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Efecto del estrés prenatal crénico ligero no predecible sobre
la expresién de TRH y CRH del nicleo paraventricular del
hipotalamo y sus contenidos en la eminencia media de ratas
Wistar adultas
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Palabras clave. Estrés prenatal, eje hipotdlamo-pituitario-adrenal, eje
hipotalamo-pituitario-tiroideo, tirotropina, hormona liberadora de corti-
cotropina.

Introduccién. La exposicién al estrés prenatal (EP) es un factor clave
para la salud de las crias en la adultez. El EP puede mantener elevadas
las concentraciones séricas de glucocorticoides (GC), leptina y triyodotiro-
nina, lo que altera la regulacién de los ejes hipotdlamo-pituitario-adrenal
(HPA) y el hipotdlamo-pituitario-tiroideo (HPT), que estén en desarrollo.
Esto puede afectar la conducta alimentaria y el mantenimiento del peso
corporal en el adulto, ya que los ejes neuroendécrinos regulan el gasto de
energia en funcién de la disponibilidad de nutrimentos. Ademds, los pép-
tidos del nicleo paraventricular (NPV) del hipotdlamo como la hormona
liberadora de corticotropina (Prepro-CRH) y de tirotropina (Prepro-TRH),
tienen efectos anorexigénicos, por lo que su alterada sintesis o liberacién
puede impactar la conducta alimentaria y el peso de los animales.

Objetivo. Puesto que los efectos del estrés dependen de su naturaleza,
tiempo y semana de desarrollo de las crias, 2,3 aqui evaluamos la expre-
sién de CRH y TRH del NPV y su contenido en la eminencia media (EM)
como medida indirecta de su liberacién.

Método. Madres gestantes fueron sometidas a un estrés crénico lige-
ro no predecible durante la Ultima semana de gestacién. Los niveles
de ARNm de CRH y TRH fueron medidos por RT-PCR en tiempo real,
el contenido de CRH en EM y de leptina y T3 séricas fue determinado
colorimétricamente por EIA y ELISA, respectivamente; el de TRH en EM
por Western blot.

Resultados. Nuestros resultados mostraron que la exposicién al EP au-
menté la ganancia de peso corporal en los animales desde el destete y
hasta la semana 10 en un 22.85% vs. controles; incrementé también el
consumo de alimento en un 29.85%. El EP elevé la expresion del ARNm
de CRH (68.77%) y de TRH (66. 00%) en el NPV vs. Controles. En cam-
bio, el contenido de TRH aumenté (46.35%), mientras que el de CRH
disminuyé (41.39%) en la EM en EP. Los niveles séricos de corticosterona
(65.09%) y leptina (38.12%) también estuvieron elevados en los anima-
les estresados, sin cambios en T3.

Discusion y conclusiones. Estos resultados muestran cémo la expo-
sicién al EP induce incrementos en el consumo de alimentos y ganancia
de peso corporal en los animales desde el destete hasta la edad adulta.
Estos cambios se asocian a una activacién disminuida del eje HPT, prin-
cipalmente en la EM, y a una sobreactivacién del eje HPA que puede
facilitar la acumulacién de grasa, elevando el peso de los animales e
inducir hiperfagia, probablemente debida a una resistencia a la accién
de péptidos anorexigénicos, como CRH y TRH, y a la accién duradera
del aumento de GC séricos.

salud mental Vol. 38, Suplemento 1, octubre 2015
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Palabras clave. Estimulacién Eléctrica Transcraneal, kindling amigda-
lino, epileptogénesis.

Introduccién. La estimulacién eléctrica focal transcraneal (EFT) a través
de electrodos circulares concéntricos tripolares (ECCT) es una propuesta
experimental no invasiva para trafar la epilepsia farmacorresistente, que
ha presentado efectos benéficos en modelos agudos de epilepsia. Sin em-
bargo, ain se desconoce el efecto de la EFT sobre la epileptogénesis. El
kindling eléctrico amigdalino (KEA) es un modelo de epileptogénesis que
permite el control temporal y de la severidad de las crisis, lo que permite
estudiar la activacién focal de dreas especificas del cerebro y su efecto
en el desarrollo de las crisis.

Obijetivo. Analizar el efecto de la EFT a través de ECCT aplicada de ma-
nera responsiva (EFTR) y preventiva (EFTP) sobre la actividad convulsiva
inducida con el KEA en gatos con libertad de movimientos.

Método. Se utilizaron nueve gatos adultos implantados en la amigdala
(AM) y la corteza prefrontal (PFC). Se formaron fres grupos: EFTP (n = 3)
con un ECCT sobre el vértex del craneo; EFTR (n = 3) con el ECCT sobre el
hueso temporal ipsilateral a la AM estimulada, y un grupo control (n = 3).
El KEA se aplicé diariamente (60 Hz, pulsos 1 ms, 1 s de duracién) hasta
que los animales presentaron fres crisis convulsivas generalizadas consecu-
tivas (estadio VI del KEA). En la EFTP, la estimulacién focal (300 Hz, 200
ms pulsos bifdsicos) se aplicé durante 40 minutos antes del KEA. La EFTR
se administré durante dos minutos después del inicio del KEA durante 40
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dias; después se aplicé sélo el KEA. Se analizé el espectro de potencia de
la PFC y AM de las bandas de frecuencia de 1-4 Hz, 59 Hz, 10-14 Hz
y 15-30 Hz.

Resultados.En el grupo EFTR se observé un incremento (p = .05) del ni-
mero de estimulos para alcanzar el estadio VI (84.3 + 4.25) comparado
con el grupo EFTP (25.33 + 3.75) y el control (26.66 = 1.20). Ademés,
con la EFTR se retardé la progresién de los estadios (p = .05) y disminuyé
la duracién de la posdescarga (p = .05). En el espectro de potencia se
observé una disminucién en poder espectral desde los 10 Hz hasta los
30 Hz en ambas AM durante el periodo postictal de las crisis focales en
el grupo EFTP (p = .05). Mientras que en el periodo postictal de las crisis
secundariamente generalizadas del grupo EFTP se observé el decremento
de la potencia en las bandas 5-9 Hz, 10-14 Hz y 15-30 Hz de manera
bilateral en la AMy CPF (p = .05, p = .001).

