañada de una gran pérdida de agua lo que ocasiona una peligrosa bajada de la presión sanguínea. La secreción de estas hormonas no está bajo control hipotálamo-hipofisario, sino por la concentración plasmática de los iones sodio y potasio, y la angiotensina, una hormona que procede de la sangre y que actúa como un potente vasoconstrictor.

La liberación de estas hormonas aumenta de forma notable en situación de estrés porque son esenciales para que el organismo reaccione ante una amenaza: reducen la utilización de glucosa en la mayoría de las células del organismo y la aumenta en las neuronas y en la fibra cardíaca, favoreciendo el funcionamiento de estos órganos. Otra de las acciones ejercidas por el elevado nivel de glucocorticoides como consecuencia del estrés es la depresión del sistema inmunológico al reducir la eficacia fisiológica de la respuesta de los anticuerpos a través de diferentes mecanismos. Un elevado nivel de secreción de glucocorticoides tiene consecuencias perjudiciales a largo plazo: daño en tejido nervioso, muscular e inhibición del crecimiento e infertilidad.

HORMONAS GONADALES: Las producidas en las gónadas (testículos y ovarios) para la producción de gametos (espermatozoides y óvulos), tienen además un papel fundamental en el desarrollo del organismo y en la conducta reproductora.

Hormonas Gonadales Masculinas

Los testículos: glándulas bilaterales que en la mayoría de los mamíferos descienden a una bolsa externa denominada escroto.

Tubos seminíferos donde se producen los espermatozoides.

Células de Sertoli: proporcionan soporte y alimento durante el periodo de formación de espermatozoides.

Células Intersticiales o Células De Leydig: en el tejido que rodea los tubos seminíferos, son las células productoras de hormonas gonadales, que participan en la maduración de los espermatozoides.

Los andrógenos: hormonas que se segregan en los testículos, la testosterona es el andrógeno biológicamente más importante. Son los responsables de la inducción del desarrollo masculino durante la embriogénesis, producen la diferenciación de los tejidos sobre las que van a actuar los andrógenos durante el resto de la vida. Los esteroides gonadales, en particular a la testosterona y dihidrotestosterona son responsables de los cambios de la pubertad: maduración del tracto urogenital masculino y el inicio de la producción de espermatozoides, y, por el efecto anabólico de los andrógenos sobre las proteínas, promueven el crecimiento del tejido muscular que también se observa en la pubertad. También intervienen en las diferencias entre sexos observadas en muchos patones conductuales

Están reguladas por las gonadotropinas secretadas por la hipófisis anterior, cuya liberación está determinada por la secreción de una hormona hipotalámica, la GnRH. La LH actúa sobre las células intesticiales  y la FSH actúa sobre las células de Sertoli.

El grado de concentración en sangre de testosterona o dihidrotestosterona ejercen un efecto inhibidor tanto sobre el hipotálamo como sobre la hipófisis: retroalimentación negativa sobre la hipófisis anterior para inhibir la producción de FSH y de esta manera mantener un ritmo constante de espermatogénesis.

También hay una regulación encefálica de la secreción de hormonas gonadales: la función gonadal es sensible a cambios en el ciclo de luz-oscuridad, al estrés y, en algunas especies, a estímulos sexuales de índole visual, olfativa y a los derivados de la estimulación sexual propiamente dicha.

Hormonas Gonadales Femeninas

Los ovarios glándulas localizadas en la cavidad abdominal y formadas por masas compactas de células. Su funcionamiento normal implica la producción de gametos y de hormonas esteroides.

Producen cantidades importantes de andrógenos, que son los precursores de los estrógenos, además de las enzimas específicas que convierten la testosterona en estrógenos. Los tres estrógenos que en el plasma sanguíneo se encuentran en concentraciones más elevadas son el 17(-estradiol, la estrona y el estriol. Además, los ovarios secretan progesterona, fundamentalmente en la segunda parte del ciclo menstrual. Esta hormona también es liberada en cantidades importantes por la placenta en la mujer embarazada y, en pequeñas cantidades, por la corteza suprarrenal. La progesterona se sintetiza a partir del colesterol, favorecedora de la gestación, interviniendo también en el aumento y la preparación de las mamas para secretar leche.

