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Tema 9: Desarrollo del sistema nervioso.

NEURULACIÓN.

El desarrollo del SN comienza cuando se inicia la neurulación del embrión. El proceso de neurulación se produce en un periodo muy concreto del desarrollo del organismo y engloba dos acontecimientos. El primero de ellos es la inducción neural. El segundo acontecimiento es la formación del tubo y la cresta neural.


Inducción neural.

Al principio de la 3ª semana embrionaria se produce un proceso de reorganización celular, denominado gastrulación, que conlleva una gran movilización de las células embrionarias, y como consecuencia el embrión pasa a ser un disco formado por tres capas: endodermo, mesodermo y ectodermo.


La inducción neural es el proceso por el que una parte de ectodermo del embrión queda determinada como neuroectodermo. Éste forma una capa neural en la superficie dorsal media del disco germinativo y a partir de su formación, la placa neural es la precursora del SN.


La opinión científica más generalizada es que la inducción neural se produce por la interacción entre mesodermo y ectodermo. El mesodermo por la interacción con el endodermo da lugar a una prolongación, denominada notocorda que es precursora del esqueleto axial y define el eje céfalo-caudal del embrión. Este mesodermo envía señales inductoras a una parte del ectodermo para diferenciarle como neuroectodermo, y también para promover la proliferación de sus células e inducir la formación de la placa neural.


La naturaleza de estas señales inductoras se ha empezado a conocer hace pocos años, pero se sabe que son moléculas que regulan la expresión génica. Además de las señales que aportan el carácter neural a la placa neuroectodérmica, sobre ella actúan otras señales que producen su regionalización de modo que, las distintas regiones de la placa neural, quedan determinadas también en ese periodo para formar las diversas regiones del SN.


Formación del tubo neural y de la cresta neural.

El segundo paso de la neurulación es formar a partir de la placa neural dos estructuras neurales separadas: el tubo y las cresta neural. La placa neural se pliega sobre sí misma y aparece en la línea media un surco neural flanqueado por dos pliegues. Estos dos pliegue se fusionan en la zona medial de la capa y van cercando el surco formando el tubo neural. Alrededor del día 23E sólo quedan abiertos los extremos. Estas aberturas transitorias se denominan neuroporos rostral y caudal y al final de la 4ª semana desaparecen ya que el tubo neural se ha fusionado completamente.


Al cerrarse el tubo neural, la parte externa de cada pliegue neural se separa del tubo y del ectodermo adyacente. Estas dos zonas escindidas de los pliegues neurales, se fusionan y forman una estructura que se denomina cresta neural. La cresta neural se sitúa entre el ectodermo y el tubo neural, ocupando una posición primero dorsal y después lateral respecto a este último.

FORMACIÓN DE LAS DIVISIONES DEL SISTEMA NERVIOSO.

El proceso global por el que el SN adquiere su forma madura se denomina morfogénesis, y en él se pueden incluir desde la neurulación hasta el periodo postnatal en el que se consolida su forma madura. Para explicar este proceso se sigue el desarrollo de las dos estructuras que se originan de la placa neural: el tubo y la cresta neural. Este proceso se lleva a cabo por la sucesión de una serie de fases, denominadas fases del desarrollo.


Desarrollo del tubo neural: formación de las divisiones del SNC.

El tubo neural origina todas las neuronas y células gliales que forman el SNC y su desarrollo culmina en la formación de las distintas divisiones de este componente del SN. Al final de la 4ª semana el embrión ha empezado a curvarse, y en la región cefálica se han formado tres vesículas –prosencéfalo, mesencéfalo y rombencéfalo-. En la vesícula más anterior se han formado dos prominencias laterales que constituyen las vesículas ópticas, de las cuales se originarán la retina y el nervio óptico, que mantendrá unida esta parte neural del ojo con el encéfalo. En esta semana se inicia también el desarrollo de la hipófisis a partir de dos regiones embrionarias totalmente separadas: la zona neutral del prosencéfalo, comienza a formar la parte neural de la hipófisis, y la bolsa de Rathke, una parte del ectodermo que se localiza anterior a la membrana bucofaríngea. La zona caudal del tubo neural queda delimitada en este periodo por la flexión cervical.


En la 5ª semana de desarrollo, el prosencéfalo se divide, a su vez, formando dos vesículas: telencéfalo y diencéfalo. El telencéfalo se divide en dos vesículas laterales: hemisferios cerebrales primitivos que se extienden hasta la lámina terminal. Después de esta división, las vesículas ópticas permanecen unidas al diencéfalo. El telencéfalo y del diencéfalo se desarrollarán todas las estructuras que forman el encéfalo anterior. En el telencéfalo, de los hemisferios cerebrales primitivos se formarán la corteza cerebral y las estructuras subcorticales; y en el diencéfalo, se formarán sus cuatro componentes – tálamo, hipotálamo, subtálamo y epitálamo-. El mesencéfalo no se divide y permanece como una única vesícula, que formará el encéfalo medio, y contribuirá al desarrollo del cerebelo. El rombencéfalo sigue el proceso de división y en esta semana se divide en dos vesículas –metencéfalo y mielencéfalo-. Del metencéfalo se desarrollarán parte del cerebelo, y el puente; y del mielencéfalo lo hará el bulbo raquídeo. En el interior hueco del tubo neural, a lo largo de las vesículas cefálicas y de la zona caudal, configura las cavidades del futuro sistema ventricular.


El metencéfalo, mielencéfalo y zona caudal del tubo neural muestran una característica segmentación, marcada por el patrón regular de entradas y salidas de nervios craneales y espinales. Las dos vesículas del rombencéfalo aparecen formadas por una serie de abultamientos, denominados rombómeros, y la médula espinal comienza a adquirir su organización característica marcada por los puntos de inserción de los nervios espinales. Las vesículas anteriores también están divididas en segmentos (neurómeros) que desaparecen en el desarrollo posterior.


En la 5ª semana en el tubo neural se distinguen cinco divisiones y una prolongación caudal. Durante su desarrollo, en el tubo neural se establece un patrón dorso-ventral, que diferencia y separa las células que intervendrán en la coordinación sensorial y motora.


Desarrollo de la cresta neural: formación del SNP.

Al comienzo de su desarrollo se sitúa dorsal al tubo neural y después se parte en dos mitades que se colocan a ambos lados del mismo. Esta estructura es la que origina el SNP.


Las células del SNP se agrupan formando ganglios periféricos. Las neuronas y las células de soporte de estos ganglios, y las células de Schwann que recubren de mielina los nervios periféricos se originan en la cresta neural.


En la 4ª semana de desarrollo, las células de la cresta neural se sitúan a ambos lados del tubo neural en interacción con el mesodermo subyacente. El mesodermo que rodea el tubo neural está segmentado en bloques, somitas, que son las unidades precursoras de la musculatura axial y del esqueleto, y las células de la cresta neural forma agrupaciones junto a los somitas. A partir de la 4ª/5ª semana del desarrollo, las células de la cresta neural, agrupadas junto a los somitas a ambos lados de la región caudal del tubo neural, formarán los ganglios espinales. Hacia la 6ª semana, se producirá la unión entre estos ganglios periféricos derivados de la cresta neural y la médula espinal, que en este periodo comienza a adquirir su organización madura característica.


Las células de los ganglios espinales empiezan a extender dos prolongaciones, una hacia la periferia, y otra central que se dirige hacia el asta dorsal de la médula. Estas prolongaciones centrales forman las raíces dorsales de los nervios espinales. Las prolongaciones centrífugas  se unen a los axones en crecimiento de las células del asta ventral de la médula que se dirigen hacia los somitas, y juntas forman los nervios espinales.


La formación de los ganglios del SN autónomo y de los ganglios craneales sigue procesos similares de segmentación. De las células de la cresta neural también se originan las células de Schwann, que revisten de mielina los axones periféricos.

FASES DEL DESARROLLO.


Proliferación celular.

Se denomina proliferación celular a la fase en la que se originan, o nacen, las células.


El tubo neural está formado por una delgada capa de tejido, denominada neuroepitelio. Éste está formado por células germinales embrionarias, actualmente denominadas células madre del SN. Durante la mitosis las células madre se sitúan en la zona ventricular y en el periodo intermitótico ocupan la zona marginal. A partir del cierre del neuroporo rostral del tubo neural, en el neuroepitelio comienza una gran actividad mitótica. La población inicial del neuroepitelio la forman células madre que comienzan a dividirse rápidamente. De las divisiones de las células madre nacen células progenitoras que también se dividen con gran rapidez. Estas divisiones se producen en la zona ventricular del neuroepitelio. Tras varias divisiones mitóticas, cesa la producción de las células progenitoras, y éstas realizan una última división que produce neuronas inmaduras o glioblastos. Muchos de los glioblastos que se originan en la zona ventricular al tiempo que las neuronas inmaduras son, o se diferencian, en el tipo de glía (glía radial).


En la actualidad se sabe que las neuronas inmaduras y los glioblastos nacen al mismo tiempo en la zona  ventricular, y aplicando técnicas inmunocitoquímicas se han encontrado en esta zona células positivas y negativas a marcadores específicos de la glía y de las neuronas antes de que las células progenitoras realicen esa última división. Esto ha llevado a pensar que existen dos tipos de células progenitoras, uno que origina las neuronas inmaduras y otro que origina los glioblastos.


En el neuroepitelio del telencéfalo hay una segunda zona de proliferación que se denomina zona subventricular. En ellas nacen neuronas inmaduras pequeñas y medianas y la gran mayoría de las células gliales.


El cerebelo es otra estructura en la que hay dos zonas de proliferación. La primera de ellas es la típica de la zona ventricular del neuroepitelio, en la que proliferan neuronas inmaduras que se diferencian en la células de Purkinge, de Golgi y de los núcleos profundos. La segunda zona, llamada capa granular externa, se forma bajo la piamadre del neuroepitelio del cerebelo, y en ella proliferan las células inmaduras que se diferenciarán en las células granulares y en las demás interneuronas del cerebelo.


La última división de las células progenitoras se considera la fecha de nacimiento de las neuronas. Una vez que nacen, las neuronas, pierden su capacidad proliferativa. Los glioblastos conservan esta capacidad toda la vida.


En el 5º mes de vida fetal, el feto alcanza el número máximo de neuronas que formará la corteza cerebral, un número que jamás volverá a tener. Siguen generándose neuronas inmaduras en la zona subventricular, en la que nacen tardíamente neuronas medianas  y pequeñas.


Las neuronas se diferenciarán en los distintos tipos de neuronas del SNC, y los glioblastos originarán los distintos tipos de células gliales de este sistema.


Migración celular.

La fase de migración es el periodo durante el que las células nerviosas se desplazan hasta su zona de destino. Al iniciar esta fase, las neuronas se sitúan entre la zona ventricular y la zona marginal y forman la zona intermedia o capa del manto. La primera ubicación de las neuronas en esta zona es transitoria. Este desplazamiento provoca el engrosamiento secuencial del neuroepitelio. Como la fase de proliferación es secuencial, lo que sucede es que para muchas neuronas la migración supone desplazarse a grandes distancias y entre numerosos obstáculos.


La migración no es sólo laboriosa en el tubo neural. De la cresta neural se origina el SNP y distintos tipos de células, que también deben alcanzar destinos muy distantes.


MECANISMOS DE MIGRACIÓN.


En el tubo neural la mayoría de las neuronas inmaduras migran guiadas por la lía radial. Su función en la migración celular es fundamental ya que sirven de soporte mecánico a las neuronas inmaduras para su desplazamiento a través del neuroepitelio. La glía radial mantiene su cuerpo en la zona ventricular y extiende una larga prolongación que atraviesa radialmente el neuroepitelio hasta asirse a su superficie.


Esta larga prolongación sirve de andamiaje para la migración de las neuronas inmaduras.


Este mecanismo de migración que conlleva la interacción ente neuronas y la glía radial, está controlado por moléculas de la membrana celular. Diversas glucoproteínas que se expresan en periodos tempranos del desarrollo intervienen en la fase de migración. Las llamadas moléculas de adhesión celular neurona-glía, realizan el reconocimiento de las prolongaciones de la glía radial para iniciar la migración, y controlan la adhesividad de las neuronas migratorias a las mismas para permitir el desplazamiento de la neurona. Una vez terminada la migración, las células de la glía radial adquieren otras funciones o degeneran.


El mecanismo de migración guiada desde la zona ventricular por la glía radial se considera universal para todas las células del SNC en desarrollo. Las células granulares del cerebelo son una excepción, en el sentido de que siguen una secuencia inversa, van desde la capa granular externa hasta alcanzar la localización en su capa.


Las células de la cresta neural siguen un mecanismo diferente de migración, ya que llegan a su zona de destino ayudadas por moléculas de la matriz extracelular. El inicio de la migración de las células de la cresta neural lo determina la maduración de la matriz extracelular que la bordea. Se han descrito dos vías de migración para las células de la cresta neural. Las de la región craneal del embrión migran a través de una vía lateral bajo la superficie del ectodermo, y la matriz extracelular que las guía determina que se diferencien en células no neurales. Las células de la cresta neural de la región del tronco del encéfalo lo hacen por una vía ventral, que discurre entre el tubo neural y los somitas, y la matriz extracelular que las guía determina que se diferencien las distintas células del SNP y las células de la médula suprarrenal.


Durante la migración celular en la superficie de la membrana se activan receptores por las moléculas de la matriz extracelular y para las moléculas de adhesión celular. Una de las moléculas de la matriz extracelular fundamental para este proceso migratorio es la fibronectina ya que aporta lugares de adhesión a los receptores de la membrana y facilita el desplazamiento de las células migratorias. Esta glucoproteína se reemplaza por otras en los sitios donde se produce la agregación de las células. Las moléculas de adhesión celular están inactivadas en las células de la cresta neural que están migrando, y se activa cuando se agregan para formar los ganglios.


Hay dos teorías básicas respecto al destino de las células: 1. La que considera que la posición que toma una neurona al terminar su migración puede estar determinada por la interacción que establece con el entorno al que llega; y 2. La que considera que el destino de las células puede estar ya preestablecido en la zona ventricular del neuroepitelio.


Diferenciación neuronal y formación de las vías de conexión.

Cuando la neurona termina su migración comienza a madurar. Este periodo de maduración comprende varias fases entre las que existe cierto solapamiento: diferenciación, formación de las vías de conexión y establecimiento de las conexiones. En la fase de diferenciación neuronal, la neurona adquiere las características morfológicas y fisiológicas de las neuronas maduras.


La diferenciación de las características comunes de las neuronas piramidales en el periodo temprano del desarrollo, está controlada por las interacciones con las células de Cajal-Retzius de la capa I. En la corteza cerebral humana, entre las semanas 8 y 15 de gestación, las neuronas de la placa cortical adquieren una morfología común característica del periodo temprano del desarrollo. A partir de la semana 15 de gestación y hasta después del nacimiento, hay un segundo periodo de maduración en el que se diferencian los distintos tipos de neuronas corticales. En esta segunda fase se produce la maduración de la arborización dendrítica y se desarrollan la gran mayoría de las espinas dendríticas. La aferencias talámicas son fundamentales para la diferenciación completa de las neuronas corticales. De igual modo, las conexiones que establece la célula de Purkinge son fundamentales para su diferenciación.


La maduración de la neurona implica la adquisición de propiedades fisiológicas específicas.


Una conclusión respecto a la maduración neuronal es que el patrón básico del tipo neuronal está predeterminado genéticamente, pero que la completa diferenciación neuronal depende de las interacciones neuronales, y por tanto, de la actividad neural.


EL CONO DE CRECIMIENTO.


El complejo proceso de crecimiento de la neurona inmadura depende de estos conos de crecimiento que existen en todos los extremos de las prolongaciones neuríticas que están desarrollándose, y son los únicos que propulsan su crecimiento. Su horma varía desde una simple extensión del terminal, a modo de dedo, filopodia, a una estructura más elaborada. Los conos de crecimiento extienden o retraen los filopodia, que se agarran al substrato en el que crecen y tiran del cono de crecimiento promoviendo a su vez el estiramiento de las neuritas. Otro de los objetivos de los movimientos del cono es captar nuevo material de carácter nutritivo para promover el crecimiento global de la neurona. En el entorno de las neuronas, existen sustancias, denominadas sustancias neurotróficas, que favorecen el crecimiento de las prolongaciones. Entre ellas, el factor de crecimiento nervioso (FCN).


FACTORES QUE GUÍAN LOS AXONES HACIA SU DESTINO.


Las neuronas extienden sus axones y deben dirigirlos a sus blancos apropiados.


Los factores que contribuyen a guiar los axones hacia sus destinos implican tanto procesos de reclutamiento molecular o de afinidad química, como soportes de tipo mecánico.


Una versión pionera de un proceso de afinidad química la propuso Ramón y Cajal, que consideró que desde las zonas de destino de los axones emanaban sustancias que los dirigían hacia ellas (sustancias neurotrópicas).


En la década de 1960, Sperry propuso otra versión del proceso de afinidad química que se ha denominado hipótesis de la quimioafinidad. Según la cual cada célula tiene su propia señal de identificación química, y sus axones en crecimiento se dirigen hacia señales complementarias específicas liberadas por las neuronas con las que contacta.


Se ha comprobado que los axones se dirigen hacia sus blancos guiados de diversos modos por el entorno en el que crecen. Este entorno lo proporciona la matriz extracelular. Este mecanismo que se denomina fasciculación, se apoya de nuevo en las propiedades de adhesión de las MAC.


Establecimiento de conexiones y muerte neuronal.

Cuando los axones en crecimiento llegan a sus blancos establecen comunicación con las neuronas de los mismos. El periodo en el que se forman las sinapsis se denomina sinaptogénesis. Este periodo comienza muy pronto en el desarrollo.


Tanto en el SNC como en el SNP, la sinaptogénesis se lleva a cabo en dos fases. Una primera fase de sobreproducción en la que se forman numerosas sinapsis provisionales, y una segunda fase en la que se eliminan muchas de las que se realizaron inicialmente y se reorganizan las restantes.


La sobreproducción es una estrategia general durante el desarrollo. La primera fase de la sinaptogénesis coincide con otro acontecimiento regresivo, como es la muerte neuronal que ocurre normalmente durante el desarrollo. La tasa de la muerte neuronal se estima entre el 25-75% de las poblaciones iniciales, y ocurre en el último periodo prenatal y en el postnatal temprano.


El FCN fue descubierto por Levi-Montalcini a mitad del siglo XX, y sus efectos sobre la supervivencia de las neuronas de los ganglios simpáticos y espinales fueron el punto de partida de la que se ha denominado hipótesis neurotrófica que se aplicó al SNP. Según esta hipótesis, las células blanco liberan FCN que actúa al nivel de las sinapsis, promoviendo el mantenimiento y supervivencia de las neuronas.


Este mismo proceso parece operar en el SNC, en el que la muerte neuronal es un proceso normal durante el desarrollo, y donde también se han encontrado diversas sustancias neurotróficas.


Se ha propuesto que las sinapsis compiten por los factores tróficos liberados por las células blanco, de modo que todas las neuronas envían sus axones hacia su blanco, pero sólo sobreviven las que consiguen realizar las sinapsis adecuadas en el mismo.


Cuando se han ajustado las poblaciones neuronales ocurre también un reajuste de los contactos sinápticos. Esta es una segunda fase de la sinaptogénesis, que incluye la eliminación de sinapsis realizadas previamente, y la formación de sinapsis nuevas para hacer más preciso el patrón de inervación. Este periodo en el que el SN es vulnerable a influencias que están más allá de la programación intrínseca se denomina periodo crítico o de máxima susceptibilidad. Además de la experiencia, otros factores influyen sobre las distintas fases del desarrollo del SN.

Tema 10: Filogenia del sistema nervioso.
LA ADQUISICIÓN DE LAS PROPIEDADES BÁSICAS DEL PROCESAMIENTO DE LA INFORMACIÓN.


E. coli es una bacteria que habita en nuestro tracto intestinal ayudándonos a digerir los alimentos que ingerimos y a digerir también algunas de las dudas que el origen de nuestro SN nos pueda plantear.


Podemos afirmar que E. Coli siente, recuerda e investiga su medio ambiente, como si se tratase realmente de un animal. E. Coli dispone de un receptor en su cubierta celular que detecta la glucosa. Junto con este receptor, E. Coli posee otros diez o doce tipos de tipos distintos que son específicos para distintas moléculas que la bacteria puede encontrar en su medio ambiente. La segunda circunstancia que hace posible el comportamiento de E. Coli es que cada uno de estos receptores provoca una respuesta en el interior celular que desencadena la tercera de las circunstancias que necesita para poner de manifiesto su comportamiento: un cambio en la actividad de sus flagelos que le hace dirigirse hacia la zona de mayor concentración de la sustancia detectada, alejarla de ella si es tóxica, o nadar cambiando continuamente de dirección si el medio no proporciona ningún tipo de señal.


En E. Coli existen mecanismos que permiten memorizar, es decir, retener la información pasada proporcionada por los receptores y, a su vez, compararla con la actual, ya que de otra forma no podría dirigirse en una dirección de menor a mayor concentración como realmente hace.


El comportamiento de E. Coli no es tampoco tan simple como para depender de una única señal que llega a uno de sus receptores y activa sus reflejos. E. Coli es capaz de integrar la información que en un momento dado le pueden proporcionar distintos receptores ajustando la respuesta a sus necesidades nutricionales concretas en ese momento.


Existen otras bacterias, como Halobacterium salinarium, en las que presentan un fotopigmento que es muy sensible a la luz naranja. La actividad de ese pigmento, al incidirle un haz de luz de la longitud de onda apropiada, hace que la bacteria se dirija en la dirección de la fuente luminosa.


En las bacterias ya encontramos los elementos básicos de la recepción y procesamiento de la información. Lógicamente, la neurona es una célula muy especializada funcional y morfológicamente que desarrolla su actividad dentro de un organismo pluricelular y, por tanto, son notables sus diferencias con las bacterias. A grandes rasgos las similitudes permanecen: sigue manteniendo tipos de receptores parecidos a los bacterianos además de otros especializados a los que se unen las sustancias neuroactivas. Asimismo integran la información de sus receptores a través de mecanismos bioquímicos que se ponen en funcionamiento cuando los receptores son activados. Y en función de la integración de las señales recibidas, puede emitir una respuesta.

EL TEJIDO ESPECIALIZADO EN EL PROCESAMIENTO DE LA INFORMACIÓN.

La aparición de las células eucariotas propició la aparición de organismos pluricelulares y autótrofos, los metazoos, en los que distintas poblaciones celulares se especializan en funciones concretas que benefician al conjunto del organismo. Algunas de estas especializaciones tardaron miles de millones de años en aparecer y ese fue posiblemente el origen de las primeras neuronas.


La red nerviosa difusa.

Un paso significativo en la complejidad de organización pluricelular y comportamental lo representan los animales pertenecientes al phylum de los celentéreos. En ellos sí podemos decir que aparecen ya células especializadas que forman tejidos, entre los cuales se encuentra el nervioso, junto con las fibras musculares, las glándulas y células sensoriales.


El tejido nervioso de los celentéreos está formado por neuronas grandes que se distribuyen espacialmente formando una red nerviosa difusa que se despliega por todo el cuerpo del animal. Las características de esta red se pueden resumir: 1) estar compuesta por células nerviosas bipolares y multipolares distribuidas sin orden particular por todo el cuerpo del animal; 2) las prolongaciones de las neuronas aún no tienen una diferenciación funcional clara en la que se puedan distinguir axones y dendritas; 3) las neuronas generan impulsos nerviosos que se transmiten por la red en todas direcciones por igual, no existiendo polaridad entre los contactos sinápticos que se establecen entre las neuronas.


Uno de los más significativos logros de la red difusa es el potencial de acción, propiedad indispensable para el desarrollo del SN grandes y, con ello, la emergencia de la complicada diversidad de las formas de vida animal.


Junto con esta red nerviosa difusa, en los celentéreos aparecen también células neuroepitales sensibles a estímulos táctiles y electromagnéticos.


El sistema ganglionar: primer nivel del organización del SN.

La organización del tejido nervioso de las medusas, en las que aparecen agrupaciones neuronales simples, apunta a una dirección que resultó muy ventajosa de cara a la diversificación conductual: la agregación neuronal.


LOS GANGLIOS.


Los anélidos son organismos pluricelulares de cuerpo cilíndrico y simetría bilateral que en su fase embrionaria ya presentan las tres capas celulares que poseemos los mamíferos y celoma. Poseen un cuerpo segmentado en unidades llamadas metámeros. Esta circunstancia hace que el SN de este cuerpo presenta una organización general básica también segmentada, metamérica, que perdura en vertebrados.


En estos animales el SN se organiza en ganglios, masas neuronales compactas que favorecen un contacto más rápido entre las células nerviosas y un mayor grado de integración de la información. En la parte rostral, por encima de la boca, se sitúa un par de ganglios de los que surge una cuerda nerviosa que recorre el cuerpo del animal formando un cordón nervioso ventral que conecta el par de ganglios alojados en cada metámero.


Los ganglios están formados por somas neuronales, sus dendritas y axones, así como las prolongaciones nerviosas procedentes de otros ganglios. A diferencia de lo que ocurre en los ganglios de vertebrados, los somas se sitúan en la periferia del ganglio, mientras que sus fibras forman un neuropilo central donde se realizan los contactos sinápticos. Los ganglios de metámeros adyacentes están conectados por haces nerviosos llamados conectivos, mientras que las fibras que comunican ganglios de cada segmento se denominan comisuras.


Las neuronas de estos ganglios suelen presentar una sola dendrita que se ramifica hacia el neuropilo o hacia receptores sensoriales alojados en el metámero. De esta dendrita también sale el axón que se dirige, según la función que realice.


Este nivel de organización del SN de anélidos permite ya dividirlo en dos partes: SNC y SNP. El SNC está formado por el sistema ganglionar que procesa información del exterior y controla el SNP. Éste a su vez esta formado por los receptivos sensoriales y los nervios a través  de los cuales el SNC recibe su información y la envía a los músculos y a las glándulas.


LA ENCEFALIZACIÓN.