Discusion y conclusiones. La EFTP aplicada en el vértex provoca
una mayor duracién de la depresién postictal que estaria asociada a un
incremento en la liberacién de péptidos opioides. La EFTR cerca del drea
epileptogénica reduce la severidad y retarda la epileptogénesis. Este
efecto estaria provocando la disminucién del glutamato extracelular y el
incremento de GABA. Estos hallazgos sugieren el potencial terapéutico
de la EFT contra la epilepsia intratable con la ventaja de no ser invasiva.

Financiamiento. Este estudio fue financiado en parte por los
National Institutes of Health Fogarty International Center, grant
TR21TWO009384-01, y el Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la
Fuente Mufiiz proyecto NC123240.1.
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tereses.
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Palabras clave. Kamferitrina, EEG, anticonvulsivo.

S68

Introduccién. En estudios previos hemos demostrado el efecto anticon-
vulsivo del extracto de la planta medicinal muicle o Justicia spicigera en
la actividad convulsiva inducida con pentilentetrazol (PTZ). Este efecto
pudiera estar relacionado con el principal constituyente y abundante fla-
vonoide kamferitrina, contenido en la Justicia sp. Nos parece necesario
corroborar la posible influencia directa en el sistema nervioso central
para asi discernir el posible mecanismo de accién.

Obijetivo. Describir el efecto de la kamferitrina aplicada ICV sobre la
actividad convulsiva cortical inducida con PTZ.

Método. Para registrar la actividad eléctrica, se usaron ratas macho Wis-
tar (250-350 g) y se implantaron (bajo anestesia con pentobarbital), con
electrodos de acero inoxidable en forma de clavo, dos en la corteza pre-
frontal, dos en la corteza central y una cénula guia dirigida hacia el tercer
ventriculo. Cada animal tuvo recuperacién postoperatoria de 72 h. Los
animales se dividieron en grupos que recibieron via intracerebro-ventricu-
lar (tercer ventriculo o ventriculo lateral): solucién salina como vehiculo (un
microlitro); o kamferitrina (0.5 microgramos/microlitro). Se registraron 30
min de actividad eléctrica cortical basal, se les administré el tratamiento
ICV y se registraron durante 10 min. Finalmente se administré PTZ 35mg/
kg ip y se registraron durante 30 min., evaluando la conducta convulsiva
de acuerdo con la escala de Racine.

Resultados. Conducta: a) Vehiculo més PTZ: a los 80 segundos presen-
ta espigas de las extremidades anteriores propagdndose a las posterio-
res; se observan midriasis, guifios de los parpados, balanceo vertical de
la cabeza, retraccién del cuello y orejas, polipnea, salivacién y finalmen-
te convulsién generalizada ténicolénica (crisis estadio V); b) kamferitri-
na antes de PTZ: presenta vigilia e inmovilidad. c) kamferitrina més PTZ:
midriasis, sacudidas de vibrisas, balanceo vertical de la cabeza, masti-
cacién y crisis de ausencia. Electroencefalograma: Con la kamferitrina
se indujo una desincronizacién del EEG (sedacién no hipnética). Con la
presencia de PTZ, las espigas aparecen aproximadamente a los 81 se-
gundos y no se observan crisis estadio V. Hay disminucién de las espigas.

Discusién y conclusiones. La kamferitrina produce un efecto anticon-
vulsivo ante la induccién de crisis ténico-clénicas del PTZ posiblemente
por la accién tipo benzodiacepina de este flavonoide en el télamo. Se
sugiere que este efecto ocurre en el talamo debido a que se tiene que
activar para inducir la generalizacién de la actividad convulsiva en el
cerebro anterior. En el EEG se observa la induccién de una sedacién no
hipnética. Esta la podemos explicar porque se activa la parte anterior de
la regién predptica que produce la vigilia, debido a un efecto gabaérgi-
co por la accién benzodiacepinica.

Financiamiento. Proyecto financiado por el Instituto Nacional de Psi-
quiatria (NC123280) y CONACYT-226454.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Contaminantes, conducta sexual, neurotéxicos.

Introduccién. Los compuestos organohalogenados retardantes de fla-
ma, como los bifenilos policlorinados (PCB) y los éteres difenilos polibro-
mados (PBDE), comparten similitudes en estructura quimica y mecanismos
de accién. Son persistentes, bioacumulables y lipofilicos, por lo que se
acumulan en el tejido adiposo y pasan a la sangre y a la leche mater-
na. Se consideran neurotéxicos y disruptores neuroendocrinos. Afectan
el sistema nervioso central (SNC) y alteran la regulacién hormonal, el
comportamiento y la reproduccién, entre ofras. Debido a la exposicién
cotidiana, tienen un efecto adverso sobre la salud humana. El estudio de
la conducta sexual en modelos animales ha permitido comprender los
mecanismos neuroquimicos involucrados en su regulacién. En el caso de
la rata, la conducta sexual masculina presenta un patrén estereotipado,
compuesto por fres conductas motoras caracteristicas: la monta, la intro-
misién y la eyaculacién. En el SNC existen diferentes neurotransmisores
que participan en la regulacién de la conducta sexual masculina. Entre
ellos estdn la serotonina, la dopamina, los neuropéptidos y las hormonas
hipotaldmicas como la oxitocina. Se reporté que los PCB y PBDE afectan
algunos neurotransmisores, neuropéptidos y hormonas hipotaldmicas,
por lo que surge la posibilidad de que afecten la cépula.

Objetivo. Describir el efecto de la kamferitrina aplicada ICV sobre la
actividad convulsiva cortical inducida con PTZ.

salud mental Vol. 38, Suplemento 1, octubre 2015

Método. Establecer el efecto de la exposicién crénica a los PBDE sobre
la conducta sexual de ratas macho. Métodos: Se administré una mezcla
comercial de PBDE, el DE-79 (10.2 mg/kg por 5 dias v.0.), a ratas se-
xualmente expertas. Después de dos dias se evalué la conducta sexual
mediante el registro de dos series copulatorias. Se determiné el porcen-
taje de animales que presentaron actividad sexual, asi como la latencia
de intromisién (LI), ndmero de montas (M), nimero de intromisiones (l),
latencia de eyaculacién (LE) y el intervalo posteyaculatorio (IPE).

Resultados. Los dafos obtenidos muestran que el DE-79 alteré la cépula
en algunos individuos, lo que reflejé como un aumento en el nimero M,
de | 'y una tendencia al aumento en la LE. Se observé sélo un incremento
estadisticamente significativo en el nimero de | durante la segunda serie
copulatoria.