Ovocitos: en la capa más externa del ovario, a partir de éstos se desarrollan los óvulos. 

Folículo Ovárico: rodea a cada ovocito, proporciona alimento al ovocito que se está desarrollando y liberar estrógenos.

El desarrollo de ovocitos y la ovulación es un proceso cíclico (ciclo menstrual) que se produce en todas las hembras de vertebrados, en el que intervienen factores hormonales y cambios en las células foliculares. Durante el ciclo menstrual normalmente sólo un folículo madura lo suficiente  para liberar el ovocito.

Al comenzar el ciclo menstrual (1er día con flujo menstrual producido por el desgarro del endometrio), la producción de hormonas en el ovario es escasa. La secreción de gonadotropinas, FSH y LH, promueve el crecimiento del folículo ovárico (fase folicular), que consta de un ovocito rodeado de células granulosas y de dos capas de células tecales, siendo las de la teca interna las principales responsables de la producción de estrógenos. La elevada secreción de estrógenos que se produce en esta fase regenera el endometrio para la implantación del óvulo fecundado y dispara la secreción d LH (retroalimentación positiva) la cual produce la rotura del folículo y la ovulación. Después de la ovulación desciende la secreción de hormonas hipofisarias y el folículo, ya sin el ovocito, se convierte en cuerpo lúteo, que  permanece durante algún tiempo en la superficie del ovario donde libera gran cantidad de progesterona, hormona que tiene como función principal la preparación del endometrio para la implantación del óvulo fecundado, a la vez que se mantiene elevado el nivel de estrógenos. Estos niveles elevados de hormonas ováricas ejercen una retroalimentación negativa que inhibe la producción de GnRH hipotalámica y, en consecuencia, la liberación de FSH y KH de la hipófisis. Pero si la fecundación no se produce, el cuerpo lúteo degenera y la secreción de hormonas ováricas se detiene, se produce la liberación de gonadotropinas hipofisarias y comienza un nuevo ciclo.

Durante la pubertad se produce un aumento gradual en la secreción de estrógenos que va a promover el desarrollo, crecimiento y mantenimiento de los órganos reproductores femeninos así como la aparición de los caracteres sexuales secundarios. La variación cíclica en el nivel de estrógenos que se produce durante los ciclos menstruales continúa con una disminución progresiva hacia el final de la vida reproductora, no existiendo apenas secreción después de la menopausia (25.25).

Además de estas funciones, los estrógenos tienen efectos sobre la retención de líquidos y sobre el metabolismo del calcio.

La secreción de hormonas gonadales femeninas está bajo el control de los mismos estrógenos y de las hormonas hipofisarias LH y FSH, y éstas bajo el control estimulante de la GnRH. La secreción de GnRH es sensible a factores emocionales, a los ciclos de luz-oscuridad, a factores nutricionales, y, en algunas especies, a estímulos sexuales tanto visuales, como olfativos, táctiles, etc.

Hormonas que No Están Bajo Control Hipotalámico-Hipofisario

1- Hormonas de la Médula Adrenal o región interna de las glándulas adrenales, zona formada casi exclusivamente por células cromáfines.

La adrenalina, o epinefrina, y la noradrenalina o norepinefrina, son las principales hormonas liberadas por la médula adrenal. Ambas se forman a partir del aminoácido tirosina y junto con la dopa y la dopamina pertenecen a un grupo de aminas denominadas catecolaminas. La noradrenalina y la adrenalina actúan como hormonas  y como neurotransmisores del SNC y del SN periférico en el caso de la noradrenalina. Al igual que los glucocorticoides y las hormonas tiroideas afectan a la mayoría de los tejidos e influyen en muchas funciones. La finalidad de sus efectos es preparar nuestro organismo para un esfuerzo importante, anticipación.

La liberación de hormonas de la médula adrenal está regulada por del SN simpático, formando ambos sistemas el  sistema simpatoadrenal, que se halla bajo el control del SNC. Los efectos mediados por la adrenalina tienen lugar en cuestión de segundos. La noradrenalina es liberada en muchas menor proporción.

La médula adrenal también libera hormonas peptídicas, las encefalinas localizadas en la circulación general. La leu-encefalina y la met-encefalina son secretadas en respuesta a situación de estrés. 