El tamaño de los ganglios no es similar en todo los metámeros. Esto es debido a dos causas. Una es que le tamaño está directamente relacionado con la cantidad de funciones que realice el ganglio. La otra es la tendencia filogenética a crear unidades funcionales mayores que las metaméricas a través de la fusión de dos o más unidades. En el SN ello ha llevado parejo la consiguiente fusión de sus respectivos ganglios, circunstancia muy notable en los ganglios situados en la parte anterior. Los rostrales, cercanos a la boca del animal. La velocidad de procesamiento, junto con la integración de la información procedente de distintos receptores sensoriales, sin duda propició la fusión de los correspondientes ganglios permitiendo una relación más estrecha y eficaz de las neuronas involucradas. Por similitud anatómica y funcional con el encéfalo en vertebrados a estos ganglios se les denomina ganglios cerebrales o encefálicos. Al proceso general que a lo largo de la filogenia ha ido acumulando progresivamente mayor cantidad de neuronas en la parte superior del cuerpo de distintas especies animales, se le llama encefalización.


Generalmente, las neuronas con axones gigantes son el eslabón final de circuitos reflejos conectados a través de sinapsis eléctricas. Estas sinapsis tienen la ventaja de ser muy rápidas y permiten sincronizar en muy poco tiempo a grupos de neuronas para que den una respuesta conjunta. Sin embrago, tienen el inconveniente de no poder ser moduladas.


Perspectivas del SN de los invertebrados.

Se piensa que el diseño del SN de los invertebrados tiene serias dificultades para incrementar el desarrollo alcanzado en insectos y cefalópodos debido, principalmente, a dos limitaciones: el tamaño corporal que pueden alcanzar estos organismos y la velocidad de impulso nervioso que son capaces de alcanzar sus neuronas.


Estas limitaciones impiden conectar eficientemente y permanentemente estructuras nerviosas separadas por distancias de centímetros y por ello, el SN de insectos y cefalópodos parecen representar el techo que pueden alcanzar los invertebrados.

EL TUBO NEURAL: SISTEMA DE ORGANIZACIÓN DEL TEJIDO NERVIOSO.

Los vertebrados, poseen un esqueleto interno que permite el desarrollo de cuerpos grandes y ello lleva parejo un incremento de la masa muscular y un mayor control nervioso sobre ella que, a su vez, propicia en términos generales un desarrollo del SNC. Por otro lado, salvo los vertebrados no mandibulados, disponen de células especializadas que recubren los axones de sus neuronas con una vaina de mielina que, además de hacer posible que el impulso nervioso pueda transmitirse a grandes distancias y a gran velocidad, aísla los axones evitando crear interferencias entre ellos y, finalmente, ahorra energía.


El carácter diferencial de este phylum es la presencia de notocorda o cuerda dorsal. Estructura que, aparte de ser el responsable del nombre del phylum, es fundamental para la inducción del tejido nervioso durante el desarrollo embrionario y para la formación de la columna vertebral.


El SNC de los vertebrados se sitúa dorsalmente dentro de una cavidad protegida por tejido óseo. Presenta simetría bilateral y es segmentado. El SNP tienen una organización ganglionar.


El diseño más básico del SN de vertebrados puede que fuese en su origen similar al del anfioxo, es decir, un tubo neural dorsal en el que habría una polarización rostrocaudal poco marcada y una especialización funcional dorsoventral. Las lampreas ya disponen de una clara polarización rostrocaudal al presentar en el extremo rostral un encéfalo distinguible que consta de tres vesículas: encéfalo anterior, medio y posterior.


La médula espinal y el encéfalo posterior.

Son bastante constantes en todos los vertebrados. Sin embargo, presentan variaciones derivadas de las adaptaciones puntuales que las distintas especies han realizado a lo largo de la filogenia.


En el encéfalo posterior se encuentra también el cerebelo, junto con los hemisferios cerebrales, es la más variable en los vertebrados, debido a que por su implicación en el mantenimiento del equilibrio en el espacio, la suavidad y coordinación de la actividad motora y el aprendizaje motor, ha ido reflejando notablemente las innovaciones motoras que han aparecido a lo largo de la filogenia de los vertebrados.


El encéfalo medio.

La parte dorsal del mesencéfalo está formada por el colículo superior y el inferior.


Estas estructuras están relacionadas en todos los vertebrados con la información visual y auditiva, respectivamente. En las distintas especies, al colículo superior llegan fibras directas procedentes de la retina y es el centro visual primario en todos los vertebrados menos en los mamíferos.


El torus, en los peces (colículo inferior en mamíferos), recibe información directa de los centros del encéfalo posterior relacionados con los órganos de la línea lateral y en tetrápodos de los equivalentes centros auditivos.


En peces y anfibios, el techo óptico recibe fibras de otros sistemas sensoriales, convirtiendo a esta región en un importante centro de iniciación del comportamiento a través de los axones descendentes que le conectan con los centros motores de la médula, involucrados en la natación, y con los centros motores del tronco del encéfalo, que controlan el movimiento de las mandíbulas y los músculos oculares. A partir de los reptiles la importancia del techo óptico va cediendo terreno a las estructuras telencefálicas, pero sigue siendo un importante centro de integración sensorial y mantiene funciones motoras.


El encéfalo anterior: el diencéfalo.

El encéfalo anterior está formado por el diencéfalo y los hemisferios cerebrales. El hipotálamo es la parte más desarrollada del diencéfalo en peces y anfibios. El hipotálamo está relacionado con el mantenimiento de la homeostasis, las conductas agonísticas, la conducta sexual y la conducta reproductora. Entre funciones homeostáticas hay que destacar la de termorregulación (en peces, anfibios y reptiles, no).


El fenómeno parece ser uno de los principales hitos de la evolución del SNC de los vertebrados ya que su consecución no sólo involucra a varios núcleos hipotalámicos sino también a otras regiones.


En el extremo dorsal del diencéfalo se encuentra el epitálamo. En el se halla el llamado complejo pineal, glándula pineal o epífisis. Esta estructura está relacionada con la conducta de regulación de temperatura y los ciclos circadianos. Su origen está ligado al desarrollo de fotorreceptores alojados en la zona parietal del cráneo.


El tálamo es una compleja estación interpuesta entre el mundo sensorial contralateral y los hemisferios cerebrales.


El encéfalo anterior: los hemisferios cerebrales.

Si bien en peces y anfibios filogenéticamente antiguos, los hemisferios cerebrales no parecen estar relacionados nada más que con la información olfativa, gradualmente a lo largo de la filogenia, la información ascendente, principalmente del tálamo va adquiriendo más relevancia y provoca la expansión de los hemisferios cerebrales. Esta expansión es la marca distintiva de la evolución del encéfalo de los vertebrados y alcanza su máximo exponente en aves y mamíferos.


Las estructuras subcorticales de los hemisferios cerebrales también van modificando su estructura y función, regulando los nuevos repertorios que van apareciendo.


LA CORTEZA CEREBRAL.


El carácter diferencial del SN de los mamíferos es la neocorteza. Su antecedente puede que sea el telencéfalo dorsolateral de anfibios. En reptiles ya existe una corteza cerebral bien definida, laminada, que se extiende por la zona medial y lateral de los hemisferios. En mamíferos, únicamente la paleocorteza y la formación hipocampal muestran tres capas, el resto muestra seis capas, la neocorteza.


La organización laminar parece ser la más sofisticada forma de organización neuronal del SN. A ello debe añadirse la organización columnar, que introduce una nueva dimensión en el procesamiento de la información que se realiza en esta región encefálica.


Paralela a esta organización, a lo largo de la filogenia las células que la componen van adquiriendo mayores grados de especialización. Tal es el caso de las células piramidales, el tipo celular más característico de la corteza cerebral que sólo se encuentra en mamíferos y reptiles.


A todas estas peculiaridades de la neocorteza hay que añadir que es una región funcionalmente heterogénea ya que presenta especializaciones locales relacionados con la tarea que realiza y con la información sensorial que procesa.


El tamaño de la neocorteza es muy limitado en los mamíferos filogenéticamente antiguos. Sin embargo, en otros grupos, su desarrollo es tal que cubre casi completamente el resto de estructuras encefálicas. Se estima que por cada cm2 que se incrementa la superficie cortical, un millón de nuevas neuronas se incorporan a esta región encefálica.


Dentro de la neocorteza el tamaño de las áreas sensoriales es muy variado y está estrechamente relacionado con el nicho ecológico que ocupa cada especie en particular.

FACTORES QUE PUEDEN ESTAR INVOLUCRADOS EN EL DESARROLLO DEL ENCÉFALO.

En nuestra especie, y en muchas otras, percibimos los cambios en nuestro medio ambiente gracias al SN. Él nos permite hacer frente a las variaciones que los recursos y los riesgos experimentan en el espacio y el tiempo; recibe la información a través de los sentidos, la procesa y genera respuestas adaptativas que amortiguan el efecto de los cambios ambientales.


El comportamiento juega un papel muy importante en la adaptación de los organismos al ambiente y por ello el SN viene experimentando una gran presión selectiva que ha incrementado su tamaño y organización para, con ello, desplegar nuevas conductas adaptativas. El aumento de los sistemas de integración permite filtrar mejor la información sensorial, codificarla, almacenarla y recuperarla, posibilitando un mejor uso de la experiencia.


El tamaño del encéfalo.

Cuando los recursos son escasos, su distribución es muy variable,  se tiene altos requerimientos de energía y se debe sobrevivir durante largos periodos de tiempo, los encéfalos de los organismos son usualmente grandes y complejos. Podemos deducir varios principios generales que nos pueden ayudar a entender el desarrollo del SN a lo largo de la filogenia: 1) los encéfalos crecen a medida que aumenta el peso corporal, lo que implica que al comparar los pesos del encéfalo de diferentes animales debemos tener en cuenta sus pesos corporales; 2) los animales homeotermos presentan los mayores encéfalos para cada peso corporal; 3) la expansión de los encéfalos no sólo ocurre en mamíferos.


El incremento del cuerpo parece ser un elemento que provoca el desarrollo del encéfalo pues en general los animales con cuerpos más grandes tienen encéfalos más voluminosos. A finales del siglos XIX se estableció lo que se denomina coeficiente de encefalización, que es la relación que existe entre el peso medio actual del encéfalo de una especie y la que cabría esperar de acuerdo con su peso corporal. Las especies que presentan pesos encefálicos mayores que los esperados muestran coeficientes de encefalización altos y los que están por debajo de lo esperado tienen coeficientes de encefalización bajos.


El hecho de que los cuerpos grandes tiendan a tener encéfalos voluminosos guarda una relación directa con la necesidad de coordinar y regular mayor cantidad de glándulas, órganos y músculos.


Estrategias evolutivas.

Una de estas estrategias prima la inversión de muchos descendientes frente a la inversión en cuidados postnatales, mientras que la otra, prima la inversión en cuidados postnatales frente a la inversión en el número de descendientes. A la primera se la llama selección r y a la segunda selección k.


La selección k favorece los desarrollos ontogénicos lentos, grandes cuerpos, una vida larga, más episodios reproductivos, pequeñas camadas y gran inversión de recursos en cada descendiente. En los individuos de una determinada especie que es fruto de una actuación continuada de la selección r, su longevidad es pequeña, tienen un rápido desarrollo, alcanzan enseguida la madurez sexual y tienen menos episodios reproductivos.


Factores fisiológicos.


Un factor que sin duda tuvo una gran repercusión en el desarrollo del tamaño del encéfalo fue la termorregulación.


La homeostasis térmica obliga a mantener de forma constante una tasa metabólica alta, y ello lleva implícito cambios en la frecuencia de la ingestión del alimento, en la calidad de la comida, en la masticación, en la respiración y el comportamiento.


La termorregulación está estrechamente relacionada con el tamaño corporal: los cuerpos grandes mantienen mejor la temperatura. Ello es un inconveniente para los animales pequeños y también para los animales grandes, ya que al nacer suelen tener mermada su capacidad termorreguladora.


Los cerebros grandes son muy ventajosos pero también son muy costosos en términos de tiempo que se requiere para desarrollarlos y de la energía que necesitan para mantenerlos. Además, su lento desarrollo hace necesario el auxilio de los progenitores durante un periodo largo de tiempo.


Factores ecológicos.

El motor de la tendencia a un mayor desarrollo encefálico quizás haya sido la presión selectiva ejercida hacia la ocupación de nuevos nichos ecológicos, ya que existe una relación directa entre el tamaño y la complejidad del encéfalo y el grado de ocupación de aquellos.


Cuando la competencia dentro de un nicho aumenta, aquellos organismos que puedan ganarse la vida de una forma distinta a como lo hacen los demás lograrán muy posiblemente aumentar su aptitud inclusiva. El aumento de masa encefálica ha favorecido la diversidad comportamental y ella, a su vez, ha permitido aumentar la cantidad de respuestas que pueden dar ante los retos ambientales.


El carácter adaptativo de la longevidad en relación al desarrollo del encéfalo viene dado por diversos factores. Uno de ellos es debido a que al vivir más, aquellos animales que tengan la posibilidad de destinar parte de su encéfalo a aprender y memorizar la experiencia acumulada que una vida larga ofrece, tendrán más posibilidades de supervivencia, y con ello, de aumentar su aptitud inclusiva.


La longevidad parece estrechamente relacionada con el éxito reproductivo. La longevidad permite aumentar el número de camadas y el tiempo que se puede dedicar a su cuidado. Por otro lado, también hace posible colaborar en el cuidado de camadas de los hijos.


La longevidad en sí misma no es un factor que necesariamente promueve el desarrollo encefálico, sino es coayudante de otros.


Los hábitos alimenticios, sin embargo, sí parecen haber ejercido una presión selectiva directa sobre el tamaño del encéfalo. La alimentación frutífera requiere una memoria espacial considerable para generar mapas cognitivas que permitan gestionar eficazmente la utilización de unos recursos que se distribuyen de forma variada en el tiempo y en el espacio.


Las interacciones ecológicas entre distintas especies también han supuesto una presión selectiva importante en relación con el desarrollo del encéfalo y los sistemas sensoriales.


Factores etológicos.

La mayoría de las especies de primates establecen complejas interacciones sociales y es quizá esta circunstancia una de las que más ha contribuido al desarrollo de su encéfalo. Una forma de evaluar el componente social es a través del tamaño del grupo en el que habitualmente vive una determinada especie.


El juego es otro componente importante en mamíferos; la interacción de los jóvenes con su ambiente sirve para estimular el desarrollo y poner a prueba la circuitería del encéfalo que permitirá al adulto localizar, identificar y acceder a nuevos recursos y ambientes.

EL ENCÉFALO DE LOS HOMÍNIDOS.

Los humanos tenemos el índice de encefalización más alto de todos los mamíferos.


Son los homínidos más alejados en el tiempo de los que podemos saber el tamaño de su encéfalo a partir del volumen de su cavidad craneal.


Los individuos del género homo tienen encéfalos de entre 600 gr que presentaba el homo habilis y los 1000 gr del homo erectus, pasando por los 800 gr del homo ergaster. Junto con el incremento de tamaño de su encéfalo los modelos endocraneales han mostrado que estos homínidos presentaban un patrón de las cisuras corticales semejante al resto, lo cual implica que habían experimentado una reestructuración importante de sus encéfalos.


Cambios en el sistema digestivo y la alimentación.

La calidad de la dieta es fundamental para el desarrollo de encéfalos grandes. Parece ser que en el H. Ergaster se produce un cambio en su sistema digestivo ligado a una modificación del tipo de dieta que hizo más nutritiva la alimentación de estos homínidos. Este cambio no fue acompañado de una dentición más eficaz para desgarrar y triturar el alimento debido a que lo tendrían que hacer los dientes lo hacían las herramientas que construían para machacar, triturar y cortar los alimentos duros.


Creación de herramientas.

Los representantes del género homo intervenían con anticipación y propósito sobre su medio ambiente para elaborar y utilizar herramientas que les permitían paliar carencias anatómicas. Este comportamiento es todo un síntoma de la aparición de cambios significativos relacionados con el incremento de su encéfalo y reestructuración encefálica señalada.


La capacidad de creación de herramientas requiere también de unos movimientos precisos controlados por los ganglios basales, lo cual implica que la reestructuración del encéfalo de los representados del género homo también afectó a esas regiones.


Cambios en la reproducción.

Se ha comprobado que las mujeres alcanzan la madurez sexual antes de lo que corresponde a un primate de nuestro peso encefálico.


Si a estas circunstancias añadimos que el tamaño encefálico empieza a incrementarse y que el coste de los grandes encéfalos es muy elevado en tiempo y recursos, por muy eficiente que fuese el sistema digestivo y a pesar del uso de herramientas, difícilmente las hembras podrían sacar solas a unos hijos de grandes encéfalos, grandes requerimientos alimenticios, a los que hay que dispensar muchos cuidados durante un periodo de tiempo largo y además vienen al mundo poco espaciados en el tiempo. La única explicación pasa por considerar que estos homínidos vivían en grupos sociales.


Interacción social.

En el género homo, parejo a su desarrollo encefálico, aparece una notable disminución del dimorfismo sexual existente en el tamaño corporal. La talla se hace más parecida en ambos sexos. En las especies monógamas, el dimorfismo sexual es muy reducido o inexistente y los machos colaboran en los cuidados de las crías.


La aparición de la monogamia parece que está ligado a la mayor reactividad sexual de la mujer, ya que esa circunstancia hace posible una relación sexual continua en el tiempo no ligada a la reproducción y estrecha los lazos emocionales entre la pareja.


Si bien la vida en grupos proporciona ventajas a los individuos que lo componen también hace la vida más complicada. Los animales sociales deben añadir el cambiante comportamiento de los compañeros de grupo, mucho menos previsible que el de un depredador o una presa, pero con los que también hay que competir por los recursos escasos.


El lenguaje.

La interacción social lleva implícita la comunicación, y el lenguaje es un instrumento imprescindible para ella. La habilidad que un individuo muestre para comunicarse con los compañeros redunda también en su éxito reproductivo. Las asimetrías corticales asociadas con el lenguaje se encuentran ya, aunque en menor medida, en gorilas y chimpancés, lo cual indica que el sustrato neural del lenguaje es herencia de un antecesor común de los antropoides y los humanos.


No sabemos si los individuos del género homo hablaban o no, pero sí parece que la reorganización encefálica detectada en esta especie afectó al área de Broca.


La aparición del lenguaje parece estar ligada exclusivamente a nuestra especie. A través de él, la comunicación adquiere una versatilidad tal que le da infinitas posibilidades.


La inteligencia.

Parece ser que las regiones encefálicas relacionadas con el lenguaje y éste en sí mismo, son en gran parte responsables de otra propiedad asociada al incremento del tamaño encefálico y a la versatilidad conductual: la inteligencia. Tiene un alto grado de heredabilidad y no cabe duda de que esta capacidad está ligada al éxito reproductivo. También la inteligencia fue un elemento sobre el que la selección natural actuó favoreciendo el incremento del tamaño del encéfalo.


El fenómenos de la neotenia que, posiblemente originó a los primeros vertebrados, parece estar involucrado en el desarrollo experimentado por nuestra corteza cerebral. Los procesos de neotenia son consecuencia de cambios genéticos que propiciaron en nuestros antecesores: 1) el mantenimiento de una configuración craneal juvenil durante más tiempo, permitiendo, con ello, el desarrollo postnatal del encéfalo; 2) periodos más largos de proliferación celular que llevarán paulatinamente a un mayor desarrollo de la neocorteza y 3) el mantenimiento más prolongado en el tiempo de la capacidad que tiene el SN para modificar su funcionamiento y morfología ante los cambios ambientales.


La cultura.

El lenguaje está asociado a la herencia extragénica: la cultura, de la que nuestra especie ha dado muestras evidentes de desarrollo. Nuestra capacidad de aprender, enseñar, compartir, convivir, crear, sentir y amar, está condicionada y ha sido posible por la historia que nuestro encéfalo y el resto de nuestro cuerpo ha recorrido a lo largo del tiempo.


La cultura ha creado un entramado social mucho más complejo que el que tenían los homínidos. Las redes sociales se han diversificado y plantean nuevos retos a nuestros encéfalos que suponen nuevas presiones selectivas para su evolución. La sociedad actual plantea nuevos retos pero el entramado social, sus instituciones sanitarias, educativas y asistenciales en general, hacen quizá que la vida, la supervivencia, sea más fácil y , quizás por ello, no se necesiten encéfalos tan voluminosos como los de nuestra especie hace más de diez mil años.


La cultura, como nuestros sentimientos, es reflejo de nuestra historia evolutiva y está condicionada por ella.


Nuestro encéfalo recoge todo nuestro devenir y a él debemos nuestras grandezas y también nuestras miserias.

Tema 11: Bases del procesamiento de la información en el sistema nervioso.

EL POTENCIAL ELÉCTRICO DE LAS MEMBRANAS.


Las células nerviosas se comunican entre sí y con otras células del organismo gracias a la generación y transmisión de señales eléctricas. Las capacidades para originar señales eléctricas se debe a las particulares propiedades que presentan las membranas celulares. Únicamente las neuronas son capaces de utilizarlas para comunicarse entre sí, debido a que sus membranas son capaces de transformar estas señales de forma que puedan ser transmitidas a otras neuronas. Esta diferencia de potencial o de carga eléctrica se debe a la diferente distribución de moléculas existentes a ambos lados de la membrana celular. Como cada una de estas moléculas presenta una carga eléctrica, positiva o negativa, la distribución a ambos lados de la membrana de estas moléculas cargadas eléctricamente, determinará la carga eléctrica neta tanto en el exterior como en el interior celular. Como esta compensación de cargas no existe se establece una diferencia de potencial entre ambos lados de la membrana. Esta diferencia de potencial recibe el nombre de potencial de membrana o potencial eléctrico de la membrana y representa la carga eléctrica o voltaje que se genera a través de esa membrana.


Los diferentes valores que adopta el potencial de membrana están originados por los cambios que se producen en la distribución de las cargas eléctricas a ambos lados de la misma. La fuerza de difusión determina el movimiento de las partículas desde las regiones de mayor concentración a las de menor, lo que se denomina movimiento a favor de gradiente. Cuando el movimiento de una partícula a través de la membrana se ve afectado tanto por la fuerza eléctrica como por la química se dice que depende del gradiente electroquímico.


Sin embargo, los movimientos iónicos de la membrana no sólo están determinados por el gradiente electroquímico, sino también por la permeabilidad de la membrana a los diferentes iones. El movimiento de los iones a través de la membrana celular está regulado por proteínas especiales entre las que se encuentran los canales iónicos, que forman poros acuosos o canales en la membrana que permiten el paso de iones a través de ella. Además de los canales iónicos existen otras proteínas insertadas en la membrana que influyen también en el movimiento de iones a través de ella, son proteínas transportadoras denominadas bombas iónicas que transportan estas moléculas entre ambos de la membrana contra el gradiente de concentración.


Cuando la neurona está activada y responde generando una señal eléctrica en su axón que es conducida hasta los botones terminales, el potencial de membrana adopta un valor diferente y recibe el nombre de potencial de acción o impulso nervioso. La capacidad de las células para responder mediante este tipo de señales eléctricas se llama excitabilidad que es una propiedad común a las neuronas y a otras células del organismo.

EL POTENCIAL DE REPOSO.

Las neuronas presentan en estado de reposo una diferencia de potencial a través de sus membranas de 60-70 mV. Lo que refleja esta diferencia de potencial es una distribución desigual de la carga eléctrica a ambos lados de la membrana, concentrándose un exceso de cargas negativas en el interior y de positivas en el exterior. Esta desigual distribución de las cargas eléctricas cuando la membrana se encuentra en estado de reposo se debe a las diferentes concentraciones de iones presentes a ambos lados de la membrana y a la permeabilidad que ésta presenta a cada uno de ellos.


El catión que se encuentra en mayor concentración en el interior celular es el K+ mientras que en el exterior es el Na+. Los aniones más abundantes en el exterior es el Cl- y en el interior son moléculas proteicas orgánicas (A-).


Por un lado, la fuerza eléctrica atrae cationes hacia el interior y repele los aniones hacia el exterior. Por otro lado, la fuerza de difusión origina el movimiento de los aniones desde la zona de alta concentración a la de baja concentración.


Sin embargo, existen diferencias en la permeabilidad de la membrana neuronal en estado de reposo a los distintos iones presentes en el interior y exterior celular. En estado de reposo es más permeable al K+ al Na+. El grado de permeabilidad que presenta la membrana al Cl- es intermedio en relación con los cationes mencionados. Los aniones orgánicos intracelulares no pueden atravesarla.


Bombas iónicas para el mantenimiento de las diferencias en las concentraciones de iones entre ambos lados de la membrana.

La membrana en estado de reposo es prácticamente impermeable al Na+. Sin embargo, algunos iones Na+ cruzan la membrana acumulándose progresivamente dentro de la célula. La entrada de estas cargas positivas puede ser equilibrada mediante la salida de otras cargas positivas. La diferencia de potencial a través de la membrana se mantiene gracias a un mecanismo que se encarga de restablecer las diferencias de concentración entre ambos lados de la misma. Dicho mecanismo está constituido por las llamadas bombas iónicas que son proteínas transportadoras insertadas en la membrana celular que bombean ciertos iones a través de la membrana. Este tipo de transporte se denomina activo pues estas bombas transportan iones en contra de su gradiente, lo que lleva un gasto de energía que es proporcionada por la molécula ATP.


Esta bomba expulsa tres iones Na+ hacia el exterior e impulsa dos iones K+ hacia el interior en contra del gradiente de concentración. Al utilizar como fuente de energía moléculas de ATP, esta bomba es conocida como la bomba sodio-potasio. A este tipo de bombas se les llama bombas electrogénicas porque contribuyen a la creación de una diferencia de potencial a ambos lados de la membrana.

EL POTENCIAL DE ACCIÓN.

Si la neurona está inactivada el potencial de membrana adopta un valor negativo que constituye el potencial de reposo. El potencial de membrana puede volverse más negativo produciéndose un aumento en la diferencia de potencial entre el interior y el exterior (hiperpolarización),. También puede ocurrir que el cambio de potencial de membrana se produzca en sentido contrario (despolarización). El fenómeno de despolarización aumenta la posibilidad de que la neurona responda y pueda transmitir información a otras neuronas. Si éste es el caso, el potencial de membrana adopta un valor diferente que recibe el nombre de potencial de acción o impulso nervioso. El potencial de acción se origina en el cono axónico.


El potencial de acción es una rápida inversión del potencial de membrana de forma que este adopta un valor positivo de aproximadamente 50 mV, frente al valor negativo del potencial de reposo. Para que se produzca esta rápida inversión del potencial de membrana, es necesario que se dé una despolarización de una magnitud determinada. La magnitud de la despolarización es suficiente para que el potencial de membrana alcance el denominado umbral de excitación que es la valor del potencial de la membrana a partir del cual se dispara el potencial de acción. Por ello, se dice que el potencial de acción sigue la denominada ley del todo o nada. El periodo en que se produce la despolarización y la rápida inversión del potencial de membrana hasta alcanzar el valor de 50 mV se denomina fase de despolarización o fase ascendente, mientras que el periodo en el que el potencial de membrana vuelve a adquirir el valor negativo del potencial de reposo se llama fase de repolarización o fase descendente.