Discusién y conclusiones. Se reporté que la conducta de | en ratas
macho activa la proteina FOS en neuronas oxitocinérgicas de los nicleos
paraventricular y supradptico. Las neuronas oxitocinérgicas del hipotdla-
mo también participan en la modulacién de las respuestas de ereccién y
eyaculacién. Resultados previos de nuestro grupo demuestran que tanto
el sistema vasopresinérgico como el oxitocinérgico de la rata resultan
afectados por la exposicién crénica a los PCB y PBDE. Los datos obteni-
dos muestran que el DE-79 afecté la cépula de distintos animales. Resulta
interesante que la mayoria de las alteraciones se relacionen con cambios
en el umbral eyaculatorio (aumento de M, I y LE), pues se ha asociado
al sistema oxitocinérgico con la regulacién del circuito cerebral de la
eyaculacién. Lo anterior sugiere que el DE-79 pudiera estar alterando la
conducta sexual masculina al afectar el sistema oxitocinérgico. Es nece-
sario realizar experimentos especificos para dar peso a esta conjetura.

Financiamiento. El estudio fue financiado con recursos institucionales.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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racién materna.

Introduccién. La hormona liberadora de corticotropina (CRH) es sinteti-
zada en el nicleo paraventricular hipotaldmico (NPV) en respuesta a un
estimulo estresante para el individuo y a través de la posible activacién
de su receptor tipo 2 (CRH-R2) de manera parécrina puede inhibir el
consumo de alimentos. El estrés en la infancia se vincula con el desarrollo
de trastornos de la alimentacién en la adultez como anorexia, bulimia o
consumo compulsivo de alimentos.

Objetivo. Identificar si una expresién disminvida de CRFR2 del NPV
altera su funcionamiento y es responsable de la hiperfagia observada en
animales adultos sometidos a un modelo animal de estrés por separacién
materna (SM) en etapas tempranas de la vida.

Método. La separacién se llevé a cabo durante tres horas diarias del
dia dos al 14 posnatal, mientras que el grupo control permanecié con la
madre todo el tiempo. Las crias macho de ambos grupos fueron desteta-
das el dia 21 y se cuantificé su ganancia de peso corporal y consumo
de alimento semanalmente hasta alcanzar la adultez el dia 70. Se sacri-
ficaron ocho ratas por grupo para medir la expresién del RNAm y de la
proteina del CRF-R2 por PCR en tiempo real y por Western-Blot respecti-
vamente. Otras ratas adultas fueron canuladas estereotdxicamente hacia
el NPV para la administracién de urocortina 2 (Uen-2), el agonista espe-
cifico del receptor CRH-R2 o vehiculo (sol. salina 0.9%). De este modo se
conformaron cuatro grupos: C-Ucn2 (sin separacién materna con Ucn2),
C-Veh (sin separacién materna con vehiculo); SM-Ucn2 (con separacién
materna con Ucn2), SM-Veh (con separacién materna con vehiculo). En
ellos se determiné el consumo de alimentos/24 h después de la inyeccién
(n=11/grupo) o la fosforilacién de la proteina de respuesta a AMP ciclico
(CREB-P) por Western-Blot como indicador de la funcionalidad de CRF-R2,
10 minutos después de la inyeccién (n=4/grupo).

Resultados. La ganancia de peso del grupo SM fue 14% mayor a
los controles (C), probablemente derivada del incremento de 12% en
su consumo de alimentos versus C. El grupo SM también presenté una
incremento de 130% en la expresién del RNAm de CRH-R2, aunque la
de su proteina estuvo disminuida en 25%, especialmente en la porcién
membranal del NPV. El grupo control con inyeccién de Ucn2 (C-Ucn2)
disminuyd, como se esperaba, su consumo de alimento en 25%, mientras
que el agonista UCN2 inyectado en el grupo con SM (SM-Ucn2) no
tuvo efecto, lo que indicé una alterada funcionalidad del CRH-R2 en el
NPV de estos animales. Debido a que CRH-R2 es un receptor acoplado
a profeina Gs (3), evaluamos el contenido de CREB-P y observamos un
incremento de 40% en el grupo C-Ucn2, mientras que en el SM-Ucn2 no
se observé cambio cuando comparamos contra la de SM-Veh.

Discusién y conclusiones. El estrés posnatal por SM provocé una

S70

alteracién en la funcionalidad del receptor CRH-R2 del NPV, lo que pro-
bablemente se relacione con el incremento en el consumo de alimento
que observamos en los animales adultos.

Financiamiento. El presente trabajo fue financiado por el Consejo Na-
cional de Ciencia y Tecnologia (Conacyt 128316).

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Epilepsia, Status epilepticus, Tilia.

Introduccién. La epilepsia es un trastorno neurolégico crénico que afec-
ta aproximadamente a 2% de la poblacién mundial. El estado epiléptico
o status epilepticus (SE) consiste en una situacién clinica que se caracte-
riza por la repeticién sucesiva de crisis epilépticas, sin recuperacién del
estado de conciencia entre ellas, o por la prolongacién de la crisis duran-
te un tiempo estimado superior a 30 min. Actualmente, se le considera
como una emergencia médica con una mortalidad de 40%. La presencia
de crisis repetidas durante periodos largos de tiempo ocasionan la exci-
tabilidad de las neuronas, lo que lleva al inicio de un proceso llamado
excitotoxicidad neuronal (neurotoxicidad), el cual es considerado el prin-
cipal mecanismo de muerte celular (apoptosis) en epilepsia (Brophy et al.,
2014). La Tilia americana L. var. mexicana (Schltdl.) Hardin, conocida
cominmente como flor de tilia, se usa para aliviar o controlar la tensién
nerviosa, el estrés y la epilepsia, entre otros. A pesar de la importancia
que tiene la Tilia como planta medicinal en México, con propiedades
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depresoras del sistema nervioso central (SNC), no existe informacién
cientifica que corrobore sus propiedades antiepilépticas.

Obijetivo. Evaluar el efecto de la administracién sistémica de un extracto
de Tilia en el status epilepticus inducido en ratas.