2- Hormonas Pancreáticas: el páncreas es una glándula que participa en dos tipos de funciones secretoras: 

a- Sus células exocrinas producen de enzimas digestivas que secreta en el sistema gastrointestinal.

b- Sus células endocrinas sintetizan y segregan las hormonas peptídicas: insulina, glucagón  y somatostina. Éstas se localizan en los islotes de Langerhans: que contienen diferentes tipos de células, cada uno de los cuales produce un tipo de hormona distinto: las células ( producen glucagón, las ( insulina y la ( somatostina. 

La insulina: hormona proteínica que se libera como consecuencia de una elevación de los niveles de azúcar en sangre y transforma este exceso de glucosa en glucógeno: en el hígado y músculos, o en triacilgliceroles en el tejido adiposo. Además la insulina también estimula el almacenamiento del exceso de glucosa en forma de grasa. Permite mantener constante la concentración de glucosa en sangre.

El glucagón: cadena polipeptídica de 29 aminoácidos cuya acción es la opuesta a la de la insulina ya que produce un incremento de los niveles de glucosa en sangre. Actúa cuando baja la glucosa en sangre, tras un tiempo sin haber ingerido alimentos, y estimula la degradación del glucógeno hepático y promoviendo la síntesis y liberación de glucosa. Aunque su diana principal es el hígado, el glucagón también actúa sobre el tejido adiposo aumentando la movilización de los ácidos grasos para utilizar como combustible, reservando la glucosa para el SN. 

No solamente el glucagón produce un aumento de los niveles de glucosa en sangre. La hormona del crecimiento, el cortisol y las catecolaminas de la médula adrenal también intervienen en el aumento de su concentración. Con éstos múltiples mecanismos se asegura la disponibilidad de glucosa para el SN ya que sus células, a diferencia de otras células del organismo, sólo pueden obtener su energía desde la glucosa que llega a través de la sangre. 

Aunque varias hormonas intervienen para aumentar los niveles de glucosa en sangre, sólo la insulina es capaz de reducirlos y, por eso, cualquier alteración en esta hormona tienen nefastas consecuencias.

La somatostina es otra hormona liberada por el páncreas, además de por el hipotálamo y por algunas células intestinales.

3- Hormonas Gastrointestinales: Son liberadas por células esparcidas por el tracto gastrointestinal y tienen como función coordinar y regular las actividades digestivas del intestino delgado. La gastrina, la secretina y la colecistoquinina son las principales.

Secretina: liberada por la mucosa duodenal en presencia de jugo gástrico ácido, estimula al páncreas para secretar jugos pancreáticos alcalinos y al hígado para fabricar bilis. 

Gastrina:  se libera cuando una comida rica en proteínas entra en el estómago o por la estimulación del nervio vago. Estimula las células epiteliales para aumentar la secreción de jugo gástrico y actúa sobre los músculos lisos del estómago y el intestino para incrementar sus contracciones. 

Colecistoquinina (CCK): se libera ante al entrada de aminoácidos y grasas en el duodeno para estimular la secreción de varias enzimas pancreáticas y de bilis por la vesícula y parece que interviene en la conducta alimenticia proporcionando una señal endocrina de saciedad.

Además de la adrenalina y la noradrenalina, varios péptidos caracterizados como hormonas actúan también como neurotransmisores. Junto con la vasopresina, la oxitocina o los opiáceos, la CCK es uno de ellos, localizándose en diferentes estructuras del SNC donde, al parecer, todos ellos se encuentran implicados en los procesos de aprendizaje y memoria.

4- Hormonas reguladoras del calcio: el calcio es un ion fundamental para procesos tan diversos como el recambio esquelético, la coagulación sanguínea o la transmisión del impulso nervioso y las hormonas implicadas en su metabolismo son la hormona paratiroidea (PTH) y la calcitonina (CT).

La PTH, parathormona¸ se libera en las glándulas paratiroides, de muy pequeño tamaño, que en humanos se encuentran formando dos parejas dentro de la masas glandular del tiroides. Esta hormona provoca aumento de los niveles de calcio en sangre estimulando la transformación de vitamina D5 en su forma activa lo que incrementa la absorción del calcio del sistema gastrointestinal. También regula la excreción renal de calcio e incrementa la liberación del calcio del hueso.