Estos cambios de potencial de membrana se producen como consecuencia de los cambios de permeabilidad que experimenta la membrana celular a los iones Na+ y K+ en respuesta a la despolarización inicial y que, a su vez, se deben a la apertura y cierre de canales iónicos específicos para los iones. Esta mayor permeabilidad de la membrana neuronal a la entrada de Na+ durante la fase ascendente del potencial de acción se debe a la apertura de canales de Na+ que permanecerían cerrados en estado de reposo. Estos canales son sensibles a los cambios de voltaje. Estos canales reciben el nombre de canales de Na+ dependientes de voltaje, pues se abren y cierran según los cambios que experimenta el potencial de membrana.


El cambio en la permeabilidad de la membrana a los canales Na+ no es el único que se produce en la fase ascendente del potencial de acción, pues en esta fase se da un cambio en la permeabilidad a los iones K+ debido a la apertura de canales de K+ dependientes de voltaje. Sin embargo, cuando el potencial de membrana es positivo, la distribución de cargas eléctricas entre ambos lados de la membrana ha cambiado de forma que en este momento el interior celular presenta un exceso de cargas positivas respecto al exterior. En esta situación, los iones K+ son empujados hacia el exterior. El cambio en la proporción de iones que entran y salen de la neurona se produce cuando el potencial de membrana alcanza el umbral de excitación. Por encima del umbral de excitación, el número de iones Na+ que entran es mayor que el de los iones K+ que salen, por lo que se produce la respuesta regenerativa que se ha comentado.


Cuando el potencial de membrana adopta el valor de +50 mV se ha invertido el potencial de la membrana y ahora el interior está cargado positivamente. En esta situación, los canales de K+ siguen abiertos y los canales de Na+ entran en un estado de inactivación. Al comienzo de la fase descendente, los canales de Na+ no pueden ser abiertos y la neurona no puede generar un nuevo potencial de acción, por lo que se dice que la membrana se encuentra en periodo refractario absoluto. A medida que el potencial de membrana va recuperando su valor negativo, los canales de K+ se cierran.


Al final de la fase descendente se produce una caída brusca del potencial de membrana hasta -90 mV antes de que éste recobre el característico valor de -70 mV del potencial de reposo. Por ello, este periodo recibe el nombre de periodo refractario relativo. La prolongada hiperpolarización del potencial de membrana antes de alcanzar el valor de reposo se debe a que la permeabilidad de la membrana da paso a los iones de K+ es mayor que la que presenta en estado de reposo.


Conductancias iónicas durante el potencial de acción.

El término conductancia es similar al de la permeabilidad, pero no significan exactamente lo mismo. La conductancia (g) se emplea para describir el flujo de iones a través de la membrana. La conductancia depende no sólo de la permeabilidad de la membrana a un ión dado, sino del número y la distribución de los iones a los que la membrana es permeable.


Durante el transcurso de un potencial de acción se producen cambios en las conductancias para los iones Na+ y K+. La conductancia para el ión Na+ aumenta y disminuye rápidamente, alcanzando su máximo valor en un tiempo aproximado de 1 mseg desde el comienzo del potencial de acción. La conductancia para el K+, aumenta más lentamente durante el primer mseg del potencial de acción, alcanzando su máximo valor durante el siguiente mseg y va decreciendo progresivamente a medida que el potencial de membrana adquiere el valor del potencial de reposo.


Es importante destacar que las conductancias relativas para los iones Na+ y para los iones K+ dependen de la fase del potencial de acción y del tiempo.

LA PROPAGACIÓN DEL POTENCIAL DE ACCIÓN.

Se acaban de describir los mecanismos iónicos que originan el potencial de acción, que es una señal eléctrica fundamental  para que las neuronas puedan comunicarse entre sí y transmitir información. Para que la información pueda ser transmitida a otras neuronas, es necesario que el potencial de acción alcance los botones terminales. La propagación del potencial de acción consiste en la conducción del potencial a lo largo del axón, desde el cono axónico hasta los botones terminales. La conducción del potencial cumple con la ley del todo o nada. El potencial de acción se regenera a los largo del axón; el potencial de acción se propaga de forma activa.


Las corrientes iónicas despolarizantes de Na+ que desencadenan el potencial de acción a lo largo del axón podrían, en realidad, fluir en cualquier dirección. La propagación del potencial de acción siempre se realiza hacia delante nunca hacia detrás.


La refractariedad de la zona de la membrana donde se ha producido un potencial de acción se debe a:


1) la inactivación de los canales de Na+.


2) la hiperpolarización tras el disparo del potencial de acción.


La conducción saltatoria.

La vaina de mielina actúa como cubierta aislante que mejora la velocidad de conducción del potencial de acción. En los axones mielinizados, el potencial de acción no se regenera punto por punto de la membrana axonal, sino que sólo se produce en los nódulo de Ranvier.


Sin embargo, para que los potenciales puedan regenerarse en cada nódulo, son fundamentales otro tipo de señales eléctricas producidas en las cubiertas de mielina (potenciales graduados o locales). Los potenciales graduados se conducen de forma pasiva.


Las ventajas de la conducción saltatoria en los axones mielinizados son evidentes. La velocidad de conducción aumenta y por tanto aumenta la rapidez de respuesta.


Otra ventaja que presentan los axones mielinizados es el chorro de energía.

Tema 12: Transmisión sináptica.

COMUNICACIÓN ENTRE NEURONAS: LAS SINAPSIS.

Los contactos funcionales entre células nerviosas o entre neuronas y otras células efectoras se denominan sinapsis. Gracias a las sinapsis, las neuronas se activan, se inhiben o sufren modulaciones de su actividad. En las sinapsis químicas, la comunicación entre células se lleva a cabo mediante la liberación de un neurotransmisor desde los terminales o botones presinápticos. Las neuronas que liberan estas sustancias se denominan presinápticas y las que reciben la información postsinápticas. El espacio extracelular que separa físicamente a las dos neuronas que establecen contacto, se denomina espacio o hendidura sináptica.


En las sinapsis eléctricas las dos células entran en estrecho contacto, de forma que los canales iónicos de sus membranas se juntan y permiten el paso de iones y otras moléculas pequeñas. Las zonas de contacto se llaman uniones hendidas. En este tipo de sinapsis, los cambios eléctricos de forma casi instantánea en la otra. Puede haber flujo bidireccional.


Una ventaja obvia de las sinapsis eléctricas es que no hay retraso en la transmisión de información.

LAS SINAPSIS QUÍMICAS.

Estas sustancias se encuentran almacenadas en los botones terminales en unos pequeños sacos de membrana que reciben el nombre de vesículas sinápticas. Normalmente, en el sitio donde se produce la liberación, las vesículas se disponen muy agrupadas cerca de la membrana presináptica, constituyendo las denominadas zonas activas. Cuando los neurotransmisores son liberados se difunden a través de la hendidura sináptica e interaccionan con proteínas específicas situadas en la membrana postsináptica que reciben el nombre de receptores postsinápticos.


Mecanismos de la transmisión sináptica química.

En la transmisión sináptica química tienen lugar cuatro procesos.


En primer lugar, para que un neurotransmisor sea liberado desde los botones terminales, es fundamental que la neurona disponga de los mecanismos que permiten su síntesis y almacenamiento en las vesículas sinápticas. En algunos casos, la síntesis del neurotransmisor se realiza en el soma. En otros casos, el paso final de su síntesis o su síntesis completa se lleva a cabo en los propios botones terminales.


El segundo mecanismo de la transmisión sináptico consiste en la liberación del neurotransmisor. Para que esta liberación se produzca es fundamental que el potencial de acción llegue a los botones terminales presinápticos. Cuando el potencial alcanza los botones terminales se produce la despolarización de la membrana del terminal y la apertura de los canales de Ca2+. Estos iones facilitan la unión de las vesículas sinápticas que contienen el neurotransmisor con la membrana postsináptica.


El tercer proceso consiste en la interacción del neurotransmisor con sus receptores. Una vez que ha sido liberado, el neurotransmisor se difunde rápidamente a través de la hendidura sináptica, uniéndose a unas proteínas de la membrana postsináptica: los receptores postsinápticos. La unión del neurotransmisor a su receptor produce la activación del receptor, lo que a su vez puede originar diferentes efectos en la neurona. Uno de los efectos es producir un cambio en la permeabilidad de la membrana. Estos canales iónicos se abren en respuesta a los neurotransmisores y son diferentes a los canales iónicos dependientes de voltaje. Se ha comprobado que los canales iónicos controlados por neurotransmisores no son dependientes de voltaje.


Finalmente, se produce la inactivación del neurotransmisor que hace que la transmisión sináptica finalice. Existen dos mecanismos: la inactivación enzimática es llevada a cabo por enzimas específicas que degradan o metabolizan cada neurotransmisor.


El segundo mecanismos es el de recaptación. Es llevado a cabo por proteínas transportadoras insertadas en la membrana del propio botón terminal que libera el neurotransmisor.


Clases de sinapsis químicas.

Teniendo en cuenta las diferentes zonas de las neuronas que transmiten y reciben la información, los contactos sinápticos pueden ser sinapsis axodendríticas, axosomáticas, dendrodendríticas y axoaxónicas.


Según la morfología, pueden distinguirse dos tipos: de tipos I y de tipo II. Las de tipos I producen la activación de la neurona postsináptica y constituyen fundamentalmente los contactos que se establecen entre los botones terminales de una neurona y las dendritas de otra. Las de tipo II producen la inactivación de la neurona postsináptica, constituyendo principalmente los contactos que se establecen sobre los cuerpos neuronales.


SINAPSIS AXOAXÓNICAS: INHIBICIÓN Y FACILITACIÓN PRESINÁPTICA.


En algunas ocasiones un terminal presináptico establece sinapsis sobre un segundo terminal presináptico. Debido a que con frecuencia estas interacciones  ejercen un efecto inhibidor de la actividad de este 2º terminal, este tipo de interacciones reciben el nombre de inhibidores presinápticos.


El terminal B libera un neurotransmisor que ejerce un efecto inhibidor sobre el terminal A, disminuyen la cantidad de neurotransmisor liberado por A y la consiguiente atenuación del efecto que produce en la neurona postsináptica. Se produce cuando el terminal B ejerce un efecto facilitador sobre A, de forma que aumenta la entrada de Ca2+ al terminal.

POTENCIALES POSTSINÁPTICOS EXCITADORES E INHIBIDORES. LA INTEGRACIÓN NEURAL.

La apertura de estos canales iónicos permite el paso de corrientes iónicas a través de la membrana, produciendo cambios en el potencial de la membrana postsináptica (potenciales postsinápticos). Si se produce una despolarización estos potenciales se llaman potenciales excitadores postsinápticos (PEP). Las sinapsis donde se liberan estos neurotransmisores se llaman excitadoras. Si el potencial de membrana postsináptico se hiperpolariza los cambios se llaman potenciales inhibidores postsinápticos. Las sinapsis en las que son liberados son sinapsis inhibidoras.


El hecho de que se produzca un PEP o un PIP en la membrana postsináptica depende del tipo de canales que se abren en respuesta a la activación del receptor.


En los canales iónicos controlados por neurotransmisores la activación del receptor conlleva la apertura directa del canal, dado que éste forma parte del propio receptor. Este tipo de receptores se llaman ionotrópicos. En otros casos, la activación pone en marcha una serie de mecanismos que pueden abrir canales iónicos de forma indirecta mediante cambios bioquímicos (receptores metabotrópicos). Y sus efectos están mediados por proteínas G. Con frecuencia estas proteínas activan el metabolismo celular desencadenando una serie de reacciones bioquímicas en las que se producen moléculas mediadoras que reciben el nombre de segundos mensajeros. Existen también receptores presinápticos (autorreceptores) que están asociados a proteínas G. Se piensa que la unión a los autorreceptores es un mecanismo de control de la síntesis del neurotransmisor que ha sido liberado.


Los potenciales postsinápticos tomados individualmente son demasiado pequeños para producir un efecto apreciable sobre la neurona y únicamente aumentan la probabilidad de que se produzca un potencial de acción. 


Los potenciales postsinápticos son locales porque su magnitud disminuye gradualmente según se alejan del punto de origen. Aunque su magnitud vaya disminuyendo muchos de estos potenciales locales alcanzan el cono axónico, produciéndose un proceso de integración de todas las señales, excitadoras e inhibidoras que recibe el nombre de integración neural.


La integración neural consiste en un  proceso de sumación de todos los potenciales locales que alcanzan el cono axónico. El proceso de sumación tiene lugar simultáneamente en el plano espacial y en el temporal. Es decir, se produce una sumación de todos los potenciales locales que llegan al mismo lugar y al mismo tiempo.

NEUROTRANSMISORES Y NEUROMODULADORES.

Para referirnos a todo tipo de sustancias que actúan sobre las neuronas postsinápticas empleamos el nombre de neurotransmisores. Otros neurotransmisores se unen a receptores ligados a proteínas G. A estos últimos se les llama también neuromoduladores porque modulan la eficacia de los potenciales postsináticos producidos en los receptores asociados a canales iónicos.


Un mismo neurotransmisor puede actuar como neurotransmisor propiamente dicho en unas sinapsis y neuromodulador en otras. Los neurotransmisores producen efectos rápidos, mientras que los neuromoduladores lentos.


Las vesículas que contienen neurotransmisores o neuromoduladores son diferentes. Así, los botones terminales que contienen neurotransmisores presentan vesículas pequeñas (50 nm) mientras que las de los neuromoduladores son grandes y esféricas (120 nm). Hay botones terminales donde coexisten dos o más neurotransmisores y, a menudo, uno de ellos se comporta como un neurotransmisor y el otro como un neuromodulador.


Clases de neurotransmisores.

Actualmente se admite que existen cuatro grandes clases de neurotransmisores que difieren entre sí por sus propiedades químicas y sus efectos. Estas clases son:


La acetilcolina fue el primer neurotransmisor identificado y caracterizado, por lo que quizás es el mejor conocido.  Se encuentra tanto en el SNC como en el SNP, es el neurotransmisor de la unión neuromuscular, de las sinapsis que se establecen en los ganglios del SN autónomo, tanto del SN simpático como del SN parasimpático con sus células diana. Se sintetiza en mayor cantidad en algunos núcleos del encéfalo anterior. Los receptores a los que se une la acetilcolina se denominan colinergéticos, existiendo dos subtipos diferentes de estos receptores, muscarínicos y nicotínicos. La caracterización bioquímica de los receptores colinergéticos ha permitido averiguar que estos receptores están constituidos por una proteína con cinco subunidades que forman el canal iónico que permite el paso de iones a través de la membrana.


Entre las aminas biógenas pueden distinguirse dos subclases: catecolaminas y serotonina. Las catecolaminas son tres: dopamina, noradrenalina y adrenalina. La dopamina se sintetiza fundamentalmente en el tronco del encéfalo. Desde estas regiones se envían proyecciones dopaminérgicas hacia diferentes partes del SN, principalmente al encéfalo anterior. La noradrenalina se sintetiza principalmente en el locus coeruleus desde donde parten proyecciones noradrenérgicas que se distribuyen ampliamente por todo el encéfalo. La adrenalina se sintetiza a partir de la noradrenalina en los botones terminales de las neuronas del SNC y también en la médula adrenal. Por su parte, la serotonina se sintetiza en los núcleos de rafe del tronco del encéfalo, desde donde se envían proyecciones serotoninérgicas que se distribuyen por diversas regiones del SNC y la médula espinal. Se conocen distintos subtipos diferentes de cada una de las aminas biógenas. La mayoría de estos receptores son metabotrópicos.


Los aminoácidos transmisores son los principales neurotransmisores excitadores e inhibidores del SN. Estos neurotransmisores participan en la mayoría de las sinapsis de receptores ionotrópicos. Entre los excitadores se encuentran el glutamato y el asparato, mientras que entre los inhibidores están el ácido gamma, aminobutírico (GABA) y la glicina. Desde un punto de vista químico, estos cuatro aminoácidos son muy parecidos y se sintetizan mediante diferentes reacciones químicas a partir del glutamato. El glutamato y la glicina son aminoácidos que se obtienen a partir de la glucosa y otros precursores. Solamente el GABA es exclusivamente neurotransmisor.


Los neuropéptidos son neurotransmisores muy numerosos en el SN y se localizan en todos los circuitos nerviosos en mayor o menor grado. Las funciones que desempeñan son muy variadas. Un grupo muy importante de neuropéptidos está constituido por las hormonas del sistema neuroendocrino y que, además de desempeñar diferentes funciones en el organismo, actúan como neuromoduladores en el SN.

FARMACOLOGÍA DE LA SINAPSIS QUÍMICA.

La mayoría de las sustancias psicoactivas ejercen sus efectos sobre el SN al afectar alguno de los mecanismos de la transmisión sináptica química que tiene lugar entre neuronas.


En lo que hace referencia a la síntesis y almacenamiento de los neurotransmisores, diversas sustancias químicas pueden afectar a estos dos procesos.


Es posible también afectar el proceso de síntesis proporcionando a la neurona una mayor cantidad de sustancia precursora.


Existen también otras sustancias que afectan al proceso de liberación del neurotransmisor.


Otras sustancias químicas pueden estimular la liberación del neurotransmisor.


Otras sustancias psicoactivas actúan en los receptores postsinápticos. Se conocen numerosas sustancias que, al unirse a receptores específicos impiden la unión del neurotransmisor y, por tanto, el efecto que éste produce. Se puede decir, en general, que existen dos tipos de antagonismo: uno, irreversible, por el que la sustancia se une tan fuertemente al receptor que prácticamente llega a destruirlo y, otro, reversible, caracterizado porque la sustancia bloqueante se va separando del receptor según transcurre el tiempo. Los términos agonista y antagonista pueden usarse en un sentido más general para indicar si la sustancia ejerce un efecto facilitador o inhibidor de la acción del neurotransmisor.


En lo que hace referencia a la inactivación del neurotransmisor, todas aquellas sustancias que afectan a las enzimas que participen en la degradación del neurotransmisor o que impiden que éste sea recaptado adecuadamente por el terminal presináptico modificando la transmisión sináptica, potenciando el efecto de los neurotransmisores, dado que éstos pueden activar sus receptores durante más tiempo.


Respecto al otro mecanismo de inactivación del neurotransmisor, la recaptación, existen numerosas sustancias que bloquean la recaptación de la dopamina, serotonina y noradrenalina.

Tema 13: Introducción a los sistemas sensoriales. El gusto y el olfato.
INTRODUCCIÓN A LA PSICOBIOLOGÍA DE LOS SENTIDOS.


Tipos de energía estimular: la modalidad sensorial.

La estimulación sensorial es el aspecto físico-material de los estímulos, su modalidad, y sus características físicas de frecuencia, amplitud o intensidad, etc.


Además de detectar y clasificar la energía, es decir, además de extraer la información relativa al tipo de energía que incide el SN debe ser capaz de codificar su procedencia, intensidad y duración.


A la transformación de las diferentes modalidades energéticas en impulsos nerviosos llevada a cabo por los receptores sensoriales se le llama trasducción sensorial. Müller propuso la llamada ley de las energías nerviosas específicas. Las vías nerviosas que transmiten la información sensorial a ese SNC llevan esa información a zonas determinadas diferentes para cada modalidad. La ley de Müller según los datos actuales recibe el nombre de ley de las líneas marcadas, expresión con la que se quiere hacer referencia a que las vías sensoriales siguen un trayecto predeterminado y genéticamente programado, desde los receptores a las áreas de proyección sensorial donde se interpreta o descodifica la información recibida. La modalidad sensorial depende de a que parte del SNC lleguen los impulsos nerviosos y no de cuál haya sido la energía estimular. Cada receptor está programado para responder a un estrecho margen de valores de un tipo determinado de energía: el estímulo adecuado.


Los receptores sensoriales y la trasducción.

Si tuviéramos que hacer una clasificación de los mecanismos de trasducción sensorial podríamos hacerla atendiendo a si el receptor sensorial es de tipo neural o si hay algún tipo de receptor especial que capta la energía estimular y la transforma para luego estimular la neurona sensorial. Los receptores olfatorios, los cutáneos y los propio e interoceptivos son neuronas, mientras que la vista, el oído, el equilibrio y el gusto cuentan con receptores especializados. Este cambio de potencial recibe el nombre de potencial generador si el receptor sensorial es una neurona y potencial de receptor si se trata de un receptor no neuronal. En algunos casos la estimulación de los receptores sensoriales no provoca en sí la generación de potenciales de acción en las neuronas sensoriales, ya que estas neuronas están constantemente disparando, sino que los potenciales de receptor ocasionan un cambio en la frecuencia de disparo de esas neuronas sensoriales.


La cuantificación de la energía estimular: codificación de la intensidad (o amplitud) del estímulo.

Dos son las posibilidades con que cuentan las neuronas sensoriales para informar de la intensidad de la energía incidente: un código de frecuencia, consistente en que a medida que aumenta la intensidad de la estimulación, aumenta correlativamente la frecuencia de potenciales de acción que una neurona sensorial transmite. Una estrategia que permite ampliar el rango de intensidades codificantes se sirve de una característica de las neuronas sensoriales: su umbral de respuesta; cada neurona empieza a responder sólo cuando la estimulación tiene la intensidad necesaria. Este segundo mecanismo se llama fraccionamiento según rango o código poblacional, ya que, en este caso, la intensidad se codifica no sólo mediante la frecuencia de impulsos nerviosos, sino también considerando el número de neuronas que disparan sus potenciales y su umbral de disparo.


Codificación de la duración y localización de la estimulación.

DURACIÓN DE LA ESTIMULACIÓN.


Un fenómeno bastante habitual es el de la disminución o desaparición de la sensación aún cuando la estimulación sensorial siga teniendo la misma intensidad. Cuando esta reducción se explica por la fisiología de los receptores sensoriales recibe el nombre de adaptación sensorial, mientras que cuando los receptores siguen respondiendo de la misma manera, pero el individuo deja de responder a la estimulación, se suele hablar de habituación.


Esta reducción de respuesta sensorial a pesar de mantenerse la estimulación se conoce como adaptación sensorial. Los receptores que se adaptan deprisa reciben el título de receptores fásicos, mientras que los que tardan mucho o no son adaptables se les clasifica como tónicos.


LA LOCALIZACIÓN DE LA ESTIMULACIÓN: CAMPOS RECEPTIVOS E INHIBICIÓN LATERAL.


La ubicación de la estimulación se basa en la organización estructural de los receptores sensoriales.


En el caso de los receptores cutáneos, es conocido el hecho de que a la corteza de proyección sensorial se la conoce como humínculo sensorial: éste demuestra que hay una correspondencia entre cada punto de la piel y zonas determinadas de la corteza de proyección sensorial, lo que quiere decir que el origen de la estimulación está codificado por líneas marcadas.


Hay que tener presente que la actividad fisiológica de una neurona sensorial resulta modificada por la estimulación de los receptores que conecten con ella: campo receptivo.


La sumación de las diferentes sinapsis en la membrana dendrítica y somática de la neurona de 2º orden determina su actividad electrofisiológica. La interacción entre campos receptivos próximos explica el fenómeno de la inhibición lateral. Es una observación bien contrastada que percibimos mejor los cambios en la intensidad de la estimulación sensorial o zonas de contraste: en este principio se basa la explicación de la coloración absolutamente de los armiños, zorros u osos polares.


Es claro que hay una relación entre campos receptivos, inhibición lateral y frecuencia de impulsos de las neuronas sensoriales: de alguna manera, la codificación de la intensidad de un estímulo es el resultado de los demás estímulos que puedan estar incidiendo simultáneamente en el campo receptivo de esa neurona; por eso, la intensidad codificada de un estímulo no siempre es directamente proporcional a la intensidad del estímulo.

EL GUSTO.


La lengua, las papilas y los botones gustativos.

En el caso de la especie humana, y los vertebrados en general, estas células receptoras se hallan insertas en una estructura conocida con el nombre de botón gustativo.


Los botones del gusto se concentran en la zona superior de las papilas fungiformes y los bordes laterales de las llamadas papilas foliadas.


Una de las razones por las que percibimos más rápidamente ciertos tipos de sensaciones gustativas es que los botones gustativos de las papilas fungiformes comunican directamente con la superficie externa de la lengua, mientras que las papilas circunvalladas y foliadas se encuentran en los pliegues laterales, lo que hace preciso paladear para conseguir que las sustancias estimulantes del gusto se mezclen con la saliva y alcancen los intersticios de las papilas donde están los botones.


Las células gustativas propiamente dichas proyectan extensiones en forma de microvellosidades hasta que el poro en que termina el botón gustativo, mientras que por el otro extremo hacen sinapsis con las neuronas sensoriales. Dentro de cada botón gustativo hay, además de entre 50 y 150 receptores, otras células, basales, oscuras e intermedias.


Para que sintamos los que sentimos cuando comemos ocurre la trasducción gustativa o interacción entre el estímulo y su receptor, interacción que, en última instancia, acaba dando lugar a una señal nerviosa.


Es claro que el sabor de un alimento no es algo simple sino la suma o multiplicación de un conjunto de sensaciones gustativas a las que se añaden otras de tipo táctil y oloroso. Lo que sí es seguro es que el sabor tiene su origen y causa en algunas de las propiedades de algunas de las moléculas de los alimentos o sustancias que nos metemos en la boca.


LO DULCE.


Hay bastantes evidencias que apuntan a la existencia de al menos un receptor de la membrana responsable del sabor dulce. El proceso de trasducción sensorial del sabor dulce implica una despolarización de la célula receptora. Esta despolarización puede ser una consecuencia del cierre del canal dependiente de K+. El cierre de este canal es el resultado de la acción del AMPc; el receptor, estimulado por una sustancia dulce, activa la enzima adenilatociclasa, que cataliza la síntesis del AMPc.


LO AMARGO.


Algunas sustancias amargas no atraviesan la membrana celular, parecen actuar activando un tipo de proteína G específica de los receptores del gusto, cuyos efectos son una reducción en los niveles de AMPc y CMPC que actúan bloqueando canales iónicos y, consecuentemente, una despolarización del receptor. En otros casos, las sustancias amargas activan proteínas G acopladas a fosfolipasa C: el efecto final es la liberación intracelular de Ca+ y despolarización del receptor gustativo.