Método. Ratas macho Wistar (250-300 g) se dividieron en tres grupos
independientes de 6-8 animales, los cuales recibieron dosis repetida del
vehiculo (tween 80 al 0.5% en solucién salina), 100 mg/kg via oral del
extracto o férmaco de referencia carbamacepina, una dosis diaria por
tres dias. Al tercer dia se les administro litio (3mEq/100 g) y 24 h después
se indujeron las conductas convulsivas con pilocarpina (30 mg/kg, ip),
para lo cual se registré la latencia al SE; 60 min después se administraron
a las ratas 5 mg/kg, ip de diazepam para parar el SE vy, finalmente, los
animales fueron sacrificados a las 24 h para la perfusién y extraccién de
los cerebros con el fin de examinar el posible dafio neuronal. Los datos se
procesaron por andlisis de varianza de una via seguida de la prueba de
Dunnett (programa Sigma-Stat versién 2.3).

Resultados. Los datos indican significancia en el retardo del inicio de la
actividad convulsiva y aumento en el umbral de inicio del SE al requerir
mayor nimero de dosis para la induccién o no presentar el SE al menos
con cuatro dosis de 30 mg/kg de pilocarpina.

Discusién y conclusiones. Estudios preliminares reporfan que extractos
de Tilia producen efectos depresores del SNC como ansiolitico-sedante
(Aguirre-Herndndez et al., 2007). Se observé ademds que reduce las crisis
ténicolénicas inducidas en forma aguda con un antagonista de GABA,
pentilentetrazol (Cardenas-Rodriguez et al., 2014). En este estudio se ofre-
cen evidencias del papel depresor de la Tilia en crisis continuas como
las producidas en SE, estado epiléptico que en la actualidad es de dificil
manejo y que tiene pocas opciones de tratamiento (Brophy et al., 2012).

Los datos refuerzan la potencial propiedad de la Tilia como anticon-
vulsivo, pero ademds sugieren su utilidad en SE, corroborando el uso que
se le da en la medicina tradicional.

Financiamiento. Proyecto financiado por el INPRFM (NC123280) y
por el CONACYT (No. 226454).

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Piper auritum Kunth, disfuncién sexual, efecto afrodi-
siaco, receptor SHTTA.

Introduccién. Piper auritum Kunth es una planta nativa del trépico y
Mesoamérica que actualmente se extiende desde México hasta Florida.
Las partes consumibles son los tallos y las hojas, los cuales se usan como
condimento y diurético, para las afecciones de la piel, para el parto y
como afrodisiaco. Sin embargo, existe poca investigacién que apoye el
uso de la Piper auritum Kunth como un auxiliar en la disfuncién sexual.
Esta investigacién se centra en conocer las posibilidades terapéuticas de
esta especie a través de experimentos con un modelo experimental de la
conducta sexual masculina para caracterizar sus efectos y elucidar un
posible mecanismo de accién.

Obijetivo. Analizar si un extracto acuoso de partes aéreas de Piper
auritum Kunth produce efecto prosexual en el modelo de saciedad sexual
y analizar el papel de los receptores 5-HT1A en los efectos prosexuales
de esta especie botdanica.

Método. Para los experimentos se utilizaron ratas macho adultas, de la
cepa Wistar y clasificadas como sluggish (con un patrén de cépula irregu-
lar, culminan en eyaculacién la mayoria de las veces, pero con latencias
de eyaculacién prolongadas). Los machos fueron asignados a uno de los
siguientes tratamientos: a) solucién del extracto acuoso (0.5, 1, 3, 10y 30
mg/kg); b) sildenafil (10 mg/kg); c) solucién salina isoténica; d) antagonis-
ta de los receptores 5-HT1TA WAY 100635 (0.5 mg/k y 1.5 mg/kg) y e)
la combinacién de dosis efectivas del extracto acuoso de Piper auritum +
WAY 100635. Se registraron los siguientes pardmetros (Dewsbury, 1979):
1. nimero de montas e intromisiones realizadas antes de la eyaculacién;
2. latencia de intromisién; 3. latencia de eyaculacién; 4. intervalo poste-
yaculatorio; 5. infervalo intercopulatorio. Los resultados se analizaron por
medio de un ANOVA de una via para deferminar el efecto de diferentes
dosis de Piper auritum en la conducta sexual, y comparar con sildendfil.
Los resultados del antagonismo se analizaron con un ANOVA de dos vias.

Resultados. Piper auritum a 1y 3 mg/kg produjo una reduccién es-
tadisticamente significativa de la latencia de eyaculacién con acciones
similares a las producidas por sildenafil a 10 mg/kg. La dosis més alta
inhibi6 la eyaculacién en 40 % de la poblacién de machos sluggish. La
administracién del antagonista de los receptores 5-HTTA (0.5 mg/kg)
bloqueé completamente los efectos del extracto sobre la latencia de eya-
culacién. Discusién: Los efectos de la Piper auritum sobre la cépula son
comparables en eficacia a los del sildendfil, pero la potencia del extracto
parece ser mayor. El estudio con el antagonista sugiere que los efectos de
extracto se asocian al proceso eyaculatori.

Discusién y conclusiones. El trafamiento con Piper auritum tiene
actividad prosexual en machos con una cépula irregular, en los cuales
mejora aspectos relacionados con la eyaculacién. Conocer las posibles
propiedades afrodisiacas de la Piper auritum Kunth permitird justificar y
ampliar su uso clinico y tradicional, coadyuvando asi a uno de los princi-
pales problemas clinicos, como es la disfuncién sexual.

Financiamiento. El proyecto fue financiado por el Instituto Nacional de
Psiquiatria Ramén de la Fuente Mudiz (No. NC113370.3).

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Saciedad sexual, dopamina, endocannabinoides, ni-
cleo accumbens, sistema mesolimbico, anandamida.

Introduccién. El sistema mesolimbico (SML) estd constituido por neu-
ronas dopaminérgicas cuyos somas se localizan en el drea tegmental
ventral y se proyectan al nicleo accumbens (NAcc). El sistema endocan-
nabinoide participa en la modulacién del funcionamiento del SML. El
endocannabinoide anandamida (AEA) actia sobre receptores CB1, que
se expresan en el SML, donde participan en la regulacién de la motiva-
cién y el procesamiento de recompensas. La conducta sexual actéa como
recompensa natural. El SML participa en el inicio y el mantenimiento de
la conducta sexual de la rata macho. Si a ratas sexualmente expertas
se les permite copular libremente con una misma hembra receptiva, las
primeras realizardn varias eyaculaciones sucesivas antes de entrar a un
estado de inhibicién sexual denominado saciedad sexual. La saciedad
sexual consiste en una inhibicién de la conducta sexual de larga dura-
cién. Veinticuatro horas postsaciedad, 66.6% de los machos no copu-
la en presencia de una hembra sexualmente receptiva. Recientemente
se demostré que AEA tiene efectos bifésicos, dependientes de la dosis,
sobre la cépula, donde dosis bajas revierten el estado inhibitorio que
caracteriza a la saciedad sexual. Se ha sugerido que los animales se-
xualmente saciados presentan una disminucién de la motivacién sexual,
pero no se ha establecido si hay cambios en el funcionamiento del SML
en estos animales.