La calcitonina se elabora en las células C o parafoliculares del tiroides y disminuye el nivel de calcio en sangre, principalmente a través de inhibir la liberación ósea.

La secreción de estas hormonas depende de la concentración de calcio circulante. Mediante sus acciones opuestas, la hormona paratiroidea y la calcitonina mantienen los niveles de calcio en plasma dentro de una estrecha gama de valores.

5- Hormonas De La Glándula Pineal o epífisis: está formada por un grupo de células que en humanos se localiza en el centro del encéfalo. En los mamíferos tiene exclusivamente funciones secretoras, pero no así en los vertebrados inferiores en los que actúan fundamentalmente como un órgano fotorreceptor al que con frecuencia se le ha denominado “tercer ojo”.

Melatonina: es la principal hormona liberada por la glándula pineal. Al igual que la serotonina, la melatonina procede del triptófano y se obtiene a partir de ésta en una reacción enzimática de dos pasos. En muchas especies incluyendo la nuestra, la secreción de melatonina aumenta durante la noche, descendiendo bruscamente durante las horas de luz. Durante el día el triptófano, aminoácido obtenido en la alimentación, se trasforma en serotonina, pero cuando cesa la luz, el aumento de la enzima N-acetiltransferasa que se produce acelera la conversión de la serotonina en melatonina. Así la glándula pineal actúa como controladora de los ritmos biológicos: la producción diaria de melatonina es fundamental para la fotoperiodicidad (saber la época del año) en algunas especies, a fin de hacer los ajustes estacionales de algunas de sus conductas: ej. la reproducción.

En nuestra especie, se ha implicado a la glándula pineal en el comienzo de la pubertad, basándose en que los tumores en esta glándula producen pubertad precoz.

Regulación De La Secreción Hormonal

Los sistemas hormonales forman parte de un circuito de retroalimentación que depende de el nivel sanguíneo de la hormona o alguna función de ésta. El control empleado suele ser de retroalimentación negativa, aunque también puede darse un control de retroalimentación positiva.

El mecanismo de retroalimentación más sencillo es aquel donde la secreción hormonal está regulada por la concentración en sangre de alguna sustancia. El ajuste tan exacto que se produce entre el nivel de glucosa en sangre y el ritmo de liberación de insulina proporciona un ejemplo de este mecanismo de regulación. Al recuperarse unos niveles constantes de glucosa en sangre se produce una retroalimentación negativa hacia el páncreas para que disminuya su secreción de insulina. El equilibrio establecido entre los niveles de calcio en sangre y la secreción de hormona paratiroidea también se debe a un mecanismo de retroalimentación negativa.

Los sistemas de control que enlazan el hipotálamo y la hipófisis con la glándula tiroides, la corteza suprarrenal y las gónadas proporcionan ejemplos de controles múltiples encadenados. Las hormonas hipotalámicas controlan la secreción de hormonas trópicas desde la hipófisis y éstas a su vez estimulan la liberación de las hormonas del tiroides, la corteza suprarrenal y las gónadas. Con 4 mecanismos diferentes se puede regular la secreción de la adenohipófisis:

· Cuando la concentración en sangre aumenta, el hipotálamo detiene la secreción de hormonas liberadoras.

· El nivel de hormona en sangre también puede regular la secreción de hormonas adenohipofisarias. De esta manera, la adenohipófisis ajusta la liberación de hormonas trópicas para controlar la secreción de las glándulas sobre las que actúan.

· Las hormonas hipofisarias constituyen una señal de retroalimentación que puede afectar a la liberación de hormonas hipotalámicas. Este sistema de control al que se ha denominado de bucle corte debido a que no implica a la circulación general, también interviene en la regulación de las gonadotropinas.

· La presencia de hormona liberadora en la eminencia media proporciona una señal al hipotálamo para controlar su secreción (autorregulación).

El hipotálamo, además de ser sensible a los niveles hormonales, integra información de muchas partes del organismo y de diferentes zonas del encéfalo a donde llega la información procedente de los órganos sensoriales, de tal manera que la producción hormonal queda regulada por los cambios del medio interno y externo.
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