LO SALADO.


La trasducción del sabor salado parece ser el resultado del paso de iones a través de canales catiónicos independientes de voltaje presentes en la membrana apical de las células receptoras. El paso de estos iones altera el potencial eléctrico de las células receptoras lo que provoca la liberación de un neurotransmisor.


LO ÁCIDO.



Al igual que en el caso del sabor salado, el ácido es consecuencia de las alteraciones en los canales iónicos de la parte apical de la membrana receptora. Es sabido que los ácidos reducen la sensibilidad a la sal.


LA ESTIMULACIÓN DE LOS RECEPTORES GUSTATIVOS POR AMINOÁCIDOS Y ÁCIDOS GRASOS.


En los mamíferos, los aminoácidos son percibidos como dulces o como amargos.


Los ácidos grasos afectan a la actividad de los receptores gustativos, concretamente inhibiendo desde fuera determinados canales de K+: estos son sensibles únicamente a los ácidos grasos esenciales, lo que obliga a concluir que el sistema gustativo participa también en la detección de estos nutrientes imprescindibles.


El procesamiento neural del gusto.

VÍAS NERVIOSAS DEL GUSTO.


Las neuronas aferentes que están en contacto sináptico con los receptores de los botones gustativos de la lengua corresponden a los pares craneales VII y IX. La faringe está inervada con el nervio vago. Los cuerpos celulares de estas neuronas se encuentran en diferentes ganglios de la cabeza: los del nervio facial cuyas prolongaciones discurren por la cuerda del tímpano, en el ganglio geniculado, los del glosofaríngeo en el ganglio petroso y los del vago en el nodoso.


Los tres nervios craneales proyectan ipsilateralmente sus axones hasta hacer sinapsis en el núcleo solitario del bulbo raquídeo. Este núcleo es un núcleo de relevo que interviene en el control de numerosas funciones viscerales ya que recoge información proveniente del intestino, los pulmones y el sistema cardiovascular.


Las neuronas del NTS que recogen las aferencias gustativas, agrupadas en el núcleo gustativo del núcleo solitario proyectan, ipsilateralmente en su mayoría, al tálamo.


Algunas neuronas gustativas proyectan sobre el núcleo parabraquial del puente que participa en reflejos autonómicos relacionados con el gusto. El NTS envía proyecciones descendentes hacia los núcleos motores que regulan respuestas viscerales relacionadas con la ingestión y rechazo de la comida.


CODIFICACIÓN NEURAL DE LOS SABORES.


En el caso de las cuatro cualidades gustativas básicas, no puede decirse que cada neurona sensorial resulte estimulada por un único tipo de estímulo gustativo.


Cada neuronas sensorial responde especialmente a una de las cuatro cualidades gustativas básicas. Hay una cierta separación espacial entre las zonas de proyección sensorial de las cualidades gustativas en el SNC. Todo lo dicho apoyaría la teoría de la codificación por líneas marcadas o vías específicas.


Una segunda teoría, conocida como codificación de patrones de respuesta, considera fundamental el hecho de que la especificidad no sea absoluta y trata de explicar la codificación gustativa en función de la comparación entre la entrada de impulsos de las diferentes fibras gustativas aferentes, comparación llevada a cabo por las neuronas del SNC.


Funciones biológicas del gusto.

El aspecto placentero de la ingestión es el resultado de lo que se conoce como fase cefálica, que consiste en el conjunto de reflejos digestivos que se ponen en marcha al estimularse los receptores sensoriales, especialmente el olfato y el gusto, , junto con otros receptores de la boca y el cerebro.


Hay otros hechos que permiten demostrar que efectivamente, el gusto sirve bastante bien a la función de seleccionar adecuadamente la dieta. Son fundamentalmente dos: lo que se conoce como hambres específicas y el fenómeno comportamental llamado aversión gustativa.

EL OLFATO.

La función del gusto se explica por sí sola: distingue entre lo que es bueno para comer o beber y lo que no lo es. El olfato participa en funciones biológicas distintas de las propiamente relacionadas con la comida.


Las feromonas son unas sustancias olorosas específicas, capaces de señalar y provocar cambios fisiológicos en los congéneres.


Anatomía funcional.

Las sustancias olorosas lo son porque algunas de sus moléculas se esparcen por el aire y entran en contacto con los receptores olfativos, las neuronas receptoras olfatorias o receptores olfatorios.


LA CAVIDAD NASAL.


La cavidad nasal humana consta de dos huecos a ambos lados del séptum nasal, cuyas paredes, ampliamente irrigadas y con capacidad secretora regulada por el SN autónomo, presentan tres o cuatro pliegues que dificultan el paso franco del aire permitiendo que se humedezca y caliente antes de llegar a los pulmones. Sólo en el techo del pliegue superior hay receptores olfativos insertados en la mucosa olfatoria.


LA MUCOSA OLFATORIA.


La mucosa olfatoria humana alcanza una superficie de 2 cm2 y la densidad de los receptores olfatorios viene a ser de unos 30000 por mm2.


La mucosa olfatoria consta de receptores olfativos, células de sostén y células basales. Este epitelio olfatorio está cubierto por una capa de mucus de grosor variable.


Las células de soporte presentan microvellosidades, en tanto que los receptores proyectan a los cilios hacia el interior de la capa mucosa. La interacción entre las sustancias odoríferas y sus receptores tiene lugar en los cilios. El mucus, segregado por las glándulas de Bowman, participa en el proceso receptor haciendo que las moléculas olorosas se muevan más despacio. Cuanto mayor es la liposubiliddad, mayor es su capacidad de estimular a los receptores. En este mucus hay además proteínas ligadoras de odoríferos algunas de las cuales son específicas para transportar feromonas.


LAS NEURONAS RECEPTORAS OLFATORIAS.


Los receptores olfatorios son neuronas bipolares con una proyección dendrítica hacia la superficie de la mucosa olfatoria donde se engrosa y proyecta sus cilios, y una proyección axónica en su polo opuesto que conecta ipsilateralmente con el bulbo olfatorio.


La codificación neural del olor.

Se han propuesto siete olores o aromas básicos o primarios, de cuya combinación se derivarían todos los demás. Etéreo, frutal, floral, conforáceo, menta, pútrido y ocre.


Al igual que los demás tipos de receptores, los olfatorios, cuando interactúan  con los estímulos apropiados, responden generando potenciales graduados que se difunden pasivamente por el soma celular hasta alcanzar el segmento proximal del axón, donde se genera un potencial de acción cada vez que se alcanza el umbral de disparo. Una exposición prolongada da lugar a una reducción en la frecuencia de los potenciales hasta niveles relativamente bajos: adaptación sensorial.


La potencia odorífera de una sustancia depende también de su afinidad por un a molécula de tipo proteínico conocida con el nombre de proteína ligadora de odoríferos. Otra posible función de la PLO bien podría ser actuar de filtro protector impidiendo que la mucosa olfatoria sufra una concentración excesiva de sustancias.


Vías olfatorias.

PROYECCIONES PRIMARIAS: DEL EPITELIO OLFATORIO AL BULBO OLFATORIO.


Los axones desmielinizados de los receptores olfatorios hacen sinapsis con las dendritas de las células mitrales, empenechadas y periglomerulares del bulbo olfatorio. La disposición espacial de los árboles dendríticos de estos tipos de células en la zona más periférica del bulbo olfatorio es muy definida en glomérulos. Dentro del bulbo olfatorio pero en una capa más profunda, se encuentra una cuarta clase de neurona bulbar, las células granulares, que no tienen axones y que interactúan mediante sinapsis dendrodendríticas con las células mitrales.


PROYECCIONES DEL BULBO OLFATORIO.


Los axones de las células mitrales y empenechadas del bulbo olfatorio, agrupados en el tracto olfatorio, proyectan directamente sobre el cortex prepiriforme, el núcleo del tracto olfatorio lateral, el núcleo olfatorio anterior, el tubérculo olfatorio, los núcleos anterior y corticoposterolateral de la amígdala, el extremo rostroventral del hipocampo anterior y las áreas entorrinales dorsomedial y lateral. Parece ser que también llegan proyecciones bulbares a la banda diagonal de Broca. 


PROYECCIONES TERCIARIAS Y CUATERNARIAS.


Vías tálamo-corticales.

Siempre se ha dicho que el olfato es especial entre los sentidos por cuanto sus aferencias no hacen relevo en el tálamo antes de alcanzar el neocortex. Las fibras olfativas del cortex piriforme y otras procedentes de la amígdala hacen sinapsis en el núcleo dorsomedial del tálamo. La información olfativa recogida en el tálamo se proyecta a la corteza orbitofrontal.


Vías hipotalámicas, hipocámpicas y habenulares.

Algunas fibras del cortex piriforme y del tubérculo olfatorio, que discurren por el haz prosencefálico medial, proyectan sobre el hipotálamo, así como también algunas fibras procedentes de la amígdala. El área entorrinal proyecta sobre el hipocampo. Otras fibras olfativas procedentes probablemente del núcleo olfatorio proyectan sobre la habénula.


Vías reticulares.

Se ha comprobado que algunas neuronas de la formación reticular mesencefálica responden a estimulaciones puramente olfativas y que algunas de estas neuronas reciben aferencias procedentes de áreas olfativas, concretamente de la amígdala, vía haz prosencefálico medial. Efectivamente, los estímulos olorosos también son capaces de provocar reacciones de orientación y alerta, reacciones que están mediadas por la formación reticular.


Funciones biológicas del olfato.

Las feromonas son sustancias odoríferas portadoras de información o mensajeros químicos cuya captación por un receptor puede desencadenar en él determinados procesos fisiológicos o promover conductas específicas.


En los roedores se ha descrito una estructura olfatoria distinta de la propia mucosa olfatoria: el órgano vomeronasal o de Jacobson. Esta estructura olfativa especializada tiene en el cerebro un área de proyección especializada, el bulbo olfatorio accesorio, que se distingue morfológicamente del bulbo olfatorio principal y que se encuentra un poco detrás de éste.

Tema 14: Tacto y dolor.
RECEPTORES SENSORIALES DE LA PIEL.


La piel.


Se pueden distinguir dos tipos de piel: la piel galbra o sin vello y la piel vellosa que se encuentra en la mayor parte del cuerpo. La piel galbra posee una gran capacidad de discriminación táctil debida a la abundancia de receptores sensoriales que tiene y una densidad de inervación mucho mayor que la piel con pelo.


Tanto en la piel galbra como vellosa se aprecian principalmente dos capas:


La epidermis es la capa más externa. Derivada del ectodermo, se compone de un estrato germinativo. En la base de la epidermis se encuentran los melanocitos que producen el pigmento denominado melanina.


La dermis se encuentra debajo de la epidermis. Está formada básicamente por tejido conjuntivo. Esta capa también contiene terminaciones nerviosas, pequeños vasos sanguíneos, folículos pilosos y glándulas sudoríparas y sebáceas.


Receptores cutáneos.

Una gran mayoría de los receptores del sistema somatosensorial son mecanorreceptores. Los receptores cutáneos se pueden dividir en receptores encapsulados y terminaciones nerviosas libres.


Las terminaciones nerviosas libres se encuentran por toda la piel y en muchos otros tejidos y constituyen el receptor sensorial más sencillo.


Estas terminaciones pueden proceder tanto de axones amielínicos como mieliniados. Las sensaciones que producen por estimulación de estos dos tipos de fibras son diferentes.


Los receptores encapsulados son estructuras cuyas características morfológicas y funcionales permiten detectar y codificar las características de los estímulos mecánicos. Los mecanorreceptores de adaptación lenta dan una respuesta constante mientras se mantiene la estimulación; sin embargo,  los de adaptación rápida responden a la aparición y al cese de la estimulación, pero no a toda la duración del estímulo.


Los corpúsculos de Pacini son un ejemplo de receptor encapsulado de adaptación rápida. El corpúsculo de Pacini, que es fundamental para transmitir la información sobre los campos rápidos en la presión, no es útil para informar cuando la presión se aplica de forma constante.


En las zonas de la piel más sensibles al tacto, como son las yemas de los dedos y la lengua, el número de receptores por área es mayor.


La cualidad de los estímulos somatosensoriales que percibimos va a estar determinado tanto por las propiedades de los receptores implicados como el procesamiento que a nivel del SNC tiene lugar.


Trasducción.

Los mecanorreceptores llevan a cabo el proceso de trasducción, es decir, transformar la energía mecánica en potenciales receptores.


La información captada por diferentes mecanorreceptores llega a las neuronas de los ganglios de la raíz dorsal de la médula. Sus somas se localizan en los ganglios de la raíz dorsal de los nervios espinales, son neuronas unipolares y su axón se divide cerca del cuerpo neuronal en dos ramificaciones: una proyecta a la periferia, hacia el receptor de la piel y la otra ramificación proyecta al SNC.


El terminal de la ramificación periférica de la neurona receptora responde a estímulos con un cambio en el potencial de reposo de la membrana, una respuesta graduada similar a un potencial postsináptico. Primeramente, el estímulo que incide sobre la piel es modificado por las células accesorias que rodean al receptor. En segundo lugar, el estímulo mecánico incide sobre la membrana de la zona receptora de la neurona sensorial para producir un cambio en su potencial de membrana. Por último, este cambio de potencial puede producir un potencial de acción en la fibra nerviosa aferente.


Para transformar la energía mecánica en un potencial receptor, la membrana del terminal del axón cuenta con canales iónicos que son sensibles a la deformación mecánica.


Propiedades de los receptores somatosensoriales.

La duración. El tiempo que está actuando un estímulo y el tiempo que lo estamos percibiendo determina la duración de la sensación. Cuando la estimulación se mantiene por un tiempo, la intensidad que percibimos va disminuyendo, y este descenso es el proceso que conocemos como adaptación sensorial.


La repuesta de un receptor puede adaptarse rápido o lentamente. Los receptores de adaptación rápida, como los corpúsculos de Meissner y de Pacini, descargan potenciales al comenzar la presión, pero si el estímulo se mantiene con las mismas características, estos potenciales rápidamente disminuyen. En el caso de los receptores de adaptación lenta, como los discos de Merkel, la duración del estímulo es codificada por la respuesta constante del receptor.


La intensidad del estímulo viene codificada por la frecuencia de potenciales de acción de la neuronas sensorial transmite, pero, además dentro de la misma clase de receptores los hay que tienen umbrales diferentes, lo que les permite codificar un mayor rango de información de intensidad.


La localización de un estímulo es posible gracias a que la relación espacial establecida entre los receptores sensoriales que se encuentran por todo la superficie de nuestro cuerpo se mantiene en las neuronas del SNC a las que llega información desde estos receptores, dando lugar a un mapa somatotópico de la superficie corporal. Esta organización somatotópica se va a mantener en los distintos niveles de relevo de la información somatosensorial.

ORGANIZACIÓN ANATÓMICA DEL SISTEMA SOMATOSENSORIAL.

Los axones de las neuronas sensoriales que conducen la información desde los receptores somatosensoriales entran en el SNC formando parte de los nervios espinales y del nervio trigémino. Cada raíz dorsal agrupa aferencias procedentes de áreas específicas de la piel denominadas dermatomas. Constituye un dermatoma el área de la superficie cutánea inervada por las fibras de cada raíz dorsal.


La organización somatotópica: las fibras se organizan y terminan en una disposición ordenada que mantiene las relaciones de la superficie corporal.


La médula constituye la vía a través de la cual la información sensorial de los miembros y el tronco llega al encéfalo.


La sensibilidad de la cara es conducida principalmente por el nervio trigémino (nervio craneal V) que penetra en el encéfalo a la altura del puente. Los axones de mayor diámetro del nervio trigémino transmiten la información táctil procedente de los mecanorreceptores de la piel y el los propioceptores de  la mandíbula, y los axones más finos conducen señales de dolor y temperatura.


Vías ascendentes.

La información somatosensorial alcanza al encéfalo a través de dos vías: el sistema lemniscal y el sistema anterolateral.


Ambos sistemas comparten algunas características comunes en su organización como es el caso de los relevos sinápticos que tienen lugar entre la periferia y la corteza:


1. El axón de la primera neuronas, cuyo soma se localiza en los ganglios de la raíz dorsal, hace sinapsis en la sustancia gris ipsilateral de la médula o en núcleos del bulbo raquídeo.


2. El axón de la segunda neuronas decusa y termina en el tálamo.


3. El axón de la tercera neurona, cuyo soma se localiza en el tálamo, llega a la corteza ipsilateral como podemos haber deducido siguiendo el recorrido, contralateral al lugar de origen del estímulo.


En el sistema lemniscal, los axones aferentes primarios ascienden por las columnas dorsales, denominadas así por situarse en la parte dorsal o posterior de la sustancias blanca de la médula.


Las fibras de las columnas dorsales ascienden hasta el bulbo raquídeo. Los axones que llegan a la mitad inferior de la médula ascienden en el fascículo gracil, los que llegan a la mitad superior en el fascículo cuneado, terminando respectivamente en los núcleos gracil y cuneado. Los núcleos gracil y cuneado se localizan en la zona caudal del bulbo y son conocidos en conjunto como núcleos de las columnas dorsales. Los axones de sus neuronas cruzan al lado contrario y empiezan a ascender a través del lemnisco medial. Este tracto mantiene la ordenación somatotópica tanto en su recorrido a lo largo del tronco del encéfalo como en su llegada al tálamo, al complejo ventrobasal, para hacer sinapsis con la neurona de tercer orden.


El tálamo viene a ser la antesala de la corteza para todas las vías ascendentes de la médula y del tronco del encéfalo.


El sistema anterolateral es más antigua filogenéticamente que el sistema lemniscal y transmite fundamentalmente las sensaciones de dolor y temperatura. Cuando los axones de las neuronas de primer orden entran en la médula efectúan sinapsis en las neuronas de segundo orden cuyos axones cruzan inmediatamente la línea media y ascienden a través de los tractos situados en la zona anterolateral de la sustancia blanca de la médula. Está compuesto por los tractos espinotalámico, espinorreticular y espinomesencefálico.


La corteza somatosensorial.

La corteza somatosensorial primaria (S-I) se sitúa en la circunvolución postcentral, y en el interior del surco central y se subdivide en cuatro regiones distintas: áreas 1, 2, 3a y 3b de Brodmann. Lateral y algo posterior a S-I está la corteza somatosensorial secundaria (S-II), que se sitúa en el interior del surco lateral.


Las áreas somatosensoriales primarias y secundarias de la corteza parietal anterior proyectan a la corteza parietal posterior.

La organización somatotópica de las columnas dorsales, el lemnisco medial y el complejo ventrobasal del tálamo se mantiene en la corteza somatosensorial. La magnificación cortical de las diferentes zonas del cuerpo está proporcionalmente relacionada con la cantidad de aferencias sensoriales de cada una de ellas.

Hay una organización dentro de cada área de la corteza somatosensorial formada por las conexiones verticales de las neuronas de esa área. La corteza somatosensorial se organiza en columnas, definidas en función de que sus neuronas reciban información de la misma zona y sean sensibles a aferencias similares.


Todas aquellas neuronas que se localizan en una columna constituyen un módulo funcional.


Estas aferencias tienen su origen en la corteza y descienden hasta el tálamo, el tronco del encéfalo y la médula y exceden en número a las vías somatosensoriales ascendentes. Las investigaciones realizadas señalan que las proyecciones descendentes modulan el flujo de información sensorial que alcanza la corteza, actuando principalmente a nivel del tálamo y el tronco del encéfalo.


PROCESAMIENTO CORTICAL.


Cuando se ha registrado la actividad de las neuronas de las áreas 1 y 2 de Brodmann se ha visto que responden a la orientación y dirección del estímulo lo que va a permitir el reconocimiento de la forma tridimensional y discriminar la dirección del movimiento de los objetos sobre la piel. Las proyecciones que recibe la corteza motora primaria desde el área 2 de Brodmann son esenciales para ejecución de los movimientos de destreza.


Las diferentes áreas de S-I y S-II envían proyecciones a la corteza parietal posterior y es aquí donde se realiza un nivel de procesamiento más elaborado de la información somatosensorial.


La corteza parietal posterior integra la información somatosensorial con la procedente de otros sistemas sensoriales, fundamentalmente la visión. De esta integración va a depender la percepción de la relaciones espaciales y una imagen corporal precisa.

PERCEPCIÓN DEL DOLOR.

Algunos investigadores en este tema hacen la distinción entre dolor y nocicepción. Este último término hace referencia al proceso sensorial resultado de la activación de receptores sensoriales especializados en proporcionar información de la existencia de un daño tisular o potencial. Dolor hace referencia a la cualidad emocional, a la percepción de una sensación  como desagradable y aversiva.


Otra distinción que hemos de realizar es la que se refiere a dolor agudo y dolor crónico. Ambos se diferencian en su desarrollo temporal. El dolor agudo responde a la intervención médica y desaparece después de la curación. Tiene un componente fásico: dolor primario, y después aparece el componente tónico: dolor secundario que se mantiene durante un determinado periodo de tiempo. El dolor crónico no tiene valor biológico como indicador y constituye un importante problema social y personal. Las personas con un miembro amputado, al que se denomina miembro fantasma, pueden describir detalladamente las sensaciones y situación de las partes de un miembro que no existe y, lo que es aún más desconcertante, siguen quejándose de dolor en ese miembro.


Mecanismos neurofisiológicos.

Los receptores sensoriales que responden cuando los estímulos son lo suficientemente intensos para ser nocivos o cuando ya existe un daño en un tejido se denominan . La mayor parte corresponden a terminaciones nerviosas libres. Las fibras C, no mielinizadas y son una velocidad de conducción lenta, corresponden a los  polimodales que son activados por una variedad de estímulos químicos y por estímulos intensos, mecánicos y térmicos, y transmiten el dolor secundario. Las fibras A están mielinizadas, tienen una velocidad de conducción de 5 a 30 m/s, responden a diferentes estímulos y su activación se asocia con dolor primario.


La estimulación de los  produce la liberación de sustancias que ellos mismos sintetizan. La sustancia P produce la liberación de histamina, que a su vez ejerce una importante acción excitadora de los mismos.


De las vías ascendentes que transmiten la información  desde el asta dorsal de la médula a centros superiores del SN, el tracto espinotalámico ha sido el más estudiado ya que los datos clínicos ponen de manifiesto que su lesión causa déficit en la sensación de dolor y su estimulación lo produce. Parece que en la localización del dolor interviene el sistema lemniscal.


Se tiene muy poca información con relación al procesamiento del dolor.


Sistemas de analgesia.

La investigación de los mecanismos con que cuenta el SN para modular la percepción del dolor ha puesto de manifiesto la existencia de circuitos neurales cuya actividad produce analgesia.


En la médula, la actividad de las neuronas que reciben información  puede ser modulada por otras aferencias sensoriales que convergen sobre ellas. La estimulación cutánea no  puede bloquear el dolor. La transmisión de la información de dolor en las neuronas de la médula puede no depender exclusivamente de las aferencias, sino de la interacción que se establece entre la actividad de las fibras s y fibras aferentes no directamente implicadas en el dolor.


Además del circuito medular propuesto por la teoría de control de entrada, un avance fundamental en la comprensión de los mecanismos de analgesia ha sido conocer que desde diversos núcleos del encéfalo parten vías que descienden hasta la médula para controlar la transmisión del dolor.


Se definieron las vías neurales  que mediaban este efecto, poniéndose de manifiesto que la más importante de estas vías se origina en la sustancia gris periacueductal del mesencéfalo y del puente, desde donde descienden hasta el bulbo raquídeo, concretamente al núcleo magno de rafe y el núcleo reticular paragigantocelular, núcleo este último que además de recibir aferencias desde la sustancia GPA, recibe proyecciones desde los grupos noradrenérgicos del bulbo y del puente. Las neuronas de estos dos núcleos envían axones a la médula, donde establecen contactos sinápticos en las láminas del asta dorsal donde a su vez terminan neuronas aferentes.


Las neuronas de la sustancia GPA reciben aferencias procedentes de distintas zonas encefálicas.


Otro hecho fundamental para el conocimiento de los mecanismos implicados en la modulación del dolor fue el hallazgo de receptores de opiáceos en el SN y de las sustancias opiáceas endógenas.


Existen tres principales clases de receptores a los que se unen los opiáceos endógenos: , y al menos dos de ellos se encuentran implicados en el control nociceptivo medular.


REGULACIÓN DE LA TRANSMISIÓN NOCICEPTIVA.


Los opiáceos endógenos se unen a los receptores opiáceos de las neuronas de la sustancia GPA, las cuales proyectan al núcleo magno del rafe y al núcleo reticular paragigantocelular localizados en el bulbo. Las neuronas de estos núcleos envían sus axones a neuronas de la sustancia gris del asta dorsal de la médula. La actuación de estas interneuronas va a impedir que la información nociceptiva se transmita al encéfalo.

Tema 15: Audición y equilibrio.

EL OÍDO.


Anatomía del oído.

EL OÍDO EXTERNO.


El oído externo es la cavidad o canal más o menos cilíndrico que los vertebrado tienen a ambos lados de la cabeza y que discurre entre el exterior y el tímpano. El canal recibe el nombre de meato auditivo externo. El canal auditivo externo termina en el tímpano, que es una especie de membrana de tambor que lo cierra por completo.


EL OÍDO MEDIO.


El oído medio es la porción del hueco o canal auditivo comprendido ente el tímpano y la cóclea. En este hueco y conectando el tímpano con la cóclea se encuentra una cadena de tres huesecillos: el martillo, el yunque y el estribo.


El martillo está unido al tímpano, mientras que el estribo lo está a la membrana que obtura el canal vestibular de la cóclea, conocido como ventana oval. La ventana redonda cierra el canal timpánico de la cóclea. Asociado al martillo se encuentra el músculo tensor del tímpano mientras que el estribo lleva enganchado el músculo estapedio. Por su parte, la trompa de Eustaquio es un canal que conecta el oído medio con la parte más posterior de la cavidad bucal.


EL OÍDO INTERNO.


El oído interno contiene lo que se conoce como el laberinto, que está formado por la cóclea y el aparato vestibular. La cóclea es una estructura ósea en forma de caracol en cuyo interior hueco se encuentra el órgano responsable de la audición.