Objetivo. Determinar cambios en las concentraciones extracelulares de
dopamina y sus metabolitos en el NAcc de ratas macho durante la cépula
hasta la saciedad y a las 24 horas postsaciedad en animales sin trata-
miento o tratados con una dosis de AEA que revierte la saciedad sexual.

Método. Se utilizaron ratas macho de la cepa Wistar, implantadas con
una cénula de microdidlisis en el NAcc, por medio de una cirugia estereo-
taxica. Después de 48 horas de recuperacién, se colocé una membrana
de microdidlisis y se tomaron muestras cada 20 minutos, mientras se regis-
traba la actividad sexual con una misma hembra receptiva hasta alcanzar
el criterio de saciedad. A las 24 horas postsaciedad se volvieron a tomar
muestras en presencia de una hembra receptiva. El grupo experimental re-
cibié 0.3 mg/kg de AEA via i.p. Se determinaron los niveles de dopamina
(DA) y sus metabolitos HVA y DOPAC por HPLC.

Resultados. Se encontré que los niveles de DA aumentan significativa-
mente en el NAcc de ratas sexualmente expertas en respuesta a la pre-
sencia de una hembra receptiva, asi como durante la cépula. En anima-
les saciados, los niveles de DA disminuyeron a las 24 horas postsaciedad
al compararlos con las concentraciones basales de machos sexualmente
expertos. La administracién de AEA a ratas sexualmente saciadas produ-
jo un aumento en las concentraciones de DA del NAcc que coincidié con
la expresién de la cépula.

Discusién y conclusiones. En ratas sexualmente saciadas, las concen-
traciones de dopamina y sus metabolitos en el NAcc se encuentran dis-
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minuidos, lo que podria explicar la motivacién disminuida que presentan
estos animales. La AEA induce la cépula que coincide con un aumento en
las concentraciones de DA del NAcc, lo que podria ser el resultado de
haber restaurado la motivacién sexual.
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Palabras clave. KEEG, esquizofrenia, modelos animales.

Introduccién. La esquizofrenia es un trastorno psiquidtrico que afecta
a 1% de la poblacién mundial. Estudios preclinicos y clinicos evidencian
alteraciones en la via tdlamo-cortical (TC) que se reflejan en los patrones
oscilatorios aberrantes de la actividad electroencefalogréfica (EEG). La es-
timulacién cerebral profunda (ECP) es capaz de modular la excitabilidad
neuronal y modificar la actividad EEG global.

Obijetivo. El objetivo de este trabajo fue caracterizar el efecto de la ECP
en el nicleo reticular del tdlamo (NRT) sobre la coherencia EEG en un
modelo experimental de esquizofrenia (LNHV).

Método. Se utilizaron 14 ratas hembras Sprague-Dawley (215-270gr).
En el séptimo dia posnatal se llevé a cabo la lesién del hipocampo ventral.
A siefe animales se les inyectaron 5 pg/0.5 pl de dcido iboténico (grupo
LNHV). A los animales restantes se les inyectaron 0.5 ml de solucién salina
y conformaron el grupo Sham. En el dia posnatal 90 se implantaron elec-
trodos en el drea prelimbica (Prl) y en el nicleo dorsomedial del tdlamo
(DM)g, dos electrodos tripolares en el NRT para estimular eléctricamente.
Se registraron bajo las siguientes condiciones experimentales: é0min de
linea base (LB), 60min de ECP (100Hz, 200pA, 100ps) y 60min poste-
riores a la ECP.

Resultados. El perfil de la frecuencia de la coherencia fue distinta en
diferentes redes intracorticales. El hemisferio izquierdo mostré un incre-
mentfo en el ancho de banda de 0-4Hz entre NRT/DM y un decremeto
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de NRT/PrL, mientras que en el derecho se observé un incremento entre
NRT/DM y NRT/PrL. En la coherencia en el ancho de banda de 35-55Hz
del hemisferio izquierdo se observé un decremento global excepto entre
NRT/DM del grupo Sham, mientras en el hemisferio derecho incremento
entre NRT/DM y decremento DM/PrL en los dos grupos. La coherencia
transhemisférica revelé un incremento en el ancho de banda de 0-4Hz
entre ambos NRTs y Prls en ambos grupos. En el ancho de banda de
35-55Hz se encontrd un incremento entre DMs y Prls, un decremento en
NRTs en el grupo Sham, mientras en el Grupo LNHV hubo decremento
entre DMs y Prls, un incremento en NRTs.

Discusion y conclusiones. Los cambios en las redes neuronales con la
aplicacién de la ECP en el NRT sugieren una desincronizacién de los pa-
trones oscilatorios EEG aberrantes que podria beneficiar a los procesos
atencionales y de memoria de trabajo, ya que el NRT es un modulador
de la via TC, un mediador de la atencién selectiva y el iniciador de la
actividad ritmica de la TC.

Los resultados indican que la ECP en el NRT puede modificar la
conectividad funcional de estructuras de la red TC en ratas con LNHV.
Asimismo, la ECP en el NRT puede incrementar la actividad TC que con-
tribuya a la activacién de la corteza y el télamo en la esquizofrenia.

Financiamiento. Este proyecto ha sido apoyado parcialmente por
el Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente Muiiiz (NC
123240.1) y Conacyt (129303).
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Palabras clave. Kindling, epileptogénesis, fluoxetina, depresién, nado
forzado.

Introduccién. La depresién es una comorbilidad comin de la epilep-
sia. Aunque la sinfomatologia de ambos trastornos es distinta, existen
factores anatémicos y bioquimicos que comparten. Sin embargo, adn se
desconocen los mecanismos de dicha comorbilidad. Para estudiar estos
trastornos, se ha han desarrollado modelos experimentales en animales.
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El kindling amigdalino (KA) es un modelo experimental de epilepsia que
induce gradualmente cambios en la excitabilidad neuronal y la conducta,
y permite tener un control temporal sobre la generacién y la gravedad de
las crisis. La prueba de nado forzado (PNF) es un modelo validado para
inducir conductas tipo depresivas. La base del tratamiento farmacolégico
de los trastornos del estado de &nimo son los antidepresivos como la
fluoxetina (FLX), la cual afecta la excitabilidad neuronal. Sin embargo,
existe controversia acerca de su efecto sobre las crisis convulsivas ge-
neralizadas (CCG) producidas con KA1 y de la influencia de éste en la
conducta tipo depresiva inducida con la PNF.

Obijetivo. Analizar el efecto del KA y la FLX sobre la conducta tipo
depresiva inducida con la PNF y la susceptibilidad para evocar crisis
convulsivas generalizadas (CCG).

Método. Se utilizaron cuatro grupos de ratas macho Wistar: KEA-FLX (n
=7), KEA-Vh (n = 6) (vehiculo NaCl 0.9%), Sham-Vh (n = 6) y control (n =
7), sometidos a la PNF. El KA fue inducido con una estimulacién cada 24
h (1's, 1 ms, 60 Hz, 250-500 pA), con un electrodo tripolar implantado en
la amigdala del 16bulo temporal, hasta que los animales presentaron tres
CCG consecutivas. Una h después de la tercera CCG se realizé la prePNF
(15 min) y 24 h después la PNF (5 min). Se administré FLX (10 mg/kg en
2 ml NaCl 0.9%) 21, 5y 1 h antes de la PNF. Se analizé el tiempo de
inmovilidad y la corriente necesaria (pA) para evocar espigas y CCG 24
h después de la PNF.

Resultados. Se observé una disminucién en el tiempo de inmovilidad en
la PNF (p = .001) en todos los grupos comparados con el control (KEA-Vh
14 + 0.32; KEAFLX 11.57 £ 0.49; Sham-Vh 15.33 + 0.3; Control 46.14
+ 0.53). Un dia después de la PNF se observé una disminucién de la co-
rriente necesaria para evocar espigas en los grupos KA-Vh (383.3 £ 0.1
vs. 208.33 + 0.11) (p = .028) y KAFIx (385.7 £ 0.9 vs 214.28 £ 0.1)
(p=0.001) y para evocar CCG (385.7 £ 0.9 vs 285.71 £ 0.11) (p = .006)
en el grupo KEAFIx.

Discusién y conclusiones. La disminucién de la inmovilidad en la
PNF seria consecuencia de los cambios neuronales provocados por la
manipulacién del sistema limbico. Mientras que la aplicacién de FLX
aumenta la susceptibilidad para la evocacién de las CCG en ratas so-
metidas a PNF, lo que podria asociarse a cambios en la expresién del
receptor 5-HT1A que interfiere en el equilibrio inhibicién-excitacién, que
es determinante para la evocacién de las CCG.

Financiamiento. Este estudio fue financiado por el Instituto Nacional
de Psiquiatria Ramén de la Fuente Mufiz (NC 1213240.1).
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tereses.
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Palabras clave. Serotonina, autoinhibicién, vesiculas electrodensas,
secrecion perisindptica.

Introduccién. En las neuronas serotonérgicas, la serofonina secretada
activa mecanismos importantes de autorregulacién. La serotonina es se-
cretada en sinapsis y en sitios extrasindpticos del soma, las dendritas y
los axones mediante distintos mecanismos y produciendo diferentes efec-
tos. Por ello, es posible que los mecanismos de autorregulacién de cada
compartimento sean también distinfos. En las neuronas serotonérgicas
de Retzius del sistema nervioso central de la sanguijuela, la serotonina
liberada en respuesta a la actividad eléctrica actia sobre autorreceptores
acoplados a canales de cloro, provocando una respuesta autoinhibidora
que hiperpolariza la membrana y reduce su resistencia, disminuyendo la
excitabilidad subsecuente. Este mecanismo parece ser especifico de las
terminales presindpticas, pero esta localizacién no ha sido demostrada.
Ademds, se desconoce si la liberacién que ocurre a partir de vesiculas
electrodensas perisindpticas participa en el fenémeno de autoinhibicién.

Objetivo. Determinar si la autoinhibicién dependiente de cloro ocurre
exclusivamente en las terminales sindpticas. Investigar si la liberacién
perisindptica a partir de vesiculas electrodensas participa en el fenémeno
de autoinhibicién.

Método. Para estudiar la localizacién del mecanismo de autoinhibicién
utilizamos neuronas de Retzius in situ en los ganglios del sistema nervioso
de Hirudo sp. o somas de estas neuronas aislados con o sin un segmento
del axén primario. Las neuronas se estimularon con trenes de diez impul-
sos a 10 Hz mediante microelectrodos en el soma. Para estudiar si la se-
rofonina liberada de vesiculas electrodensas perisindpticas participa en el
fenédmeno de autoinhibicién, bloqueamos los canales de calcio tipo L, que
se requieren para producir liberacién extrasindptica, pero no sindptica,
con nimodipina 10 pM.

Resultados. La respuesta autoinhibidora, amplificada e invertida por
la inyeccién intracelular de cloro, se observé como una despolarizacion
de 16.9 + 0.85 mV después del tren de estimulacién en neuronas que se
aislaron conservando un segmento del axén primario, donde se forman
terminales sindpticas cerca del soma. Sin embargo, en somas neuronales
aislados sin axén, en los que no hay terminales sindpticas o en neuronas
in situ en el ganglio nervioso, en las que las terminales sindpticas se en-
cuentran electroténicamente distantes del soma, no se observé respuesta
autoinhibidora. En neuronas aisladas con un segmento del axén prima-
rio, la nimodipina disminuyé la amplitud de la respuesta autoinhibidora
de manera especifica y dependiente del tiempo.

Discusién y conclusiones. El mecanismo de autoinhibicién es exclu-
sivo de las terminales nerviosas, y la serotonina liberada de las vesiculas
electrodensas perisindpticas participa en la autoinhibicién en las termi-
nales.

Financiamiento. Este trabajo fue financiado con recursos internos del
Instituto Nacional de Psiquiatria.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Bienestar, primates, comportamiento.