El hueco interior de la cóclea está dividido en tres canales separados por dos membranas, la membrana vestibular y basilar. La rampa que queda encima de la membrana vestibular se llama rampa vestibular, mientras que la que queda por debajo de la membrana basilar se conoce como rampa timpánica. El canal que queda entre ambas membranas es el canal o conducto coclear o rampa media. Dentro del conducto coclear hay otra membrana, la membrana tectorial que cubre el órgano del Corti. Las rampas vestibular y timpánica están llenas de un líquido llamado perilinfa, mientras que el conducto coclear lo está de endolinfa.


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 ciliadas se encuentran dentro el conducto coclear sobre la membrana basilar y formando parte, junto con otros tipos de células el 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 audición.


DE LAS ONDAS SONORAS A LA MEMBRANA DE LA MEMBRANA BASILAR.


La trasducción auditiva es el resultado del efecto de las ondas sonoras sobre las células ciliadas.


En su desplazamiento hacia el interior del oído, la onda sonora tropieza con la membrana timpánica. Las variaciones de presión de la onda sonora se transmiten al tímpano que empieza a vibrar con una frecuencia y una amplitud proporcional a la frecuencia e intensidad de la onda sonora que llega.


El tímpano y la cadena de huesecillos que conectan el sonido, a través de la ventana oval, con el almacén de líquido que es la cóclea constituyen el sistema de amplificación. Esta amplificación se consigue gracias a la interacción de dos factores: 1) La cadena de huesecillos actúa como un sistema de palancas que hace que la vibración del tímpano aumente su fuerza y reduzca su amplitud al llegar a la ventana oval y 2) y más importante, el hecho de que el tímpano tenga una superficie de alrededor de 70 mm2, bastante más grande que la ventana oval, determina que la fuerza de la vibración de ésta se vea multiplicada.


Cuando las ondas sonoras llegan a la ventana oval, sus vibraciones se transmiten a la perilinfa, recorriendo la rampa vestibular de la cóclea y, de retorno hasta la ventana redonda, también la rampa timpánica.


En este recorrido, la vibración de la perilinfa afecta a las dos membranas que determinan la rampa media o conducto coclear, la membrana de Reissrer o vestibular por arriba y la membrana basilar por debajo.


EL EFECTO DE LA VIBRACIÓN DE LA MEMBRANA BASILAR SOBRE LAS CÉLULAS CILIADAS.


Los estereocilios, que son vellosidades que poseen las células ciliadas en su parte superior, están en contacto y embebidos en la membrana tectorial.


La inclinación de los estereocilios hacia un lado hace que se abran determinados canales iónicos de las células ciliadas, lo que ocasiona una corriente de iones positivos hacia el interior de las células, de lo que resulta su despolarización.


Esto significa que entre la perilinfa y la endolinfa hay una diferencia de potencial de -80  mV, el llamado potencial endococlear, cuyo significado funcional parece ser el de facilitar los cambios de potencial de las células ciliadas. Sólo las células ciliadas externas se despolarizan e hiperpolarizan de la manera descrita. Las células ciliadas internas tienen muchos menos estereocilios y, además, no están insertos en la membrana tectorial.


DE CÓMO LOS CAMBIOS DE POTENCIAL DE LAS CÉLULAS CILIADAS PRODUCEN CAMBIOS ELÉCTRICOS EN EL NERVIO AUDITIVO.


Las células ciliadas hacen sinapsis con las neuronas del nervio auditivo. Parece ser que las células ciliadas, al despolarizarse, liberan cierto neurotransmisor, responsable de la despolarización de las neuronas auditivas.


Aunque las fibras auditivas están cubiertas de mielina, ésta desaparece en las zonas de contacto con la 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.


Los sonidos generan una onda de presión que afecta a la membrana basilar: Las características de una onda de presión está determinada por la frecuencia e intensidad de la onda sonora que la originó.


Helmholtz propuso hacia 1885 la hipótesis, cuyo sugestivo nombre es teorías del arpa, de que cada fibra resonaría ante una frecuencia determinada: las fibras más cortas lo harían ante frecuencias altas, mientras que las más largas resonarían cuando la frecuencia sonora fuera baja. Según esta teoría de la resonancia, cada frecuencia sonora afectaría a las fibras de una zona concreta de la membrana basilar que afectarían a las células ciliadas que ocupan esa determinada zona.


Békésy comprobó que la codificación de la frecuencia sonora se lleva a cabo según un principio de lugar: hay una correspondencia estricta entre la frecuencia de un determinado sonido y la zona de la membrana basilar que sufre la máxima incurvación. Esta teoría recibe el título de tonotópica. No hace falta repetir que es la incurvación de la membrana basilar la que determina la despolarización de las células ciliadas.


Según la teoría de la frecuencia de impulsos, la frecuencia de despolarización de las neuronas auditivas correlacionaría con la frecuencia del sonido. De hecho, se ha podido demostrar que cada neurona auditiva es especialmente sensible al sonido de una frecuencia determinada, su frecuencia característica. Esto significa que una neurona auditiva concreta responderá a sonidos de muy poca intensidad si su frecuencia es la apropiada, mientras que para que esa misma neurona responda a sonidos de otras frecuencias hará falta que su intensidad sea muy superior.


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 cerebral inferior, contactando todas ellas sinápticamente con las neuronas del núcleo coclear ipsilateral.


El núcleo coclear presenta una organización tonotópica según la cual existe una correspondencia entre el punto de procedencia de una fibra auditiva y la zona del núcleo coclear donde hace sinapsis. Del núcleo coclear salen axones que transportan la información auditiva a diferentes puntos del SNC: los axones procedentes del núcleo dorsal proyectan contralateralmente sobre el colículo inferior, vía 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 lateral, en el colículo inferior contralateral. 


El complejo olivar proyecta, también a través del lemnisco lateral, 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. Finalmente, el último relevo es el que lleva la información auditiva a la corteza cerebral auditiva primaria.


Funciones del oído.

Cada neurona responde en una determinada fase de la onda: la clave la da el que una de estas neuronas de uno de los oídos responda y la correspondiente del otro lo haga más tarde (cierre de fase). El segundo mecanismo, conocido como de diferencia de intensidad interaural, se basa en que cuando las ondas sonoras tienen frecuencia cuya longitud 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.

EL SENTIDO DEL EQUILIBRIO: EL SISTEMA VESTIBULAR.

Las funciones del sentido del equilibrio son fundamentalmente, 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.


Estructura del aparato vestibular.

El órgano del equilibrio, conocido también como aparato vestibular se encuentra, junto con el oído interno, en el interior del laberinto óseo, un conjunto de cavidades ubicadas en la porción petrosa del hueso temporal.


Insertado dentro de estas cavidades del hueso se encuentra el llamado laberinto membranoso, formado por un grupo de membranas epiteliales. El interior del laberinto membranoso está lleno de endolinfa, mientras que el exterior contiene perilinfa. La división vestibular del laberinto membranoso consta de dos tipos de estructuras, 1) los tres canales semicirculares y 2) los dos órganos otolíticos (utrículo y sáculo).


Los tres canales semicirculares terminan en uno de sus extremos en un pequeño abultamiento, o ampolla. Dentro de la ampolla se encuentra la cresta ampular en cuya parte superior se encuentran las células sensoriales, las 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.


También el utrículo y el sáculo poseen una zona especial, la mácula, donde se encuentran las células sensoriales especializadas o células ciliadas. Al igual que las crestas ampulares, tanto la mácula del utrículo como la del sáculo están cubiertas por un tejido gelatinoso que, en este caso, contiene cristales de carbonato cálcico, los otolitos o estatoconias. 


Las células ciliadas y la trasducción mecánica.

LAS CÉLULAS CILIADAS.


Las células ciliadas vestibulares son algo diferentes que 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. La dirección así marcada se conoce como eje de polarización.


Los estereocilios de los canales semicirculares se insertan en la cúpula, mientras que los de los órganos otolíticos, utrículo y sáculo, lo hacen sobre la membrana gelatinosa otolítica. 


Las células ciliadas liberan tónicamente una cierta cantidad de neurotransmisor, aún cuando estén en absoluto reposo. Cuando el haz de cilios se inclinan hacia el kinocilio, se produce despolarización de la célula. Cuando la inclinación de los cilios se hace en el sentido contrario, se produce hiperpolarización.


TRASDUCCIÓN MECÁNICA.


Los cilios están embebidos en la cúpula gelatinosa, una especie de membrana elástica.


Los canales semicirculares son sensibles a los movimientos de inclinación de la cabeza y el estímulo es la aceleración angular o rotacional 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.


El utrículo y el sáculo pueden reaccionar frente a cualquier inclinación estática o aceleración o deceleración lineal de la cabeza sean consecuencia del propio movimiento o de la gravedad. Dado que proporcionan información acerca de la posición de la cabeza en el espacio, aspecto clave para el control de la postura, se dice que tienen una función estática; puesto que también se ven afectados por la aceleración, comparten con los canales semicirculares la función dinámica.


Vías y centros vestibulares.

Los cuerpos de las fibras aferentes del nervio vestibular se encuentran en el llamado ganglio de Scarpa o ganglio vestibular. Una vez en el interior del SNC, los terminales axónicos del nervio vestibular entran en su mayor parte en contacto sináptico con las neuronas de los cuatro núcleos vestibulares, superior, lateral o de Deiters, medial y descendente. Una pequeña porción de fibras llega directamente a la parte del cerebelo conocida como vestibulocerebelo. De los núcleos vestibulares nacen dos tactos vestibuloespinales. La proyección hacia los núcleos motores extraoculares nace en los núcleos vestibulares superior y medial.


Reflejos vestibulares: funciones del sistema vestibular.

LOS REFLEJOS VESTIBULOOCULARES.


Los reflejos vestibulooculares, que son dos, el crestoocular y el maculoocular, según que el estímulo proceda de las crestas ampulares o de las máculas, tienen como vía final común los seis músculos de cada ojo. La función de estos dos reflejos no es otra que la de mantener una imagen estable en la retina pesar de que el cuerpo y la cabeza estén en movimiento. El sistema crestoocular se ocupa de contrarrestar el efecto de los giros de la cabeza haciendo que los ojos giren en el sentido opuesto en la misma proporción. El reflejo maculoocular regula los movimientos oculares en respuesta, no a los giros de la cabeza, sino a los desplazamientos lineales de la misma con respecto a la gravedad, tanto durante el proceso de desplazamiento como en el momento en que la cabeza permanece fija.


REFLEJOS VESTIBULOESPINALES.


Pueden distinguirse dos reflejos vestibuloespinales, el vestibulocólico y el que involucra al torso y las extremidades. Ambos reflejos están mediados por los tractos vestibuloespinal medial y lateral. En ambos casos, el estímulo proviene tanto de los órganos otolíticos como de los canales semicirculares y, en ambos casos, 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, cuyas aferencias sensoriales también son pertinentes para el adecuado funcionamiento del reflejo.

Tema 16: La visión.
LA RETINA.

Las fases iniciales del procesamiento de la información visual tienen lugar en la retina. La retina está muy ordenada y constituida por tres capas celulares y dos capas sinápticas o plexiformes. Las neuronas que constituyen esas dos capas plexiformes son grandes.


La disposición de la retina dentro del ojo permite que los estímulos visuales se focalicen sobre ella con la mínima distorsión óptica. Cuando llega la estimulación visual, la córnea y el cristalino la enfocan y, tras atravesar el humor vítreo, es absorbida por las células fotorreceptoras de la retina. Estás células se disponen sobre el epitelio pigmentado que abarca todo el fondo del ojo.


La retina procede del tubo neural. La retina tiene una pequeña invaginación en forma de mella, situada aproximadamente, en su punto central llamada fóvea. En la parte central de la fóvea, denominada foveola, prácticamente sólo hay células fotorreceptoras en alta concentración. Ello hace que la agudeza visual sea máxima en esta zona.


La cantidad de luz que llega a la retina se regula por la pupila, que a su vez está controlada por músculos inervados por el SN autónomo.

LAS CÉLULAS FOTORRECEPTORAS: BASTONES Y CONOS.

Todos los vertebrados tienen dos tipos de células fotorreceptoras denominadas conos y bastones. Los bastones participan en la visión nocturna o con luz tenue, mientras que los conos se activan durante la visión diurna.


En ambos fotorreceptores existen moléculas sensibles a la luz llamadas pigmentos visuales o fotopigmentos. En los bastones hay un solo pigmento visual, mientras que en el conjunto de los conos hay tres pigmentos visuales. Un único quanto de luz o fotón puede producir una señal eléctrica detectable en los bastones, mientras que se precisan centenares de fotones sobre un cono para generar la misma respuesta.


Los conos posibilitan mejor que los bastones la realización de cualquier tarea visual con luz diurna. Las diferencias en el funcionamiento de los conos y de los bastones no sólo se deben a las distintas propiedades que tienen ambas células fotorreceptoras, sino también a las conexiones que establecen con otras células de la retina. Esas conexiones constituyen dos sistemas funcionales distintos en la retina: el escotópico y el fototópico.


Morfología de los bastones y los conos.

Los bastones y los conos son células alargadas con varias partes diferenciadas que se denominan segmento externo, interno, región nuclear y terminal sináptico.


En los bastones, las invaginaciones de las membranas forman una especie de discos aplanados que están apilados unos encima de otros y envueltos por la membrana externa. En los conos los discos membranosos no poseen entidad individual, de manera que tienden a estar conectados con el segmento de la membrana externa que los rodea.


En los discos de los bastones y los conos están incrustados en altas concentraciones los pigmentos visuales.


Potencial de membrana de los fotorreceptores.

El potencial de reposo de un fotorreceptor esta entre -30 y -40 mV. Si el registro se hace en presencia de luz, el fotorreceptor se hiperpolariza y el potencial de membrana se hace más negativo. Cuando se mantiene constante la iluminación, la diferencia de potencial hiperpolarizante inicial disminuye.


La hiperpolarización de la membrana de los fotorreceptores se debe a que la luz cierra los canales Na+, mientras que en la oscuridad se abren.


El hecho de que la luz hiperpolarice los fotorreceptores y no los despolarice es un fenómenos paradójico aparentemente. Esta paradoja no lo es tanto si se considera que el estímulo adecuado para los fotorreceptores no es la presencia de luz sino su ausencia.

ORGANIZACIÓN CELULAR DE LA RETINA.

La retina está organizada en tres capas celulares y dos sinápticas. La capa celular más distal, denominada capa nuclear externa, contiene los cuerpos celulares de los fotorreceptores. La capa media, también denominada capa nuclear interna, contiene los cuerpos celulares de las tres principales clases de células de la retina, horizontales, bipolares y amacrinas. La capa celular más interna contiene los cuerpos neuronales de las células ganglionares. Entre estas capas celulares se encuentran las capas sinápticas, denominadas capas plexiforme externa e interna.


Los axones de las células ganglionares discurren 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 cual origina un punto ciego en el campo visual,. A su vez, desde la capa plexiforme interna la señal visual es enviada primero al núcleo geniculado lateral y, posteriormente, a la zona correspondiente de la corteza visual primaria.


Los axones constituyentes del nervio óptico se dividen en dos grupos en el quiasma óptico. En este punto, los axones de la mitad de la retina más cercana a la nariz atraviesan hacia el lado contrario. La otra mitad de la retina, la del lado correspondiente de la cabeza, llamada hemirretina temporal proyecta sus axones ipsilateralmente.


Después de pasar el quiasma óptico, se dice que los axones constituyen el tracto óptico. La mayoría de estos axones son los que llegan al núcleo geniculado lateral, pero algunos van a inervar otras regiones como el colículo superior y otros núcleos del cerebro. Después del núcleo geniculado lateral, los axones del tracto óptico divergen grandemente, expandiéndose para llegar a diferentes partes de la corteza, constituyendo la denominada radiación óptica.

ORGANIZACIÓN DEL NÚCLEO GENICULADO LATERAL.

Cada capa recibe entradas de la retina de un ojo solamente. Tres de las capas reciben las entradas de la retina del ojo opuesto y otras tres capas reciben entradas desde la retina del ojo que está en el mismo lado de la cabeza. Las capas 1 y 2 se denominan capas de células magnocelulares. Las otras cuatro capa se denominan capas parvocelulares. Se distinguen también otras neuronas mucho más pequeñas en la parte ventral de cada una de las capas a las que se llaman células coniocelulares.


Las propiedades de las células de las capas magnocelular y parvocelular son distintas. Las respuestas ante la estimulación visual de las neuronas magnocelulares son más transitorias y más sensibles a los estímulos en movimiento que las neuronas parvocelulares. Las neuronas parvocelulares mantienen respuestas durante más tiempo a la luz y muchas de ellas son células que participan en el procesamiento del color. Las células coniocelulares reciben también información desde la retina y proyectan hacia la corteza, pero su función es menos conocida.

ORGANIZACIÓN DE LA CORTEZA VISUAL.

La corteza visual primaria está dividida en seis capas. Las capas de la corteza tienen diferentes densidades y no existen células libres interpuestas entre cada una de las capas. Las capa 1 es la más externa y a ella llegan las terminaciones dendríticas y axonales de las neuronas situadas en las capas más internas. Las capas 2 y 3 generalmente son difíciles de distinguir y la capa 4 se divide, a su vez, en otras tres subcapas. La mayoría de las entradas que provienen del núcleo geniculado lateral terminan en la subcapa 4c. Las entradas que provienen de la parte magnocelular del núcleo geniculado lateral proyectan a la parte superior de la capa 4c, mientras que la capa parvocelular proyecta en la parte inferior de la subcapa 4c. Por debajo de la capa 6 corren las fibras que salen hacia o entran de otras regiones corticales o subcorticales.


En la corteza visual se distinguen dos tipos principales de células por su morfología: piramidales y estrelladas. Hay dos tipos de células estrelladas, unas denominadas espinosas y otras lisas. Las células piramidales y las estrelladas espinosas son excitadoras, mientras que las estrelladas lisas son inhibidoras.

PROCESAMIENTO DE LA INFORMACIÓN VISUAL EN EL SISTEMA NERVIOSO.

El sistema visual tiene dos importantes propiedades: la de convergencia y la de divergencia. El grado de convergencia entre fotorreceptores y los axones nerviosos que constituyen el nervio óptico se estima que es de 100 a 1.


El proceso de convergencia no es homogéneo en toda la retina: la parte central proporciona una mayor agudeza visual que las partes periféricas y por ello hay un menor grado de convergencia en la parte central de la retina.


A partir de la retina se produce un proceso de divergencia considerable. Podemos deducir que aquí la relación de divergencia es entre 100 y 1000.


La trasducción en el sistema visual.

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


LA TRASDUCCIÓN VISUAL EN LOS BASTONES.


El pigmento visual de los bastones es la rodopsina. Esta molécula se inserta dentro de los discos membranosos, pero también se extiende hacia fuera de ellos donde, posiblemente, interactúa con unas proteínas G de los bastones llamadas trasducinas. 


En este proceso de transformaciones, la molécula clave es la metarrodopsina 2. Esta molécula es la que activa verdaderamente a las trasducinas e inicia la serie de reacciones que genera cambios en el potencial de membrana de los bastones, los cuales liberan glutamato sobre las células bipolares y ello conduce, posteriormente, a la producción de potenciales de acción en las células ganglionares que son transmitidos a través del nervio óptico a otros centros nerviosos.


La rodopsina y los pigmentos visuales de los bastones están formados por un aldehido de la vitamina A unido a una proteína llamada opsina. Al aldehido de la vitamina A se le llama también retinal. Esta última molécula se transforma en otras hasta obtenerse 11-cis retinal que, en presencia de opsina, formaría de nuevo rodopsina.


LA TRASDUCCIÓN VISUAL DE LOS CONOS.


La visión con luz diurna depende totalmente de los conos.


La retina humana tiene tres tipos de conos, cada uno de ellos contiene un solo pigmento visual diferente. La absorción de uno de los pigmentos es máxima en la región azul del espectro; la de otro en el rango verde del espectro; y la de un tercero, en la zona roja del espectro.


Los pigmento de los conos están formados también por diversas proteínas opsinas unidas a las molécula 11-cis retinal. La diferencia entre la rodopsina y los pigmentos de los conos se basan solamente en las proteínas que constituyen las opsinas.


Cuando la luz incide sobre los pigmentos visuales del color se producen una serie de reacciones intermedias que dan lugar a la formación de todo trans-retinal y la liberación de las opsinas. Tras la activación de las trasducinas, se producen cambios en los potenciales de la membrana de los conos que liberan glutamato sobre las células bipolares de la retina lo cual da lugar a la generación de potenciales de acción en las células ganglionares.


Procesamiento en las células bipolares de la retina.

En la oscuridad los fotorreceptores se despolarizan. Esta despolarización hace que se liberen grandes cantidades de glutamato desde el botón terminal de los fotorreceptores. La luz hiperpolariza a los fotorreceptores y ello hace que se libere menos glutamato desde el terminal de los fotorreceptores. Las células bipolares se encargan de conectar directamente los fotorreceptores de las células ganglionares, mientras que las células horizontales se encargan de modificar la transmisión de las células bipolares próximas, debido a su propiedad de transmitir información lateralmente a lo ancho de la capa plexiforme externa.


Hay más bastones que conos incidiendo sobre una célula bipolar. Al conjunto de fotorreceptores que mandan información a la célula bipolar se llaman campo receptivo de esa célula. El campo receptivo es el área de fotorreceptores de la retina que cuando es estimulada por la luz, o por la oscuridad hace que cambie el potencial de membrana de una célula bipolar.


En respuesta a la liberación de glutamato desde los fotorreceptores se distinguen dos tipos de células bipolares: células con campo receptivo de centro on y las células con campo receptivo de centro off. Las células bipolares de centro on responden al glutamato hiperpolarizándose, mientras que las de centro off responden al glutamato despolarizándose.


En las respuestas de las células bipolares en ausencia y presencia de la luz también participan las células horizontales y distintos subtipos de receptores de glutamato en las dos células bipolares.


Otra característica importante de las células bipolares es que sus respuestas a la iluminación muestran una organización centro-periferia antagónica en su campo receptivo. A las despolarizaciones de una célula bipolar cuando incide la luz en el centro de su campo receptivo se les llama también respuestas on. A las despolarizaciones de una célula bipolar cuando hay ausencia de luz en el centro de su campo receptivo se llama también respuestas off.


Procesamiento en la células ganglionares y amacrinas de la retina.

La acción del glutamato se traduce ya en la producción de potenciales de acción en las células ganglionares. Otros neurotransmisores también pueden participar en la generación de potenciales de acción de las células ganglionares, pero su acción es menos conocida.


El área de la retina estimulada por la luz es relativamente grande, por lo que probablemente muchos fotorreceptores participan en la respuesta de una única célula ganglionar.


Los campos receptivos de las células ganglionares son capaces de procesar información visual que tiene una posición concreta en el espacio. Este tipo de células ganglionares también se denominan células sensibles al contraste y pueden subdividirse en dos clases siguiendo la nomenclatura de las células bipolares de las que reciben información: células con campo receptivo de centro on y células con campo receptivo de centro off.


Cuando se ilumina la zona central del campo receptivo de una célula de centro on con un punto de luz fijo, la célula dispara de forma constante y repetida durante todo el tiempo que dura la iluminación. Si se ilumina una parte de la zona concéntrica periférica al centro de la célula de centro on o toda la zona periférica con un anillo de luz, el número de disparos disminuye. Si tanto el centro como la zona concéntrica periférica se iluminan simultáneamente, ambas regiones se oponen la una a la otra, la respuesta celular es débil y más bien propia de un promedio de respuesta entre el centro y la periferia.


Hay otras células ganglionares que son sensibles al movimiento del objeto visual e incluso algunas de ellas responden de forma selectiva a la dirección del movimiento. Se les denomina células on-off o también células sensibles a la dirección o al movimiento. Su comportamiento es independiente de los aspectos espaciales de la iluminación.


Hay también otras células ganglionares que tienen sensibilidades diferentes para el color. A estas células ganglionares se les llama células oponentes al color. Los colores que habitualmente se oponen son rojo-verde y azul-amarillo.


La probable función de los campos receptivos de las células ganglionares es la de informar al SNC de la distribución de la luz en la retina, especialmente en lo que hace referencia a discontinuidades en la iluminación de los campos receptivos.


En el caso de las células amacrinas, sabemos que su función es similar a la de las células horizontales, esto es, modular la transmisión de la información visual a las células ganglionares.


Procesamiento en el núcleo geniculado lateral.

Una vez que la información sale de la retina pasa en primer lugar al núcleo geniculado lateral del tálamo. Los campos receptivos de las neuronas del núcleo geniculado lateral están organizados concéntricamente y tienen células centro on y centro off.


La información que llega al núcleo geniculado lateral también reciben entradas desde la formación reticular y, sobre todo, una gran cantidad de entradas desde la corteza visual.


Procesamiento en la corteza visual.

CÉLULAS SIMPLES DE LA CORTEZA VISUAL.


Cuando se proyecta sobre la retina un estímulo fijo de luz, las células simples se activan y sus campos receptivos muestran unas zonas que disparan y otras que no disparan más alargadas que las otras células que procesan información visual. Los estímulos que son óptimos para la activación de las células simples no son anillos de luz, sino más bien del tipo de barras alargadas.


Es muy importante que el estímulo visual tenga una orientación adecuada para que la activación celular sea máxima.


No todas las células simples tienen una zona central definida como excitadora y una periferia que rodea esta zona central como inhibidora.


Se cree que los campos receptivos de las células simples son el producto de una ordenación espacial determinada de los campos receptivos de neuronas del núcleo geniculado lateral.


CÉLULAS COMPLEJAS DE LA CORTEZA VISUAL.


Estas células son las más abundantes en la corteza visual y se localizan no sólo en el área V1 sino también en la V2 y en otras áreas de la corteza visual.


Este tipo de neuronas se activan mediante el movimiento brusco de un hilo de luz alargado o una barra iluminada que recorre su campo receptivo. Las células complejas tienen unos campos receptivos más grandes que los de las células simples.


Las células complejas pueden responder de forma intensa ante movimientos del estímulo luminoso en una dirección y no responder en absoluto en la otra dirección. A esta propiedad se denomina selectividad de dirección. Otra propiedad de estas células corticales es la denominada finalización del campo receptivo.


INTERACCIÓN BINOCULAR Y PERCEPCIÓN DE LA PROFUNDIDAD.


En la corteza visual de los mamíferos, la mayoría de las neuronas son binoculares, es decir, reciben entradas desde los dos ojos. No obstante se ha comprobado también que la mayoría de las neuronas corticales reciben más entradas desde un ojo que desde el otro. A esta propiedad se le denomina dominancia ocular.


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.


Esta pequeña diferencia en la posición de los objetos que estimulan a los dos ojos es detectada por ciertas células complejas, denominadas células moduladoras de la disparidad.