Introduccién. Con frecuencia, mantener primates en cautiverio afecta
de manera negativa su bienestar. El tipo, el grado y las causas de este
impacto pueden identificarse por medio de una evaluacién integral del
nivel de bienestar. Medir el bienestar animal es complejo pues hay mu-
chos factores por considerar. Aunque existen indicadores ya estudiados
para medir el bienestar en primates, no existe un instrumento de medicién
infegrado especificamente para los macacos cola de muAén (Macaca
arctoides). Esta especie se utiliza como modelo animal experimental en
México, por lo que medir su nivel de bienestar es importante para dis-
minuir sesgos en los resultados de las investigaciones, lo que a su vez
facilita que los experimentos y estudios tengan solidez cientifica.

Obijetivo. 1. identificar indicadores que permitan medir de forma siste-
mdtica, objetiva y no invasiva diferentes aspectos del bienestar en maca-
cos cola de mufidn, 2. integrar los indicadores en un instrumento Gnico,
3. aplicar el instrumento en dos grupos de macacos cola de mufidn bajo
diferentes condiciones de alojamiento, y 4. comparar la aplicabilidad del
instrumento baijo las diferentes condiciones de alojamiento.

Método. Mediante la revisién de literatura cientifica se seleccionaron y
modificaron 33 indicadores de bienestar animal, no invasivos y aplica-
bles a esta especie. Estos indicadores se dividieron en cuatro criterios: 1.
Salud, 2. Comportamiento y estados emocionales, 3. Alimentacién, y 4.
Alojamiento y estructura grupal, con base en los criterios de Honess y Wol-
fensohn (2010). Todos fueron integrados en un solo instrumento que fue
aplicado una vez al mes por tres observadores durante tres meses conse-
cutivos a dos grupos de macacos. Uno de los grupos se encuentra alojado
en un encierro con un drea de 135 m2 y pertenece al Instituto Nacional
de Psiquiatria Ramén de la Fuente Muiiz en el Distrito Federal (N=27). El
segundo, de la Universidad Veracruzana (N=7), habita una isla del lago
de Catemaco, Veracruz, con un drea aproximada de 3100 m?2.

Resultados. Se realizé un andlisis de confiabilidad al conjunto de in-
dicadores de los criterios de salud y comportamiento. Los resultados de
confiabilidad entre observadores (alfa de Cronbach) fueron de 0.81,
0.98 y 0.82 para los indicadores de salud, comportamiento y estados
emocionales, respectivamente. Los indicadores de alimentacién y aloja-
miento fueron evaluados Gnicamente de manera descriptiva.

Discusién y conclusiones. A pesar de que todas las pruebas de con-
fiabilidad arrojaron resultados aceptables, hubo varios indicadores cuya
medicién fue complicada debido a la distancia a la que se encontraban
los animales y a la poca experiencia en distintas dreas de algunos de
los observadores.
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El instrumenté permitié identificar las areas en que hay que trabajar
para que el nivel de bienestar de los individuos sea mayor y emitir reco-
mendaciones al respecto. Es necesario que haya una capacitacién previa
a la aplicacién del instrumento.

Financiamiento. Ninguno.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Trdfico ilegal, mascotas, monos arafa, conducta.

Introduccién. Se considera que las ganancias por el comercio ilegal
de flora y fauna silvestre son de entre cinco a 20 mil millones de délares,
y que ocupa el tercer lugar después del de las armas y el de las drogas.
Entre las afribuciones asignadas a las autoridades gubernamentales co-
rrespondientes —como PROFEPA (Procuraduria Federal de Proteccién al
Ambiente) o SEMARNAT (Secretaria del Medio Ambiente y Recursos Na-
turales— estdn las de decomisar los primates producto del tréfico ilegal.
Sin embargo, como la PROFEPA no se encarga del mantener a estos ani-
males, son organizaciones civiles las que los custodian y las que disefian
programas de rehabilitacién y reintroduccién. Aunque se empieza a leer
en la literatura sobre programas de rehabilitacién de primates cautivos
en México, casi ninguno incluye un método de evaluacién que mida su
eficiencia. Por esto, el propésito de este trabajo fue evaluar el avance de
un grupo consolidado de siete monos arafia (Afeles geoffroyi) juveniles
huérfanos sometidos a un programa de rehabilitacién.

Objetivo. Los objetivos fueron: 1. Estudiar las conductas especie-espe-
cificas del grupo de monos tanto en cautiverio como en estado de preli-
beracién para comparar los avances en el proceso de rehabilitacién y 2.
Evaluar el programa de rehabilitacién del CMRP.

Método. El estudio se llevé a cabo en la UMA Dofia Hilda Avila de
O'Farril, en Catemaco, Veracruz, y se estudiaron las conductas especie-es-
pecificas (medido por frecuencia), el uso del espacio y forrajeo (medido
por tiempo) en fres diferentes etapas: jaulas (Gltimas 10 semanas de los in-
dividuos en jaulas; enero-marzo 2014), preliberacién 1 (los tres primeros
meses de los individuos en el encierro de preliberacién; abril-junio 2014)
y preliberacién 2 (seis meses después de que los individuos entraron al
encierro de preliberacién; octubre-diciembre 2014) con el método focal
animal (35 min. por mono por dia, siete dias a la semana).

Resultados. Nuestros resultados indican que, en la mayoria de las
conductas que se evaluaron, las diferencias significativas (p=0.0001) se
encuentran entre las etapas jaulas y de preliberacién 2, donde el tiempo
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de forrajeo y del uso del espacio vertical fueron mayores. En cuanto a las
conductas especie-especificas, las diferencias se reflejan en una disminu-
cién en las conductas antagonistas y dfiliativas.

Discusién y conclusiones. De acuerdo con nuestros resultados, el
programa de rehabilitacién del CMRP funciona porque ha permitido que
los monos desarrollen y mantengan habilidades que les serdn dtiles en li-
bertad, aunque todavia se deberdn hacer algunos cambios; por ejemplo,
en la manera en que se alimenta a los monos cuando estdn en el encierro.

Financiamiento. El presente proyecto no cuenta con fuentes de finan-
ciamiento.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Ansiedad, moduladores GABAérgicos, pentobarbital,
tranquilizantes.