COLUMNAS DE DOMINANCIA OCULAR DE LA CORTEZA VISUAL PRIMARIA.


Diversos experimentos han demostrado que las células con preferencia ocular se organizan en columnas de 1 mm de achura denominadas columnas de dominancia ocular. Las columnas de dominancia ocular de cada ojo se alternan en la corteza. Las columnas se disponen en tiras a lo ancho de la corteza.


COLUMNAS DE ORIENTACIÓN EN LA CORTEZA VISUAL PRIMARIA.


El patrón de distribución de las columnas de orientación es más complejo que el de las de dominancia pero se ha comprobado que también están dispuestas en tiras.


Dentro de cada columna de orientación la células tienen la misma preferencia por la orientación de los estímulos en un ángulo determinado. Al conjunto de las columnas de orientación que cubren todos los ángulos posibles de orientación de un estímulo dado lo denominan hipercolumnas.


PROCESAMIENTO DE LA VISIÓN DEL COLOR.



Esas agrupaciones neuronales o regiones sensibles al color se denominan estacas o manchas.


Muchas de las células de las estacas son oponentes al color. La mayoría de las células oponentes al color que se encuentran en las estacas de la corteza visual primaria son distintas de las células oponentes al color de la retina y el núcleo geniculado lateral. Estas células eran células doblemente oponentes al color. El tipo más abundante de célula oponente doble al color tiene un campo receptivo central, que se excita con la luz rojo y se inhibe con la luz verde, y una periferia alrededor del campo receptivo, que se inhibe por la luz roja y se activa por la luz verde.


MÓDULOS CORTICALES VISUALES.


Las columnas de dominancia ocular y las de orientación se disponen formando ángulos entre sí, de manera que pueden hacerse bloques de corteza que contienen todos los elementos neurales necesarios para el procesamiento de la información visual procedente de la retina. A estos bloques de corteza se les llama módulos corticales visuales. Cada módulo está constituido por dos hipercolumnas, dos columnas de dominancia ocular y cuatro estacas.


Algo importante que debe destacarse de los módulos corticales es que las células que lo constituyen procesan información proveniente de campos receptivos adyacentes de la retina que se complementan, de modo que formarían una agregación del campo receptivo que sería compartido por todas esas neuronas del módulo. Cada módulo es igual a otro en la organización de su estructura celular, aferencias y eferencias, y modo de análisis de la información que reciban.

LA PERCEPCIÓN VISUAL.

La percepción visual es una actividad del SN integradora y creativa.


A medida que la información visual va llegando a centros superiores de procesamiento, la imagen es dividida en una serie de componentes que son codificados por células individuales.


Tanto las células como las vías nerviosas que participan en la transmisión de la información procesan separadamente algún aspecto del mensaje visual.


El sistema visual no está diseñado para realizar valoraciones absolutas, sino más bien para hacer comparaciones.


El movimiento de los estímulos parece ser de gran importancia para el procesamiento de la información visual en la corteza.


En la percepción visual la función de la atención es importante.

Tema 17: Introducción a los sistemas efectores.

TIPOS DE EFECTORES.

Un efector es la estructura encargada de configurar respuestas conductuales. Las glándulas y los músculos son los dos tipos principales de órganos efectores y corresponden respectivamente a las dos formas de acciones efectoras: la secreción glandular y la contracción muscular.


Las glándulas son órganos formados por células especializadas en producir secreciones que son expulsadas fuera de la glándula. El aparato de Golgi es el encargado de almacenar, concentrar y empaquetar sustancias específicas en vesículas denominadas gránulos de secreción.


Existen dos tipos de glándulas: endocrinas y exocrinas. Las glándulas endocrinas sintetizan hormonas que son liberadas en la circulación sanguínea para actuar sobre células y órganos situados a distancia en el interior del organismo.


Las glándulas exocrinas, en contraposición, segregan sus productos en conductos especiales que los transportan a órganos diana adyacentes o al medio externo.


La mayor parte de las glándulas están implicadas en funciones tan importantes como son el mantenimiento de la constancia del medio interno del organismo y su preparación para hacer frente a situaciones de emergencia.


Las secreciones se liberan cuando las células glandulares son estimuladas.


Los músculos también se pueden dividir en dos tipos principales: estriados y lisos.


Los músculos estriados están controlados por neuronas localizadas en SNC y son activados de forma voluntaria. También se denominan músculos esqueléticos. La contracción de los músculos provocan el movimiento de los huesos a los que están unidos. El músculo estriado es filogenéticamente muy antiguo.


Cada músculo esquelético está formado por numerosas fibras que se extienden por toda su longitud. Las fibras musculares que forman la musculatura esquelética son enormes células formadas durante el desarrollo embrionario por la fusión de algunas células individuales.


La mayor parte del citoplasma de la fibra muscular está formada por miofibrillas. Cada miofibrilla consta de una cadena de pequeñas unidades repetidas regularmente, denominadas sarcómeros. Cada sarcómero contiene dos grupos de filamentos paralelos y parcialmente superpuestos: filamentos gruesos, que se extienden en la banda oscura, y filamentos delgados que se extienden a través de las bandas claras. Los sarcómeros están separados de otros por una línea densa situada en el centro de cada banda clara, que se conoce como línea Z o disco Z.


Cada filamento grueso es un haz compuesto por moléculas de miosina, mientas que los filamentos delgados están compuestos por monómeros de actina.


Los músculos lisos deben su denominación a que no presentan las estrías de los músculos esqueléticos. Están compuestos de fibras mucho más pequeñas. También contienen filamentos finos y gruesos. Algunos de estos músculos forman la porción contráctil de estómago, el intestino, el útero y el esfínter urinario. Otros músculos lisos controlan la acomodación del cristalino y la dilatación de la pupila, se contraen únicamente cuando son directamente estimulados por el SN autónomo.


El músculo cardíaco tiene características que lo sitúan entre el liso y el estriado. El músculo cardíaco se contrae rítmicamente aún en ausencia de inervación y cada latido se difunde desde una región de marcapasos, que es la zona del corazón donde las células se despolarizan espontáneamente generando la actividad que provoca el latido.

INTRODUCCIÓN A LOS SISTEMAS MOTORES.

Para que se produzca cualquiera de los movimientos, se requieren mecanismos del SNC que los planifiquen, coordinen y seleccionen los músculos apropiados. Estos mecanismos van a constituir los sistemas motores.


La organización anatómica y fisiológica de los mamíferos muestra la evolución de los mecanismos de control motor: desde los reflejos más simples que controlan la actividad muscular mediante un único grupo de conexiones sinápticas, pasando por el mayor nivel de complejidad que supone coordinar la actividad de los músculos de una extremidad mediante circuitos de múltiples sinapsis, hasta, finalmente, el desarrollo de centros encefálicos de control implicados en determinar el inicio de las actividades motoras.


La información se dirige hacia el SNC a través de las vías aferentes, mientras que en los sistemas motores se dirige desde los centros de control del SN a la periferia a través de vías eferentes.


Motoneuronas y unidades motoras.

Las diferentes estructuras del encéfalo encargadas de controlar el movimiento de nuestro cuerpo elaboran órdenes motoras que confluyen en una vía final común: las motoneuronas. Las neuronas que establecen sinapsis con la fibras musculares, conduciendo información desde el SNC y transformándola en una acción muscular, son las motoneuronas alfa ().


Estas motoneuronas se localizan en las astas anteriores de la médula y en los núcleos motores del tronco del encéfalo. En la motoneuronas  convergen todas las órdenes motoras iniciadas en diferentes zonas del encéfalo para ser enviadas de forma unificada a los músculos.


Las sinapsis que se establecen entre el botón terminal de una neurona motora y la membrana de una fibra muscular constituye la unión neuromuscular. 


La mayoría de las fibras musculares están inervadas por una única motoneurona, sin embargo, cada axón motor que se ramifica dentro del músculo establece sinapsis con muchas fibras diferentes. Cada motoneurona, su axón y la fibras musculares que inerva, constituyen una unidad motora.


Los botones sinápticos localizados en las ramificaciones del axón penetran hasta una región especializada de la membrana de la fibra muscular denominada placa terminal. El neurotransmisor liberado desde las zonas activas de los botones sinápticos es la acetilcolina y el receptor se localiza en la membrana de la fibra muscular es el receptor nicotínico.


Cuando un potencial de acción llega a los botones terminales del axón de las motoneuronas, se produce la liberación de ACh. La unión de este neurotransmisor al receptor de la célula muscular abre los canales para Na+ y K+. La entrada y salida respectivamente de estos iones produce una despolarización de la membrana postsináptica (potencial de placa terminal).


La fibra muscular es tan grande que, para transmitir los potenciales de acción al interior, hasta todas las miofibrillas, y evitar que se dispersen a lo largo de la membrana superficial, cuenta con un sistema de membranas especial llamado sistema de túbulos transversales o túbulos T. Estos túbulos son invaginaciones de la membrana plasmática que penetran hacia el interior de la fibra muscular. La despolarización de los túbulos va a provocar una serie de sucesos que finalmente van a producir la contracción muscular.


Consideraciones sobre la contracción muscular.

El movimiento equivalente a la apertura de la navaja se denomina extensión, mientras que el que se realiza en la dirección que cierra la navaja, se denomina flexión. Los músculos que actúan juntos para mover la articulación en una dirección son sinérgicos entre sí. Los músculos sinérgicos que producen la flexión se denominan flexores, y los que causan la extensión, extensores. Dado que flexores y extensores mueven la articulación en direcciones opuestas, son antagonistas entre sí.


Las fibras de contracción rápida responden de una forma veloz y enérgica pero se fatigan con rapidez. Las fibras de contracción lenta alcanzan su máximo más lentamente, tienen una contracción más duradera y mayor resistencia a la fatiga.


El músculo se contrae con fuerza cuento mayor es el número de unidades motoras que se activan, pero además, va a depender de la frecuencia de los potenciales de acción de la motoneurona: estado de contracción continua denominado tétano.


La precisión con que controlamos nuestros movimientos va a estar en función de la cantidad de axones motores que alcancen los diferentes grupos musculares y el número de fibras musculares que cada uno inerva. La proporción de axones/fibras (tasa de inervación) varía desde 1/3 en los músculos de los ojos, implicados en movimientos de gran precisión, a 1/varios centenares en los músculos grandes de las piernas.

RECEPTORES SENSORIALES DE LOS MÚSCULOS. PROPIOCEPCIÓN.

Un elemento esencial del proceso para ejecutar los movimientos es la información que desde los músculos llega al SNC y que permite conocer la posición relativa de cada una de las partes del cuerpo respecto a las demás y la posición del cuerpo en el espacio.


Hay una clase de receptores que nos informan de las deformaciones mecánicas que se producen en el interior de nuestro cuerpo y que nos permiten conocer cuándo y cuánto movemos nuestros músculos. Estos son los propioceptores, mientras que la propiocepción hace referencia a los mecanismos sensoriales que nos informan de los movimientos y la posición de nuestro cuerpo.


Entre los propioceptores se encuentran los mecanorreceptores de las articulaciones y los receptores sensoriales que se localizan en los músculos: los husos musculares y los órganos tendinosos de Golgi.


Husos musculares.

Los husos musculares se sitúan en paralelo entre las fibras que constituyen el músculo esquelético.


En los husos musculares se pueden distinguir tres componentes fundamentales: las fibras intrafusales y los terminales sensoriales y motores.


Cada huso muscular está compuesto de 2 a 14 fibras musculares especializadas denominadas intrafusales rodeadas por una cápsula del tejido conectivo. Alrededor del huso muscular se localizan fibras musculares (extrafusales). En algunas fibras intrafusales, los núcleos se agrupan en la región central de la fibra a la que se denomina bolsa. Hay dos tipos de fibras de bolsa clasificadas en función de su respuesta al estiramiento muscular: dinámicas y estáticas. En otras fibras intrafusales los núcleos se alinean formando una única fila, son las fibras de cadena nuclear. El huso muscular típico tiene dos fibras de bolsa y aproximadamente cinco fibras de cadena.


Estas fibras son de dos tipos: los axones aferentes del grupo Ia, los de más tamaño y velocidad, se ramifican en su terminación para enrollarse en espiral sobre todas las fibras del huso. Normalmente es un único axón Ia el que llega a todas las fibras y sus terminales constituyen los receptores primarios. Otro tipo de innervación aferente la proporcionan los axones de menor tamaño del grupo II que inervan las fibras de bolsa estáticas y todas las fibras de cadena. Los terminales de los axones del grupo II son los receptores secundarios.


Tanto los receptores primarios como los secundarios pertenecen a neuronas cuyos somas están situados en los ganglios de la raíz dorsal de la médula y cuyos axones llegan hasta las astas dorsales de la médula.


La inervación eferente del huso muscular está a cargo de las motoneuronas gamma (). Las motoneuronas  se localizan en el asta ventral de la médula junto a las motoneuronas  que inervan las fibras musculares implicadas en la ejecución del movimiento. La activación de las motoneuronas  provoca la contracción de los extremos de las fibras intrafusales lo que implica el estiramiento en las porciones centrales, pero en ningún momento su activación va a producir movimiento.


Órganos tendinosos del Golgi.

Se sitúan en serie con las fibras musculares y están localizados en la unión de estas fibras y el tendón. Los órganos tendinosos de Golgi son receptores encapsulados formados por fibras de colágeno trenzadas, que le unen a las fibras musculares, entrelazadas con numerosos terminales procedentes del axón aferente.


El estiramiento del tendón alarga los haces de colágeno. El órgano tendinoso de Golgi, por su disposición en serie con las fibras musculares extrafusales, es extremadamente sensible al incremento de la tensión muscular producida por la contracción del músculo.


Diferencias funcionales de los receptores musculares.

Esta información, junto con la procedente de las articulaciones, proporciona las sensaciones de posición necesarias para el mantenimiento de la postura y el movimiento.


Cada uno de los dos tipos de receptores va a proporcionar información como consecuencia de la diferente disposición que muestran con relación a las fibras musculares extrafusales. El huso muscular se sitúa en paralelo, mientras que el órgano tendinoso de Golgi lo hace en serie y esto provoca que tengan respuestas distintas al estiramiento y a la contracción del músculo. Cuando se estira el músculo aumenta la tasa de respuesta que tiene lugar en las aferencias del huso muscular. Cuando el músculo se contrae, el órgano tendinoso de Golgi se activa en proporción a la tensión del músculo. La actividad en las aferencias procedentes de los husos codifica la información de la longitud muscular, mientras que la actividad en las aferencias Ia procedente de los órganos tendinosos de Golgi codifica la información sobre la tensión muscular.


Control eferente de los husos musculares.

El SNC regula las aferencias que recibe mediante un control centrífugo ejercido por axones que llegan a los mismos órganos sensoriales de los que procede la información. Los husos musculares está bajo este control, ya que el SNC es capaz de ajustar la sensibilidad de los terminales primarios y secundarios, y esto se produce a través de las motoneuronas  o eferentes .


La misión principal de las eferencias que desde las motoneuronas  llegan al huso muscular es ajustar la sensibilidad del instrumento de medida que proporciona información del estado de los músculos para que pueda ser útil dentro de un margen amplio de longitud muscular. Los husos musculares están preparados para mantener algún tipo de descarga tanto cuando el músculo está estirado como cuando está contraído y de esta manera cumplir con su principal función que es la de informar de la longitud muscular.


Durante los movimientos se produce la activación simultánea de la motoneuronas  (coactivación ). El acortamiento muscular durante la contracción de las fibras musculares extrafusales por estimulación de la motoneurona , se compensa con la activación conjunta de las motoneuronas .

TIPOS DE MOVIMIENTO.


Los movimientos reflejos son considerados las unidades elementales del comportamiento motor en cuanto que actúan de modo continuado para mantener las condiciones posturales necesarias que permitan el desarrollo de conductas más complejas. 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, y , por último, 5) un efector.


Los movimientos voluntarios son los que realizamos de manera consciente y son algo más complejos.


Otro tipo de movimientos no se pueden incluir a estas categorías ya que no son típicamente reflejos ni típicamente voluntarios. Algunos movimientos rítmicos.

REFLEJOS MEDULARES.

De los reflejos medulares, el más sencillo y mejor estudiado es el reflejo de extensión. El estiramiento de un músculo provoca la contracción refleja del mismo, como si se resistiera al estiramiento.


Sherrington correlacionó los registros de actividad en los nervios sensoriales y motores con el comportamiento observado y relacionó minuciosas preparaciones para estudiar la implicación de los distintos niveles del SN en el control motor. Seccionó el tronco del encéfalo a nivel del mesencéfalo inferior y así, mediante esta preparación de animales descerebrados, pudo estudiar con facilidad las funciones motoras propias de las estructuras del SN que quedaban por debajo del nivel de la sección al impedirse la modulación de los reflejos por los centros encefálicos superiores.


Las preparaciones realizadas por Sherrington permitieron comprobar que la extensión pasiva de las patas traseras, aunque fuese solamente unos milímetros, daba lugar a una fuerte contracción refleja y que, si se seccionaban los nervios que unen el músculo con la médula, ésta no se producía. A este reflejo le denominó reflejo de extensión o reflejo miratático. 


Todos los músculos muestran el reflejo de extensión. Los reflejos de extensión permiten mantener un cierto grado de contracción de la musculatura extensora, el tono muscular, que se define como la fuerza por la que el músculo se resiste a la extensión.


Circuito neural del reflejo de extensión.

La mayor parte de las ramificaciones de las fibras Ia establecen conexiones excitatorias con la motoneuronas  que son las que provocan la contracción del músculo. El circuito que constituye ese reflejo tiene una única sinapsis, la de las fibras aferentes Ia con las neuronas motoras , y, por esta razón, al reflejo de extensión también se le denomina reflejo monosináptico. 


El descubrimiento de que un grupo de músculos es excitado al tiempo que sus antagonistas son inhibidos se debe a Sherrington, quien denominó a este mecanismo inhibición recíproca.


Reflejos polisinápticos.

El reflejo de extensión es el único reflejo medular en el que interviene una única sinapsis. Todos los demás son reflejos polisinápticos ya que están controlados por circuitos donde una o varias interneuronas se intercalan entre la neurona sensorial y la motora.



Los reflejos polisinápticos varían en cuanto a su complejidad. Algunos son relativamente sencillos como el reflejo miotático inverso y el reflejo de flexión. El reflejo de flexión se desencadena por la estimulación de receptores táctiles localizados en la piel y en las articulaciones. Este reflejo es elicitado 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.


La flexión del miembro estimulado está acompañada de la reacción opuesta en el miembro contralateral donde se produce la excitación de los músculos excitadores y la inhibición de los flexores a través de otro reflejo, el reflejo de extensión cruzada. El reflejo de extensión cruzada tiene una utilidad biológica clara.


Además de mediar la retirada de estímulos nocivos, los circuitos del reflejo de flexión y de extensión cruzada están implicados en la coordinación de los movimientos en actividades tales como el salto, la carrera o la marcha. La coordinación necesaria para una actividad motora rítmica es proporcionada por circuitos especializados denominados generadores de acción central o generadores centrales de patrones, que se encuentran localizados en la médula y están controlados tanto por señales sensoriales como por influencias descendentes desde centros del encéfalo.

SISTEMA NERVIOSO AUTÓNOMO.


La otra división del SN periférico, el SN autónomo, es la encargada de controlar nuestros órganos internos con el fin de mantener la homeostasis.


Los organismos vivimos en ambientes en constante cambio, por lo que es necesario contar con mecanismos fisiológicos coordinados que permitan mantener un equilibrio interno u homeostasis.


El SNA es la división del SNP que participa en la regulación del ambiente interno del organismo. Incluye fibras aferentes que llevan información sensorial al SNC del estado de los órganos internos y módulos de actividad autónoma. Pero el SNA es principalmente un sistema eferente. Las fibras eferentes del SNA ejercen el control de la musculatura lisa, del músculo cardíaco y de las glándulas. Estas fibras del SNA llegan a muy diferentes partes de nuestro cuerpo para intervenir en funciones muy diversas. Entre otras, regulan la función secretora de la glándulas salivales, sudoríparas y lagrimales, y la liberación hormonal de la médula de las glándulas suprarrenales, inervan el sistema cardiovascular y respiratorio, controlan el páncreas, y actúan sobre el intestino grueso, el recto y la vejiga urinaria, así como sobre los órganos reproductores.


El SNA no funciona autónomamente. Al SNA se le denomina también involuntario o vegetativo.


Organización anatómica de las divisiones del SNA.

El hipotálamo es la estructura más relevante en el control del SNA. Este núcleo integra las eferencias que recibe desde diferentes centros del encéfalo y la información visceral, procedente de las neuronas de la médula y del tronco del encéfalo, en un patrón coherente de respuestas autónomas.


Algunos núcleos del tronco del encéfalo contribuyen a regular el SNA: el núcleo del tracto solitario es uno de ellos. Este núcleo del bulbo raquídeo recibe la información sensorial procedente de las vísceras y controla el funcionamiento del SNA a través de un conjunto de circuitos reflejos.


Para la inervación autónoma, dos neuronas unen el SNC a los órganos de la periferia, la neurona preganglionar y postganglionar. El cuerpo celular de la neurona preganglionar se localiza en el SNC, mientras que el de la neurona postganglionar se encuentra en el ganglio autónomo.


El SNA tiene dos divisiones principales: SN simpático y parasimpático. Las neuronas preganglionares del SN simpático tienen sus cuerpos celulares en las astas laterales de la médula. Mientras que los axones preganglionares del SN parasimpático tienen su origen en neuronas localizadas en núcleos del tronco del encéfalo y en los segmentos sacros intermedios de la médula desde donde viajan con nervios craneales específicos y con el nervio pélvico respectivamente. En la división parasimpático los ganglios se sitúan en los órganos que inerva, lo que hace que los axones preganglionares simpáticos son generalmente cortos.


Una tercera división del SNA, el SN entérico, se encuentra situada en su totalidad en la periferia y su actuación muestra una gran autonomía respecto al hipotálamo y del resto del SNC. Este sistema neural proporciona innervación a los órganos del sistema digestivo. Está formado por una red de neuronas interconectadas formando dos plexos cuyos somas se localizan en múltiples ganglios.


Los terminales axónicos de las neuronas autónomas liberan principalmente acetilcolina y noradrenalina. Los axones preganglionares simpáticos y parasimpáticos y los axones postganglionares simpáticos y parasimpáticos liberan acetilcolina. En los ganglios de ambas divisiones, la acetilcolina se une a receptores nicotínicos.


Las fibras postganglionares secretan principalmente noradrenalina que se une a los diferentes subtipos de receptores adrenérgicos. 


Funciones del SNA.

En condiciones normales de reposo, el simpático mantiene el funcionamiento adecuado de estos órganos contrarrestando los efectos del parasimpático. En aquellas estructuras que sólo reciben inervación simpática, ésta controla su normal funcionamiento.


La función principal que desempeña el SN simpático es actuar como sistema de urgencia. En toda situación de estrés producida tanto por los estímulos físicos como psicológicos se produce un rápido aumento de la actividad simpática. Cannon denominó a este conjunto de respuestas simpáticas reacción de lucha o huida.


El SN parasimpático es el responsable de los procesos fisiológicos de carácter reparador que suelen ir asociados al reposo. El SN parasimpático estimula los procesos que tienen lugar en condiciones normales para asegurar el bienestar a largo plazo.


Algunas funciones que están bajo el control del SNA requieren de la acción complementaria y coordinada de ambas divisiones. La regulación del tamaño de la pupila es una de ellas.

Tema 18: Bases neurales del control motor.
APROXIMACIÓN GENERAL A LOS SISTEMAS MOTORES.


Componentes.

En la corteza cerebral se localizan dos componentes esenciales de los sistemas motores, las áreas de asociación de la corteza parietal posterior y prefrontal dorsolateral, y las áreas motoras. Los ganglios basales son otro componente fundamental de los sistemas motores. En el tronco del encéfalo hay varios núcleos que intervienen en el control motor: el núcleo rojo, tres núcleos de la formación reticular, los núcleos vestibulares y el colículo superior. Otra estructura esencial para el control motor es el cerebelo. Y esta enumeración la completan las motoneuronas de tronco del encéfalo y de la médula, que son los componentes de los sistemas motores que finalmente mueven los músculos para mantener las posturas y producir los movimientos.


Características generales de la organización de los sistemas motores.

El origen y trayectoria funcional de las vías motoras son inversos a los de los sistemas sensoriales. Las vías motoras se originan en distintos niveles del SNC, y siguen distintas trayectorias: en la corteza cerebral y el tronco del encéfalo se originan las vías motoras descendentes, que forman los sistemas descendentes corticales y troncoencefálicos cuyas señales llegan hasta las motoneuronas del tronco del encéfalo y de la médula. Las áreas de asociación de la corteza cerebral que intervienen en el control motor, los ganglios basales y el cerebelo actúan sobre las vías motoras descendentes, y no sobre las motoneuronas directamente, por lo que se consideran sistemas centrales de control motor.


Entre los componentes de los sistemas motores se establece una relación funcional jerárquica. Lo típico de una organización jerárquica es que existan distintos niveles con gradación de funciones, y que las órdenes fluyen desde los niveles superiores a los inferiores.


La motoneuronas de la médula y el tronco del encéfalo ocupan el nivel inferior en el organigrama de control motor ya que, por una parte, tienen competencia para realizar actos motores estereotipados y automáticos y, por otra parte, sobre ellas convergen directa o indirectamente todas las órdenes motoras superiores.


El nivel superior de la jerarquía motora lo desempeñan los componentes de la corteza cerebral. La corteza de asociación se considera el escalafón más alto de este nivel. Las áreas promotoras, a su vez, envían numerosas señales al área motora primaria, de modo que en esta última confluyen, sino todas, gran parte de las señales de carácter motor que viajan por la corteza cerebral. Y el área motora primaria y las áreas promotoras son el origen de las vías motoras descendentes de la corteza cerebral.


El nivel intermedio de la jerarquía motora lo constituyen los núcleos en los que se originan los sistemas descendentes del tronco del encéfalo a la médula: el núcleo rojo, tres núcleos de la formación reticular, los núcleos vestibulares y el colículo superior.


Hay dos sistemas moduladores, los ganglios básales y el cerebelo, que no envían órdenes directas a las motoneuronas el tronco del encéfalo o de la médula, sino que intervienen en el control motor modulando la actividad de los sistemas descendentes.


Desde los niveles superiores de la jerarquía motora descienden al nivel inferior por vías indirectas a través de los sistemas troncoencefálicos –en serie-, y, también directamente. Las vías motoras descendentes no sólo están organizadas en serie, sino que existe una organización directa en paralelo. Esta organización en paralelo en las vías descendentes aporta una mayor capacidad de procesamiento y de adaptación en el control motor.

ÁREAS CORTICALES QUE INTERVIENEN EN EL CONTROL MOTOR.

Las áreas de asociación más estrechamente relacionadas con el control motor son la corteza de asociación parietal posterior y prefrontal dorsolateral. Éstas y las áreas motoras son los componentes corticales de los sistemas motores. Pero las áreas de asociación que intervienen en el control motor integran las que les llega desde componentes de los sistemas motores como la propia corteza motora y los ganglios basales. Y son estas áreas de asociación las que dirigen sus flujos de señales hasta la corteza motora y le aportan la información, del entorno y del propio organismo, necesaria para el control motor.


Corteza de asociación parietal posterior y prefrontal dorsolateral.

La corteza de asociación parietal posterior recibe una gran cantidad de aferencias. A través de ellas le llega múltiple información respecto a la posición de las partes del cuerpo que se van a mover, a la situación espacial de los objetos del entorno en el que se van a desarrollar los movimientos, a los programas motores, y al estado de motivación del organismo. Y estas señales se transmiten a la corteza de asociación prefrontal dorsolateral y a las áreas motoras de la corteza.


La corteza parietal posterior parece que interviene en los movimientos dirigidos a un blanco integrando los estímulos sensoriales con el estado del individuo, y enviando esta información a la corteza de asociación prefrontal dorsolateral y a la corteza motora.


La corteza de asociación prefrontal dorsolateral recibe información procedente de la corteza de asociación parietal posterior respecto a la localización de los objetos y del cuerpo en relación con ellos, y también la relativa al estado motivacional del organismo. Selecciona la estrategia para la puesta en marcha del movimiento.


Toma la decisión de iniciar los movimientos.


Áreas motoras de la corteza cerebral.

La corteza motora primaria se localiza en la circunvolución precentral desde la cisura lateral hasta la superficie medial del hemisferio cerebral. Anterior a ella, se localizan las áreas promotoras o corteza motora secundaria: la corteza premotora en la superficie lateral del hemisferio y el área motora suplementaria en la parte superior y medial del mismo. La función de estas áreas es la planificación y ejecución de los movimientos voluntarios. Las tres áreas de la corteza motora están especializadas en el control motor, y cuando se estimulan eléctricamente se producen movimientos en determinadas partes del cuerpo.

La representación somática, sin embargo, es desigual y algunas zonas corporales que intervienen en movimientos que requieren precisión, tienen una representación mucho mayor que otras en la corteza motora primaria.


La corteza motora primaria estaba organizada en columnas que controlaban la acción de músculos individuales. Sin embargo, parece que la organización funcional, de la corteza motora, es más complicada ya que ciertos músculos están representados en más de un sitio en la corteza motora.


Las zonas que controlan cada parte del cuerpo en las tres áreas de la corteza motora de cada hemisferio están interconectadas pos fibras de asociación.


FUNCIÓN DE LAS ÁREAS PREMOTORAS O CORTEZA MOTORA SECUNDARIA.


Las áreas promotoras intervienen en esta planificación o programación de los movimientos, y cuando se lesionan se producen dificultades par desarrollar las estrategias adecuadas para la realización de los mismos.


Corteza premotora.

Su función primordial no es la de provocar movimientos de los músculos, sino participar en la preparación de los movimientos, en la planificación o programación motora, especialmente de los movimientos inducidos por estímulos externos.


En humanos, el área premotora se activa cuando se realiza un movimiento guiado por un estímulo externo pero si no existe esta estimulación externa, la corteza premotora no se activa cuando el sujeto realiza el movimiento.


Área motora suplementaria.

La conectividad del área motora suplementaria apunta a que su función es realizar una compleja integración sensoriomotora. Interviene en la programación motora y en la coordinación de movimientos complejos (coordinación bimanual).


Se considera que esta área influye sobre los movimientos voluntarios programando los movimientos individuales en secuencias complejas y coordinadas.


La estimulación del área motora suplementaria también provoca movimientos posturales del cuerpo. Se considera que este efecto puede estar mediado por proyecciones directas a las neuronas de la médula que controlan los músculos proximales.


FUNCIONES DEL ÁREA MOTORA PRIMARIA.


El área motora primaria se activa durante la ejecución de los movimientos y puesto que sobre ella convergen las proyecciones de las áreas promotoras, parece que estas áreas la preparan para la realización de los mismos. Además, recibe importantes proyecciones desde la corteza somatosensorial primaria. Otras señales de retroalimentación le llegan desde el núcleo central posterolateral del tálamo. Además, las áreas motoras reciben copias de órdenes que han enviado a los músculos.


El área motora primaria participa en el inicio, o disparo, del movimiento, las neuronas individuales codifican el grado de fuerza ejercida por los músculos. La fuerza de contracción muscular se codifica mediante un código temporal. La dirección de los movimientos no parece depender tanto de la acción de las neuronas individuales, sino de la acción conjunta de amplias poblaciones de neuronas cuya activación está sintonizada para los movimientos en una dirección preferida.


La corteza motora primaria interviene en la ejecución de los movimientos, estableciendo las órdenes de cuándo y cómo se han de mover los músculos.

SISTEMAS MOTORES DESCENDENTES.


Sistemas descendentes de la corteza motora.

Los axones que descienden desde la corteza motora al tronco del encéfalo y la médula forman varios tractos. Estos axones corresponden a las neuronas piramidales de la capa V de las áreas motoras de la corteza cerebral. Algunas de estas neuronas, las células de Betz, son las más grandes del SNC, pero otras muchas neuronas piramidales contribuyen con sus axones a los tractos motores descendentes. A través de ellos, las áreas motoras de la corteza cerebral controlan los músculos, tanto de la cabeza como del tronco y las extremidades.


El tracto corticobulbar se origina en las zonas de la corteza motora donde están representadas la cabeza y la cara, y desciende hasta los núcleos motores de los nervios craneales del tronco del encéfalo. A través del tracto corticobulbar, la corteza motora controla los músculos de la cabeza que intervienen en movimientos voluntarios.


La corteza motora controla los músculos del tronco y de las extremidades por los tractos descendentes que influyen sobre la activación de las motoneuronas de la médula. Hay vías que descienden hasta la médula –vías directas- y otras que terminan en el tronco del encéfalo –vías indirectas-. Las fibras laterales son el tracto corticoespinal lateral y las fibras corticorrubrales. Y las vías mediales son el tracto corticoespinal ventral y las fibras corrticorreticulares.


Los tractos corticoespinales son los más largos del SNC.


Las zonas de la corteza motora en las que están representadas las extremidades forman el tacto corticoespinal lateral. Este tracto cruza la línea media en la pirámides bulbares y desciende por la columna lateral de la médula terminando a lo largo de su extensión. Los contactos monosinápticos son muy abundantes sobre las motoneuronas que inervan los músculos de los dedos. El tracto corticoespinal lateral controla los músculos de las extremidades contralaterales.


Las zonas de la corteza motora en las que están representados el cuello, el tronco, y las zonas proximales de las extremidades forman el tracto corticoespinal ventral. El tracto corticoespinal ventral influye directa o indirectamente sobre las motoneuronas mediales del asta ventral de la médula, que son las que inervan los músculos axiales y los proximales de las extremidades.


La corteza motora influye sobre la médula a través de dos vías indirectas, que terminan sobre núcleos del tronco del encéfalo que envían proyecciones descendentes a la médula. Las que terminan en el núcleo rojo proceden de las zonas de representación de las extremidades y las que terminan en la formación reticular pontina y bulbar se originan en las zonas de representación del cuello, tronco y las zonas proximales de las extremidades. Estas vías indirectas permiten a la corteza motora controlar patrones de activación muscular que se originan al nivel del tronco del encéfalo.


Sistemas descendentes del tronco del encéfalo.

En el tronco del encéfalo hay varios componentes de los sistemas motores, cuyos axones forman tractos que descienden a la médula. Estos tractos motores están organizados en vías que descienden en posición lateral o medial por la médula.


El núcleo rojo origina la vía lateral, sigue una trayectoria cruzada y termina en la parte lateral de la médula.


El núcleo reticular gigantocelular, los núcleos reticulares pontinos, oral y caudal, el núcleo vestibular lateral, los núcleos vestibulares medial e inferior y el colículo superior originan las vías mediales troncoencefálicas. Estas vías descienden en posición ventral por la médula, y algunas son bilaterales. Muchas de sus señales inciden sobre interneuronas comisurales y propioespinales que distribuyen su influencia a ambos lados de la médula y hasta niveles que no alcanzan sus axones.


Funciones de los sistemas descendentes.

FUNCIONES DE LA VÍAS LATERALES.


Una de las funciones primordiales del tracto corticoespinal es controlar los movimientos fraccionados o independientes de los dedos.


El tracto corticoespinal es fundamental también en la manipulación de objetos.


La función que desempeña el tracto corticoespinal lateral es la prensión y manipulación de objetos está apoyada por la forma en que terminan muchos de sus axones en la médula.


El tracto corticoespinal interviene en otros aspectos del control motor. Prepara los músculos de las extremidades para iniciar movimientos voluntarios.


Parece que complementan la influencia del tracto corticoespinal lateral para el control voluntario de las extremidades.

El núcleo rojo, a través del tracto rubroespinal, influye también en el control voluntario de las extremidades contralaterales. Del tracto rubroespinal depende la capacidad para los movimientos independientes de flexión de los hombros y de las extremidades, fundamentalmente del codo y la mano, pero no de los dedos. El tracto rubroespinal colabora con el tracto corticoespinal lateral para el control de los movimientos independientes de las extremidades y de los hombros.


FUNCIONES DE LAS VÍAS MEDIALES.


El tacto corticoespinal ventral colabora con la vía indirecta y con las vías mediales que se originan en el tronco del encéfalo para el control de la postura y de la locomoción.


Las vías mediales del tronco del encéfalo son fundamentales para controlar la postura y la locomoción. Estas vías constituyen un sistema motor básico que asegura la postura erguida del cuerpo, la postura estable mientras se está realizando cualquier movimiento, la estabilización de la cabeza y la coordinación de sus movimientos de orientación respecto al cuerpo, y la locomoción.


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 medial provoca una facilitación tónica de los músculos flexores de las extremidades superiores, y de los músculos extensores de las extremidades inferiores, lo que facilita el mantenimiento del cuerpo en contra de la gravedad.


Las vías mediales descendentes del tronco del encéfalo controlan los ajustes posturales anticipatorios que requiere cualquier movimiento voluntario. El tracto reticuloespinal está implicado en estos ajustes. Se considera una región inhibidora de los reflejos antigravitatorios espinales. Prepara el sistema músculo-esquelético para el movimiento.


Se ha demostrado que los patrones motores rítmicos implicados en la locomoción se generan en la médula, en unos circuitos denominados generadores de acción central o generadores centrales de patrones.


Los generadores centrales de patrones de la médula no son independientes de los sistemas motores descendentes. Han identificado dos regiones cuya estimulación induce la locomoción. Una es la región locomotora subtalámica, que está muy próxima al núcleo subtalámico, y la otra, próxima la colículo inferior, es la región locomotora mesencefálica. 


Para que la locomoción se dirija a un objetivo y de un modo eficaz intervienen estructuras que ocupan un nivel superior en la jerarquía motora. La médula y los sistemas descendentes del tronco del encéfalo aportan patrones elementales de control motor que son de gran importancia en el control motor general.

SISTEMAS MODULADORES: EL CEREBELO Y LOS GANGLIOS BASALES.


El cerebelo.

Se considera que esta estructura compara las órdenes motoras descendentes, que se están emitiendo, con la información acerca de los movimientos que se está realizando. Y en función de estas señales, actúa a través de diferentes vías sobre el tronco del encéfalo y sobre la corteza motora para aportar precisión a los movimientos, y para corregir los errores que les desvían del curso deseado.


El vestibulocerebelo envía señales correctivas a los núcleos vestibulares, de los que surgen los tractos vestibuloespinales, para modificar la postura y restablecer el equilibrio. Las lesiones en el vestibulocerebelo producen inestabilidad tanto al mantenerse quieto como durante la ejecución de movimientos.


El espinocerebelo genera señales que corrigen las disonancias entre la acción que se pretende realizar y la que se está llevando a cabo en los músculos. Cuando se inactivan sus núcleos profundos se reduce la actividad del tracto rubroespinal, lo que facilita el tono muscular flexor de los brazos, y se produce un severo temblor durante los movimientos de alcance, pero no al sentarse, mantenerse de pie o andar. La acción del vermis sobre los tractos vestibuloespinal y reticuloespinal, disminuye el tono muscular extensor en las extremidades inferiores, y a través de estos tractos interviene en el control de la postura y en la locomoción. La lesión de esta zona del cerebelo provoca un característico modo de andar vacilante o titubeante, denominado atáxico.


El cerebrocerebelo modula la actividad de la corteza motora contralateral, y de sus sistemas motores descendentes, para la planificación de nuevos movimientos, y para la ejecución suave y precisa de los mismos. Participa en la preparación de los movimientos, fundamentalmente, en los movimientos en los que intervienen múltiples articulaciones y en los movimientos fraccionados de los dedos, en asociación con la corteza motora premotora, y envía a la corteza motora primaria órdenes importantes para disparar el inicio de los mismos. Su lesión produce demoras en el inicio y en la terminación de los movimientos y desórdenes en la coordinación temporal de los movimientos en los que intervienen múltiples articulaciones.


Los ganglios basales.

Los ganglios basales forman un sistema funcional de gran importancia para el control motor. Dos trastornos son el corea de Huntington y el Parkinson. El primero es un trastorno hipercinético, que se caracteriza por un exceso de movimientos incontrolables y rápidos. El Parkinson es un trastorno hipocinético, que se caracteriza por la carencia y el enlentecimiento de los movimientos, la rigidez y los temblores, sobre todo en estado de reposo muscular.


Su intervención en el control motor se realiza por los 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.


Dentro del sistema las señales viajan dentro del neoestriado, hacia los centros efectores son inhibitorias, ya que utilizan neurotransmisor GABA, y sus neuronas, que están transitoriamente activas, podrían inhibir de modo tónico a sus núcleos talámicos de proyección, y a través de éstos, a las áreas promotoras de la corteza. Estas neuronas se agrupan en módulos que proyectan, por las vías directas o por una vía indirecta a través del núcleo subtalámico. Todas estas neuronas de proyección tienen muy poca o ninguna actividad espontánea, y son transitoriamente activadas por las señales que reciben desde la corteza cerebral y la sustancia negra compacta, que son las dos fuentes principales de señales hacia el neoestriado. La corteza cerebral influye sobre el neoestriado a través del neurotransmisor excitador glutamato, pero dependiendo de los módulos de neuronas sobre los que inciden sus señales, libera la acción inhibidora de los centros efectores y facilita así el movimiento, o facilita su acción inhibitoria e inhibe la producción de movimientos. La SNc envía una fuerte producción d dopamina sobre las neuronas del neoestriado. Estas señales tienen una acción excitadora sobre las neuronas de unos módulos del neoestriado e inhibidora sobre las de otros, pero las características de las vías de proyección de los mismos permiten que esta proyección dopaminérgica, en cualquiera de los casos, facilite el movimiento.


Los trastornos motores hipercinéticos, como la corea de Huntington, el galismo, un trastorno que se caracteriza por un movimiento de lanzamiento violento e involuntario de las extremidades, o los tics, caracterizados por las contracciones estereotipadas, repetitivas e involuntarias de determinados músculos, parecen depender de una disminución en la actividad del núcleo subtalámico.


Los trastornos hipocinéticos, de los que la enfermedad de Parkinson es el prototipo, se producen por la alteración de la vía DA de la sustancia negra. La DA normalmente inhibe a las neuronas que proyectan a GPL, al no existir esta inhibición, como consecuencia de la degeneración de SNc, las neuronas que proyectan a GPL se hacen mucho más activas. Por el contrario, al faltar la DA que normalmente excita las neuronas que proyectan al globo pálido medial y a la SNr, s disminuye enormemente la actividad de estas neuronas del neoestriado. El resultado final es que se rompe el equilibrio entre ambas vías, y la vía indirecta, a través de NST, produce una gran activación de las neuronas inhibitorias de centros efectores, que inhiben a los núcleos talámicos de proyección.

Tema 19: Sistema neuroendocrino.
HORMONAS: GENERALIDADES.

Las hormonas son moléculas orgánicas producidas y liberadas fundamentalmente por las glándulas endocrinas. Las glándulas endocrinas liberan 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. Sus efectos se producen únicamente en aquellas células que disponen de receptores  a los que las hormonas se unen de forma específica para realizar su función.


Cuando se segrega una determinada hormona, ésta normalmente permanece muy poco tiempo en sangre ya que es rápidamente degradada volviendo a sus niveles basales.


Podemos distinguir tres clases de hormonas según su estructura química: 1) esteroides, 2) peptídicas y 3) monoamínicas.


Las hormonas esteroides derivan de una molécula común, el colesterol. Se incluyen en este grupo las hormonas procedentes de la corteza adrenal y de las gónadas. En la sangre se desplazan unidas a proteínas transportadoras específicas hasta los órganos diana.


Las hormonas peptídicas están formadas por cadenas de aminoácidos y son solubles en sangre. Se incluyen en esta categoría las hormonas del hipotálamo, las hormonas tópicas de la hipófisis anterior, las hormonas de la hipófisis posterior, las hormonas que intervienen en la regulación del calcio, las hormonas gastrointestinales y las hormonas del páncreas.


Las hormonas monoamínicas derivan del aminoácido tirosina e incluyen la hormonas de la médula adrenal y las hormonas tiroideas.


Cuando la hormona se une al receptor de la membrana celular, éste sufre una modificación en su configuración. En su forma modificada, el receptor puede activar o producir un mensajero molecular intracelular conocido como segundo mensajero. Este segundo mensajero desencadena una serie de reacciones que dan como resultado una gran amplificación de la señal.


Las hormonas esteroides y tiroideas ejercen su acción mediante un mecanismo diferente. En el núcleo de la célula, el complejo hormona-receptor actúa uniéndose a secuencias reguladoras de ADN muy concretas, denominadas elementos de respuesta hormonal, adyacentes a genes específicos. El complejo hormona-receptor unido puede facilitar la trascripción de estos genes y, por lo tanto, la síntesis de proteínas codificadas por ellos.

COMPARACIÓN ENTRE TRANSMISIÓN NEURONAL Y COMUNICACIÓN HORMONAL.

La comunicación neuronal se produce rápidamente, en milisegundos. Los mensajes hormonales son habitualmente lentos y de intensidad graduada, y están implicados en procesos que tienen una duración prolongada como es la digestión el desarrollo o la reproducción.


Tanto las neuronas como las células de las glándulas endocrinas sintetizan sustancias químicas que se desplazan hacia la membrana celular en vesículas que se funden con la membrana para liberar neurotransmisores u hormonas según el caso. Tanto transmisores sinápticos como hormonas actúan sobre receptores específicos y de la existencia de éstos dependerá que se produzcan sus efectos.


La noradrenalina, la colecistoquina, la dopamina, la vasopresina y la hormona liberadora de corticotropina son algunos ejemplos de esta duplicidad de funciones.

LAS GLÁNDULAS ENDOCRINAS.

El hipotálamo ejerce la coordinación de muchos tejidos que segregan hormonas. Todos estos mensajes se integran en el hipotálamo, que 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 general hormonas sintetizadas en el hipotálamo. El lóbulo anterior o adenohipófisis segrega numerosas hormonas que tienen como diana otras glándulas endocrinas o diferentes tejidos del organismo.

HORMONAS HIPOFISARIAS Y SU RELACIÓN CON EL HIPOTÁLAMO.

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

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


Hoy se conocen numerosas hormonas hipotalámicas así como sus mecanismos de acción y su función en el organismo. Las hormonas liberadas por neuronas hipotalámicas reciben el nombre de neurohormonas debido a que son sintetizadas en neuronas a las que se denominan células neurosecretoras o neuroendocrinas. 


Los terminales axónicos de las neuronas hipotalámicas pueden formar contactos como los de cualquier otra neurona o pueden liberar hormonas en la circulación sanguínea.

La hipófisis está formada por dos regiones muy diferenciadas: neurohipófisis y adenohipófisis. Ente estas dos zonas hay una región relativamente pequeña, denominada parte intermedia, apenas diferenciada en humanos pero sí en otras especies, y cuya función es la síntesis de la hormona estimulante de melanocitos.


El control que el hipotálamo ejerce sobre la hipófisis se lleva a cabo de dos formas muy diferentes: 1) directamente, liberando hormonas en él sintetizadas a la circulación general desde la neurohipófisis, y 2) indirectamente, sintetizando factores de liberación que son segregados en el sistema porta hipotálamo-hipofisario hasta alcanzar la hipófisis anterior donde estimulan o inhiben la actividad secretora de las células de la adenohipófisis.


Hormonas de la neurohipófisis.

La secreción de la hipófisis posterior consiste principalmente en la liberación de dos hormonas, oxitocina y vasopresina, producidas en los núcleos supraóptico y paraventricular del hipotálamo. 


La vasopresina y la oxitocina son péptidos de 9 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 van a ser liberadas.

FUNCIONES DE LA OXITOCINA.


La oxitocina está involucrada principalmente en la función reproductora de los mamíferos, tanto en la fertilización, como en el parto y la lactancia. La estimulación sexual de la hembra durante el coito aumenta la secreción de oxitocina, la cual interviene en las contracciones uterinas durante el orgasmo. Estas contracciones uterinas facilitan la fertilización del óvulo al propulsar el esperma hacia las trompas de Falopio.


Por su capacidad para provocar la contracción del útero, participa en la iniciación y mantenimiento del parto. Durante el parto, por un mecanismo de retroalimentación mediado por la oxitocina se produce un ciclo de contracciones uterinas que van aumentando en intensidad y frecuencia y que culminan con el nacimiento.


La oxitocina es la hormona de la lactancia ya que produce la eyección de leche al provocar la contracción de las células mioepiteliales que rodean los alvéolos de las glándulas mamarias.


Las investigaciones realizadas en esta última década ponen de manifiesto que el hipotálamo y la hipófisis de los machos también contienen cantidades considerables de oxitocina, lo que indica que es liberada en otras circunstancias y media otras funciones. Parece ser que interviene en la excitación sexual y que es liberada durante el orgasmo en ambos sexos.


FUNCIONES DE LA VASOPRESINA.

A la vasopresina se la conoce también como hormona antidiurética o como arginina vasopresina. 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. La vasopresina es uno de los factores que intervienen en la regulación de volumen sanguíneo, el balance electrolítico y la presión arterial, contribuyendo así al mantenimiento de la constancia del medio interno u homeostasis.


La liberación de vasopresina en la circulación sanguínea por parte de las neuronas magnocelulares de los núcleos supraóptico y paraventricular del hipotálamo esta influida por varios sistemas de retroalimentación que controlan el ritmo de descarga de estas neuronas. Cuando se producen pérdidas importantes de sangre, la vasopresina ejerce también 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 y factores hipotalámicos implicados en su liberación.


La adenohipófisis es una verdadera glándula endocrina compuesta por células secretoras. La adenohipófisis es una glándula que a su vez está bajo 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.


Las neurohormonas que controlan la adenohipófisis son liberadas por las neuronas parvocelulares del hipotálamo en un sistema vascular especializado, el sistema porta hipotálamo-hipofisario.


La distribución de las neuronas hipotalámicas que liberan sus hormonas en el sistema porta es muy amplia, aunque un gran número de ellas se localiza en el área preóptica medial y en los núcleos del interior de la zona paraventricular. Ente éstos se encuentran: 1) el núcleo arqueado cuyas neuronas producen hormona liberadora de gonadotropinas y de hormona liberadora de hormona del crecimiento, 2) el núcleo paraventricular con neuronas que contienen hormona liberadora de corticotropina, y 3) el núcleo periventricular proporciona hormona liberadora de tirotropina y somatostatina. 


De las hormonas segregadas por la hipófisis anterior, cuatro son hormonas tópicas, esto es, hormonas que tienen como diana otra glándula sobre la que actúa para regular su producción hormonal. Es el caso de la hormona estimulante del tiroides, la hormona adrenocorticotópica y las gonadotropinas. Además de estas hormonas tópicas, la adenohipófisis segrega la hormona del crecimiento y la prolactina.

La hormona estimulante del tiroides o tirotropina se fija a receptores específicos localizados en la membrana de las células de la glándula tiroides para estimular la liberación de hormonas tiroideas.


Las gonadotropinas controlan las funciones ováricas y testiculares, aunque ambas hormonas reciben nombres por la función que realizan en la hembra. En la hembra, la acción principal de la hormona folículo estimulante es el desarrollo de los folículos en el ovario y la secreción de estrógenos por parte de las células foliculares. La hormona luteinizante ejerce varias acciones sobre los ovarios: tiene una actuación sinérgica con la FSH en la maduración y secreción del folículo ovárico, dispara la ovulación y produce, a partir del folículo roto, la formación del cuerpo lúteo, el cual libera estrógenos y progesterona. En el macho, la función principal de la LH es inducir la síntesis de testosterona en las células de Leydig de los testículos. La FSH actúa sobre las células de Sertoli potenciando la espermatogénesis, la cual requiere además la presencia de testosterona. La secreción de estas hormonas está controlada tanto por la liberación periódica de una hormona hipotalámica, hormona liberadora de gonadotropinas, como por los niveles plasmáticos de hormonas gonadales.

La corticotropina tiene como función principal regular la secreción de glucocorticoides de la corteza suprarrenal. La secreción de ACTH se halla bajo el control ejercido conjuntamente por el hipotálamo a través de la liberación de hormona liberadora de corticotropina y por el efecto de los glucocorticoides circulantes.


La hormona del crecimiento, somatotropina, estimula el crecimiento del cuerpo mediante la producción en el hígado de diferentes sustancias a las que se denomina colectivamente somatomedinas. La secreción de GH está regulada por dos hormonas hipotalámicas, hormona liberadora de hormona del crecimiento y hormona inhibidora de hormona del crecimiento.


La prolactina es una hormona hipofisaria que toma su nombre de su efecto estimulador de producción de leche en los mamíferos tras el parto, aunque también interviene en otros procesos relacionados con la reproducción como son la supresión postparto del ciclo reproductivo y la conducta maternal.


La dopamina, localizada en el núcleo arqueado y en el sistema porta, y con receptores en las células que liberan prolactina, es el factor inhibidor de la liberación de prolactina más importante.

HORMONAS LIBERADAS POR ACCIÓN DE LAS HORMONAS ADENOHIPOFISARIAS.


Hormonas tiroideas.

La tiroxina y la triyodotironina son las hormonas liberadas por la glándula tiroides.

La glándula tiroides es uno de los órganos endocrinos más grandes, formado por dos lóbulos unidos por una banda de tejido y fuertemente adheridas a la tráquea.


Las hormonas tiroideas provienen de una molécula glucoproteica denominada tiroglobulina, que es el componente principal del interior del folículo.


El tiroides se caracteriza por la gran cantidad de hormonas que contiene. Las hormonas que almacena un ser humano serían suficientes para cubrir las necesidades de tres meses. La secreción de hormonas tiroideas depende de la acción que sobre la glándula tiroides ejerce la hormona estimulante del tiroides liberada desde la adenohipófisis.


Las hormonas tiroideas estimulan el metabolismo.


Las hormonas tiroideas contribuyen a reglar los procesos de crecimiento celular y diferenciación de los tejidos. Intervienen en la secreción de hormona del crecimiento, pero, además, los efectos de esta última no pueden producirse si no actúa de una forma sinérgica con las hormonas tiroideas.


Hormonas corticosuprarrenales. 

Las hormonas corticosuprarrenales se producen en la corteza de las glándulas suprarrenales que se sitúan encima de los riñones.


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.

Progestágenos, andrógenos y estrógenos son algunas de las hormonas que la corteza suprarrenal produce en pequeñas proporciones, pero son los glucocorticoides y los mineralocorticoides las principales hormonas segregadas por la corteza adrenal.


La aldosterona es la principal mineralocorticoides. La función principal de esta hormona es retener los iones de sodio a través de su acción sobre el tubo distal y el tubo colector de la nefrona. Los mineralocorticoides son fundamentales para el mantenimiento de la vida. La secreción de estas hormonas está controlada por una diversidad de factores como son la concentración plasmática de los iones de sodio y potasio, y la angiotensina. La angiotensina es un potente vasoconstrictor cuya síntesis se desencadena cuando el riñón, bien a través de señales neurales, bien en respuesta a tensión sanguínea baja, produce renina, una enzima que actúa sobre un sustrato localizado en la sangre para formar las diversas formas de angiotensina.

La secreción de glucocorticoides desde las zonas fasciculada y reticular de la corteza suprarrenal depende de ACTH, que a su vez está controlada por CRH. El cortisol es el principal glucocorticoide que segregan los humanos y otros primates, mientras que en otros mamíferos, como es el caso de ratas y ratones, éste es prácticamente inexistente siendo la corticoesterona el glucocorticoide liberado.


La liberación de estas hormonas aumenta de una forma notable en situaciones de estrés ya que son esenciales para que el organismos reacciones ante una amenaza.


También se sabe que los glucocorticoides suprimen la respuesta del sistema inmunitario y tienen efectos antiflamatorios, por lo que son utilizados con frecuencia en la práctica clínica para prevenir rechazos de órganos trasplantados, en el tratamiento de alergias, etc.


Hormonas gonadales.

La función principal de las gónadas es la producción de gametos, pero ésta no tendría lugar sin la existencia de las hormonas gonadales, las cuales tienen además un papel fundamental en el desarrollo del organismo y en la conducta reproductora.


HORMONAS GONADALES MASCULINAS.


Los testículos son glándulas bilaterales que desarrollan en la cavidad abdominal del embrión macho, aunque en la mayoría de los mamíferos descienden a una bolsa externa denominada escroto. Densamente agrupados en cada testículo se encuentran los tubos seminíferos que son los lugares de producción de los espermatozoides. Durante este periodo de formación de espermatozoides, las células de Sertoli, les proporcionan soporte y alimento. En el tejido que rodea los tubos seminíferos se localizan las principales células productoras de hormonas, las células de Leydig.

Los andrógenos son las hormonas que segregan en los testículos y, de éstas, la testosterona es uno de los andrógenos biológicamente más importantes aunque no el único.


Los andrógenos regulan en adultos una serie de procesos relacionados con la función reproductora masculina, perro además son los responsables de la inducción del desarrollo masculino durante la embriogénesis.


Van a intervenir en las diferencias entre sexos observadas en muchos patrones conductuales.


Tanto la producción de espermatozoides como la síntesis y liberación de andrógenos está regulada por las gonadotropinas secretadas por la hipófisis anterior, cuya liberación está determinada por la secreción desde el hipotálamo de hormona liberadora de gonadotropinas.


HORMONAS GONADALES FEMENINAS.


Los ovarios son un par de glándulas localizadas en la cavidad abdominal y formadas por masas compactas de células.

Los ovarios producen cantidades importantes de andrógenos, que son los precursores de los estrógenos, además de las enzimas específicas que convierten la testosterona en estrógenos, concretamente en estradiol. Además, los ovarios secretan progesterona, fundamentalmente en la segunda parte del ciclo mestrual.


En la capa más externa del ovario se encuentran los ovocitos, de los que se desarrollarán los óvulos. Cada ovocito está rodeado de células especializadas que constituyen el folículo ovárico, cuya función es proporcionar alimento al ovocito que se está desarrollando y liberar estrógeno.

El desarrollo del ovocito y la ovulación es un proceso cíclico que se produce en todas las hembras de vertebrados, en el que intervienen factores hormonales y cambios en las células foliculares.


Al comenzar el ciclo mestrual, la producción de hormonas en el ovario es escasa. La elevada secreción de estrógenos que tiene lugar regenera el endometrio y dispara la secreción de la LH, la cual produce la rotura del folículo y la ovulación. Después de la ovulación, el folículo roto, ya sin el ovocito, se convierte por acción de la LH en cuerpo lúteo. El cuerpo lúteo 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 la secreción de estrógenos.


Los estrógenos tienen efectos sobre la retención de líquidos y sobre el metabolismo del calcio, lo que explica el desarrollo de osteoporosis en la menopausia, ya que al cesar la producción de estrógenos, los huesos retienen menos calcio, disminuyendo la masa ósea y aumentando, por tanto, su fragilidad.

HORMONAS QUE NO SON LIBERADAS POR LA ACCIÓN DE HORMONAS TRÓPICAS.


Hormonas de la médula adrenal.

La región interna de las glándula adrenales constituye la médula adrenal.

La adrenalina o la 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 que son liberadas en la circulación sanguínea, pero, además son neurotransmisores del SNC y del SNP en el caso de la noradrenalina.


La médula adrenal está inervada por el SN simpático y s en respuesta a estas señales cuando libera sus hormonas a la circulación sanguínea. La médula adrenal y el SN simpático forman una unidad fisiológica y funcional conocida como sistema simpatoadrenal que se halla bajo el control del SNC.

Además de las hormonas monoamínicas, la médula adrenal libera hormonas peptídicas, ya que es el principal origen de las encefalinas localizadas en la circulación general. Tanto la leu-encefalina como la met-encefalina son producidas por la médula adrenal en respuesta a situaciones de estrés y es probable que intervengan en la adaptación del mismo.


Hormonas pancreáticas.

El páncreas es una glándula que participa en dos tipos de funciones secretoras: contiene células exocrinas productoras de enzimas digestivas para su secreción en el sistema gastrointestinal, y células endocrinas que sintetizan y segregan las hormonas peptídicas: insulina, glucagón y somatostatina. Éstas se localizan en unas pequeñas acumulaciones de células denominadas islotes de Langerhans.

La insulina se libera como consecuencia de una elevación d los niveles de azúcar en sangre y su función consiste en transformar este exceso de glucosa tanto en glucógeno como en grasa.


La hormona del crecimiento, los glucocorticoides y las catecolaminas de la médula adrenal también intervienen en el aumento de su concentración.


Aunque varias hormonas intervienen para aumentar los niveles de glucosa en sangre, sólo una es capaz de reducirlos, la insulina, y, en consecuencia, cualquier alteración en esta hormona tiene nefastas consecuencias. La secreción insuficiente de insulina produce diabetes mellitus.


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


Hormonas reguladoras de calcio.

El calcio es un ión fundamental para procesos tan diversos como el crecimiento óseo, la coagulación sanguínea, la comunicación neuronal y la contracción muscular. La homeostasis del calcio depende principalmente de dos hormonas: la hormona paratiroidea y la calcitonina.

La PTH se libera en las glándulas paratifoideas. Son glándulas de muy pequeño tamaño que en humanos se encuentran formando parejas dentro de la masa glandular del tiroides. Esta hormona provoca un aumento de los niveles de Ca2+ en sangre principalmente estimulando la transformación de la vitamina D en su forma activa lo que regula la excreción renal de Ca2+ e incrementa la liberación de Ca+ almacenado en los huesos.


La calcitonina se elabora en las células C del tiroides y su principal efecto es disminuir el nivel de Ca2+ en sangre.


La secreción de estas hormonas depende fundamentalmente de la concentración de Ca2+ circulante.


Hormonas de la glándula pineal.

La glándula pineal está formada por un grupo de células que en humanos se localiza en el centro del encéfalo, concretamente en el surco comprendido entre los tubérculos anadrigéminos superiores.


Las células de la glándula pineal están inervadas por el SN simpático, concretamente por neuronas del ganglio cervical superior, cuya actividad produce la liberación de melatonina. La melatonina procede del triptófano y se obtiene a partir de ésta una reacción enzimática de dos pasos. La secreción de melatonina aumenta durante la noche.


La glándula pineal puede actuar como controladora de los ritmos biológicos. Los efectos de la luz sobre la producción diaria de melatonina son fundamentales para la fotoperiocidad en algunas especies.


Se ha implicado a la glándula pineal en el comienzo de la pubertad, basándose en que los tumores en esta glándula producen pubertad precoz, pero no se han obtenido datos concluyentes sobre la relación cronológica ente la actividad de esta glándula y la pubertad.


Se ha investigado en los últimos años la implicación de esta hormona en algunas alteraciones del comportamiento, las depresiones que algunos sufren en invierno.

REGULACIÓN DE LA SECRECIÓN HORMONAL.

Estos sistemas hormonales forman parte de un circuito de retroalimentación en el que la variable controlada, generalmente el nivel sanguíneo de la hormona o de alguna función de ésta, determina la magnitud de secreción de dicha hormona.


El mecanismo de retroalimentación más sencillo es aquel en donde la secreción hormonal está regulada por la concentración en sangre de la misma hormona o de alguna otra sustancia.


La complejidad de los mecanismos de retroalimentación negativa aumenta de forma considerable en los sistemas hormonales cuya secreción está regulada por los efectos activadores o inhibidores de otras hormonas. A continuación se resumen los diferentes mecanismos de retroalimentación que controlan la secreción hormonal:


1) Cuando la concentración en sangre de hormonas producidas por estas glándulas diana, o sus metabolitos, aumenta, el hipotálamo detiene la secreción de hormonas liberadoras.

2) 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. Así, los estrógenos afectan no solamente al hipotálamo, sino también a la hipófisis donde controlan la secreción de LH y FSH. Parece ser que este mecanismo reduce la capacidad que tienen las células adenohipofisarias de responder a las hormonas liberadoras más que afectar a su capacidad secretora.


3) 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 corto, debido a que no implica a la circulación general, también interviene en la regulación de las gonadotropinas.


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

Tema 20: La Psicobiología: Una aproximación integrada al estudio de la conducta.
INTERACCIONES ENTRE EL SISTEMA ENDOCRINO Y LA CONDUCTA.

Las hormonas sexuales pueden desempeñar un importante papel en la regulación de diferentes aspectos de la conducta. Desarrollan conductas materiales con mayor frecuencia que los individuos machos, mientras que éstos muestran normalmente conductas más agresivas que las hembras. Las mujeres poseen una mayor capacidad verbal que los hombres y que éstos son superiores en la realización de tareas viso-espaciales. Las mujeres parecen ser más sensibles a la información gustativa, auditiva y olfatoria, mientras que los hombres parecen serlo a la información visual.

En lo que se refiere a la conducta sexual, los estudios realizados con animales han puesto de manifiesto que los machos pueden expresar conductas normalmente manifestadas por hembras y viceversa.


Otros estudios han aportado evidencias del efecto de los esteroides sexuales ejercen sobre otros aspectos de la conducta humana. Así, las niñas expuestas a altos niveles de andrógenos durante la etapa prenatal, muestran una disminución de las conductas habitualmente mostradas por las mujeres y un aumento de las conductas más habituales en los hombres.

Las hormonas también participan en la regulación de la conducta parental, fundamental para la supervivencia de las crías de muchas especies, incluida la humana.


En otros tipos de conductas, como las agresivas, también se ha comprobado un papel regulador de las hormonas.


Las hormonas tiroideas desempeñan un importante papel en la regulación del metabolismo corporal, del nivel de glucosa en sangre y de la temperatura del organismo. Éstas no son las únicas funciones de las hormonas tiroideas pues son también fundamentales para el desarrollo y maduración del SN y, por tanto, para la adecuada expresión de la conducta.


Otros estudios han puesto de manifiesto la relación entre las hormonas y el estado de ánimo.


Numerosos estudios han puesto de manifiesto el papel regulador que las hormonas ejercen sobre los procesos de aprendizaje y memoria.

INTERACCIONES ENTRE EL SISTEMA NERVIOSO Y LA CONDUCTA.

Ente las regiones encefálicas que forman parte de los circuitos neurales que controlan la conducta sexual, el área preóptica medial del encéfalo anterior parece ser la región crítica en el control de la conducta sexual masculina, mientras que en la conducta sexual femenina es fundamental el núcleo ventromedial del hipotálamo. Respecto a la conducta material, se ha comprobado que la vía neural crítica es la que va desde el área preóptica medial hasta el área tegmental ventral del mesencéfalo.

Otras regiones encefálicas han sido relacionadas con la conducta de ingesta de líquidos y de comida, entre los que destacan diversos núcleos del hipotálamo.


La serotonina también ha sido relacionada con los trastornos depresivos. La Psicofarmacología ha proporcionado interesantes aportaciones al estudio de las bases neuroquímicas de los trastornos psiquiátricos, contribuyendo a esclarecer las importantes interacciones existentes entre el SN y la conducta. Otros ejemplos vienen a apoyar esta estrecha relación son las enfermedades neurodegenerativas. Los procesos aparentemente tan complejos como el aprendizaje y la memoria podrían explicarse por cambios moleculares en los sistemas de comunicación entre las neuronas, que pueden dificultar o facilitar el paso de información por estos sistemas.


El aprendizaje proporciona el medio por el que el individuo puede beneficiarse de sus propias experiencias, expresando conductas que le pueden reportar beneficios o consecuencias favorables. Cuando esto ocurre, se activan unas vías nerviosas conocidas como circuitos neurales del refuerzo, cuya función principal es determinar cuáles de nuestras conductas tienen consecuencias favorables, en cuyo caso, se ponen en marcha una serie de mecanismos que hacen que esa determinada conducta tenga más probabilidades de volver a ser manifestada.
INTERACCIONES ENTRE EL SISTEMA NERVIOSO, EL SISTEMA ENDDOCRINO, EL SISTEMA INMUNES Y LA CONDUCTA: LA PSICONEUROINMUNOLOGÍA.

La principal premisa que asume la psiconeuroinmunología es que el SN, el sistema endocrino y el sistema inmune constituyen un único e integrado sistema d defensa, cuyo objetivo es el logro de los fines adaptativos del individuo que, en definitiva, garantizan su supervivencia.


Las investigaciones realizadas en esta área de estudio en los últimos 25 años han puesto de manifiesto las complejas interacciones entre el SN, el sistema endocrino, el sistema inmune y la conducta. Se ha comprobado la existencia de una regulación nerviosa y endocrina de las respuestas del sistema inmune y, viceversa, también se ha comprobado que los acontecimientos que ocurren como parte de las respuestas defensivas del sistema inmune pueden afectar la actividad del SN y del sistema endocrino.


Una visión general del sistema inmune.

El sistema encargado de desencadenar las respuestas de defensa ante los agentes extraños es el sistema inmune, que se encuentra diseminado por todo el organismo y que permanece en un constante estado de alerta. Los órganos linfoides primarios, denominados así por ser los órganos donde se originan y diferencian todas las células inmunitarias, son el timo y la médula ósea. Una vez originadas y diferenciadas, muchas células inmunitarias abandonan los órganos linfoides primarios permaneciendo en el plasma sanguíneo y en los órganos linfoides secundarios, entre los que se encuentran el bazo y el sistema linfático.

Aparece por primera vez en los vertebrado un nuevo tipo de respuesta de defensa que recibe el nombre de respuesta inmune específica o adaptativa, aunque permanece la respuesta inespecífica.


LA RESPUESTA INMUNE.


Este tipo de respuesta puede ser provocada por la presencia del cualquier molécula que sea reconocida como extraña al organismo, pudiendo proceder esta molécula tanto del exterior como del interior del organismo. Recibe el nombre de antígeno cualquier molécula que, dentro del organismo, pueda ser reconocida por el sistema inmune y sea capaz de desencadenar una respuesta de este sistema.


La respuesta inmune específica se caracteriza por su especificidad, pues el sistema inmune reconoce de forma particular a un determinado antígeno; por su eficacia, pues se ponen en marcha respuestas específicas contra ese antígeno, y por su memoria inmunológica, ya que la exposición a un determinado antígeno protege al organismo durante años e incluso durante toda la vida del individuo a exposiciones posteriores a ese agente.


Existen dos tipos principales de linfocitos, los linfocitos B y los linfocitos T, o simplemente las células B y las células T. Ambos tipos de linfocitos difieren además, en la forma en que se enfrentan al agente extraño, originando dos tipos de respuesta inmune específica: la respuesta mediada por anticuerpos, en el caso de los linfocitos B y la respuesta mediada por células, en el caso de los linfocitos T.

La respuesta mediada por anticuerpos.

Este tipo de respuesta recibe el nombre de inmunidad humoral. Esta respuesta está mediada por los linfocitos B que no atacan directamente al antígeno sino que producen las moléculas específicas denominadas anticuerpos, que se enfrentan a él y activan diversos mecanismos que desencadenan su destrucción.


Cuando un linfocito B reconoce un determinado antígeno, es decir, posee un receptor cuya estructura molecular es complementaria a la del antígeno, establece una unión con él que es similar a la que forman las sustancias neuroactivas y sus receptores en el SN. Esta unión produce la activación de los linfocitos B que aumenta de tamaño y sufre sucesivas divisiones celulares, dando origen a dos tipos de células hijas: las células plasmáticas y las células de memoria. Los anticuerpos liberaos al exterior celular pasan al plasma sanguíneo donde se unen a los antígenos, formando el denominado complejo antígeno-anticuerpo que pone en marcha diferentes mecanismos para contrarrestar al invasor.


La respuesta mediada por células.

Existe otro tipo de respuesta inmune específica que no está mediada por anticuerpos, sino directamente por células que atacan de una forma más directa al agente extraño. Esta es la razón por la que este tipo de respuesta se denomine respuesta inmune mediada por células. El sistema inmune dispone de otros mecanismos que detectan las células infectadas para destruirlas y que están mediadas por otro tipo de linfocitos, los linfocitos T.

Los linfocitos T reconocen los antígenos ocultos en las células, actuando de forma coordinada con los linfocitos B, cuyos anticuerpos reconocen y contrarrestan los antígenos enteros liberas. Puesto que los linfocitos T sólo  reconocen fragmentos del antígeno, necesitan la colaboración de otras células que les muestren esos fragmentos del antígeno, razón por la que las células que cumplen esta función reciben el nombre de presentadoras de antígeno.

El proceso de reconocimiento del antígeno por parte de los linfocitos T requiere, además, que el fragmento del antígeno sea presentado por una molécula propia de estas células presentadoras de antígeno. La activación de los linfocitos T desencadena sucesivas divisiones celulares que dan origen a dos tipos de células hijas, las células activas y las células de memoria.

En la respuesta mediada por células también se producen células de memoria que pueden permanecer indefinidamente en el organismo y activarse ante la nueva presencia de ese antígeno.

INTERACCIONES ENTRE EL SN, EL SISTEMA ENDOCRINO Y EL SISTEMA INMUNE.


Modulación de la actividad del sistema inmune por parte del SN y del sistema endocrino.

El SN es capaz de modular la actividad del sistema inmune mediante diversos mecanismos que implican la liberación de neurotransmisores, de hormonas y de neuropéptidos. Entre estos mecanismos cabe destacar la liberación de neurotransmisores por parte del sistema endocrino.


Durante los años 80 se describió la existencia de fibras nerviosas simpáticas en los órganos linfoides, descubriéndose una vía de comunicación entre el SN y el sistema inmune a través del SN autónomo.


Además de la vía de comunicación mediada por el SN autónomo, el SN puede modular la actividad del sistema inmune mediante otra vía que está mediada por las hormonas del sistema endocrino. Numerosos trabajos han puesto de manifiesto la actividad inmunomoduladora de las hormonas producidas en el SNC, así como en distintas glándulas del sistema endocrino como la hipófisis, las glándulas suprarrenales, la glándula pineal, la glándula tiroides, las gónadas y el timo.

El SN es capaz de influir sobre el sistema inmune mediante la liberación de los neurotransmisores del SN autónomo y de las hormonas del sistema neuroendocrino. Sin embargo, éstas no parecen ser las únicas interacciones posibles entre el SN y el sistema inmune, pues también se han localizado receptores para otros neurotransmisores en las células inmunitarias, entre las que se encuentran la dopamina y la acetilcolina. También se ha planteado que el SN podría modular la función inmune mediante la liberación de neuropéptidos.


Modulación de la actividad del SN y del sistema endocrino por parte del sistema inmune.

En el curso de las respuestas desencadenadas por el sistema inmune, las células inmunitarias liberan diversas sustancias químicas cuya función es regular las interacciones que tienen lugar entre ellas para actuar de una forma coordinada. Estas sustancias se denominan en función de su procedencia, interleucinas si son liberadas por los leucocitos, linfocinas si son liberadas por los linfocitos o monocinas si son liberadas por los monolitos/macrófagos. Sin embargo, al comprobarse que estas sustancias también son liberadas por otras células del organismo y que se encontraban incluso en el SN, recibieron el nombre más genérico de citocinas.

Las citocinas son los principales mensajeros químicos liberados por el sistema inmune para transmitir información al SN y al sistema endocrino, siendo capaces de afectar a complejos circuitos neurales implicados en la regulación de las funciones fisiológicas y de diversos aspectos de la conducta. Se han descubierto receptores de citocinas en diferentes partes del SN y del sistema endocrino.

Por otro lado, en la década de los 80se descubrió que las células del sistema inmune también liberan péptidos, hormonas y neurotransmisores, entre los que se encuentran los péptidos opioides endógenos, la ACTH, la sustancia P, la serotonina, la noradrenalina y la acetilcolina, que hasta entonces se pensaba que eran sustancias exclusivas del SN y del sistema endocrino.

INTERACCIONES ENTRE EL SISTEMA INMUNE Y LA CONDUCTA.


Modulación de la conducta por parte del sistema inmune.

Se ha planteado que la disminución de las actividades conductuales que se produce en los sujetos enfermos podría ser una estrategia altamente organizada, importante para la supervivencia del organismo que reflejaría la reorganización a nivel central del estado motivacional del sujeto enfermo.


El uso de alguna citocinas para el tratamiento de infecciones varales y tumores malignos ha puesto de manifiesto los efectos que estas sustancias ejercen sobre la conducta. La terapia con citocinas ha sido asociada con el desarrollo de desórdenes cognitivos y psiquiátricos muy variados, desde sutiles empeoramientos de la atención y de la memoria a delirium o psicosis.

Los interesantes resultados obtenidos en estos estudios, y en otros muchos, han planteado que las citocinas podrían participar, al igual que diversos neuropéptidos, hormonas y neurotransmisores, en la regulación de las funciones adaptativas del organismo, que serían integradas por el sistema límbico y el hipotálamo.


Modulación conductual de la actividad del sistema inmune.

Ya a finales de los años 20 algunos trabajos aislados demostraron que la actividad del sistema inmune podía ser alterada mediante comportamientos condicionados.


Diversos estudios han comprobado alteraciones en las respuestas del sistema inmune en algunos trastornos psicológicos/psiquiátricos.

Otros trabajos han puesto de manifiesto que algunas funciones fisiológicas del organismo que se encuentran bajo el control del SN autónomo, como la presión arterial, el asa cardiaca, la temperatura corporal, etc., pueden ser reguladas por medio de técnicas con un enfoque conductual.


Las características de la conducta y de la personalidad de los individuos y los estados afectivos o emocionales pueden modular también el estado funcional del sistema inmune.


Una de las áreas de estudio que ha despertado un gran interés en los últimos años se centra en el papel que los factores psicológicos y sociales pueden desempeñar en la progresión o remisión de algunas enfermedades como el cáncer. Diferentes factores psicológicos y sociales pueden afectar al estado emocional del individuo, en cuya regulación desempeña un importante papel el sistema límbico.

LAS RESPUESTAS DEL ORGANISMO ANTE EL ESTRÉS: UN EJEMPLO DE LAS INTERACCIONES ENTRE LA CONDUCTA, EL SN, EL SISTEMA ENDOCRINO Y EL SISTEMA INMUNE.

Numerosos datos indican que, tanto en animales como en humano, una gran variedad de acontecimientos psicosociales, que son percibidos como estresantes por el organismo, pueden producir alteraciones en la función inmune.


En las situaciones de estrés, los individuos parecen ser más susceptibles a diversas enfermedades como las infecciones o el cáncer, por lo que se ha planteado que las experiencias vitales estresantes podrían afectar al estado de salud del individuo, al alterar la función inmune. Es bien sabido que en las situaciones de estrés se produce la activación del eje hipotalámico-hipofisario-adrenal con la consiguiente elevación de los niveles de ciertas hormonas como la CHR, la ACTH y los glucocorticoides, así como una activación del SN simpático que libera catecolaminas. Algo similar podría decirse en relación con las catecolaminas liberadas por la médula adrenal. En situaciones de estrés también son liberadas otras hormonas, como las endorfinas y las encefalinas y la prolactina.

Los estímulos percibidos como estresantes han de ser traducidos a modificaciones en la actividad de los sistemas neurotransmisores, neuropéptidos y hormonas, pudiendo afectar el estado emocional del individuo, en cuya regulación desempeña un papel fundamental el sistema límbico.