Introduccién. La ansiedad como enfermedad mental afecta a personas
de todo el mundo. Para ella, existen diversas formas de terapia, como
la psicolégica y la farmacolégica. Los férmacos utilizados son activado-
res GABAérgicos y serotonérgicos de eficacia reconocida. Sin embargo,
los de mayor uso, como las benzodiacepinas, generan efectos adver-
sos como folerancia y dependencia. La herbolaria es considerada una
terapia alternativa que utiliza plantas para reducir los sintomas de los
llamados “nervios”, enfermedad asociada con la ansiedad. En el estado
de Morelos, la especie Tagetes erecta L., o cempasuchil, es utilizada por
curanderos y comerciantes, ya sea sola (esencialmente sus flores) o com-
binada sobre todo con ofras plantas, para el tratamiento de los referidos
“nervios” y la pérdida del suefio causados por un susto. Para tal efecto
se prepara como infusién y/o en tintura. No obstante, no se sabe si su
uso combinado con otros depresores, como los fdrmacos, puede generar
sinergismos.

Obijetivo. Evaluar la inferaccién de la accién GABAérgica del sedan-
te-hipnético y anestésico pentobarbital sédico (PB) con el efecto depresor
del extracto acuoso y etandlico de las flores de T. erecta.

Método. Ratones macho de la cepa SW (25-30 g) se utilizaron en gru-
pos independientes de 6-8 animales, los cuales recibieron dosis de 10 a
300 mg/kg de los extractos. Sesenta minutos después, los animales reci-
bieron 42 mg/kg, i.p. de PB (GonzdlezTrujano et al., 1998) y se regisird
la latencia a la sedacién, a la hipnosis (suefio) y la duracién de la hipnosis
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(suefio). El férmaco testigo fue el ansiolitico diazepam (1 mg/kg, i.p.). Los
datos se procesaron por andlisis de varianza de una via seguida de la
prueba de Dunnett, para comparar los tratamientos contra el vehiculo. En
las comparaciones con dos grupos se utilizé la prueba +-Student utilizando
el programa Sigma Stat versién 2.3.

Resultados. Los datos indican significancia (P<0.001) en la facilitacién
del inicio de la sedacién con la dosis de 30 mg/kg de extracto etandlico,
y en el inicio de la fase de hipnosis en el grupo que recibié 30y 100 mg/
kg del extracto acuoso. Ambos extractos produjeron en todas las dosis un
aumento significativo en la duracién de la hipnosis.

Discusion y conclusiones. E| presente estudio aporta evidencia del
efecto tranquilizante de las flores de cempasichil, el cual, en combina-
cién con un depresor del sistema nervioso central (SNC), como el sedan-
te-hipnético PB, puede generar una respuesta sinérgica de potenciacién.
Esto sugiere la participacién primordial de constituyentes de naturaleza
polar presentes en ambos extractos, donde un mecanismo diferente al
GABAérgico, como el de la serotonina (Khulbe et al., 2013), o bien una
accién en sitios alostéricos al GABA y a los barbitiricos que podrian
estar involucrados.

Este estudio refuerza el uso como tranquilizante atribuido al cem-
pasichil en la medicina tradicional mexicana para reducir los sintomas
asociados con “los nervios”. Se sefiala que debe usarse con cautela al
combinarlo con terapias depresoras del SNC, como los barbitiricos,
para evitar la incidencia de posibles efectos adversos potenciados.

Financiamiento. Proyecto financiado por NC123280, Cono-
cy226454, y beca de doctorado Conacyt 332465.

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
tereses.
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Palabras clave. Serotonina, sinapsina, secrecién extrasindptica, vesi-
culas electrodensas.

Introduccién. La sinapsina es una fosfoproteina que regula la poza de
reserva en las terminales presinépticas. Con esto mantiene las vesiculas
de esta poza ancladas al citoesqueleto. Su fosforilacién disminuye la
afinidad por la actina y por las vesiculas, permitiendo la movilizacién
hacia la poza liberable, lo que mantiene la transmisién ante la actividad
repetitiva.

Ademds de las vesiculas sindpticas claras, en muchas terminales si-
ndpticas hay vesiculas electrodensas que liberan su contenido alrededor
de la zona activa en zonas perisindpticas. Los mecanismos que regulan
este tipo de secrecién se han estudiado poco y se desconoce si la sinap-
sina participa en la regulacién de esta poza vesicular.
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Obijetivo. Investigar si la sinapsina participa en la regulacién de la
secrecién perisindptica a partir de vesiculas electrodensas.

Método. Utilizamos neuronas serotonérgicas de Retzius aisladas del
sistema nervioso central de la sanguijuela. Estas neuronas sobreviven
en cultivo por semanas, conservando sus caracteristicas fisiolégicas. La
serotonina liberada por las terminales sindpticas y las zonas perisinapti-
cas produce una respuesta autoinhibidora mediada por autorreceptores
acoplados a canales de cloro. Medimos la integral de la respuesta au-
toinhibidora producida por un tren de diez impulsos a 10Hz, invertida
y amplificada por la inyeccién intracelular de cloro, como medida de la
serotonina liberada por las zonas sindpticas y perisindpticas. Compara-
mos esta respuesta en condiciones control y en las siguientes condiciones
experimentales: 1. para bloquear la secrecién perisindptica, bloqueamos
los canales de calcio tipo L con nimodipina 10 [IM; 2. para bloquear
la movilizacién de la poza sindptica de reserva, bloqueamos la cinasa
dependiente de calcio y calmodulina (CAMKII), que fosforila a la sinapsi-
na, con KN-93 10 [IM; 3. para bloguear tanto la secrecién perisindptica
como la movilizacién de la poza de reserva y medir la respuesta pro-
ducida Unicamente por las vesiculas de la poza liberable, utilizamos la
combinacién de nimodipina 10 /M y KN-93 10 [IM.

Resultados. El bloqueo de canales de calcio tipo L con nimodipina
disminuyd en 59 = 3.7% la respuesta autoinhibidora, mostrando que las
vesiculas electrodensas de la zona perisindptica contribuyen en cerca de
60% a esta respuesta. El bloqueo simulténeo de la secrecién a partir de
vesiculas perisindpticas con nimodipina y de la movilizacién de la poza
sindptica de reserva con KN-93 disminuyé en 84 = 3.1% la respuesta
autoinhibidora, mostrando que la poza liberable de vesiculas sindpti-
cas contribuye en 16% a la respuesta. Estos resultados sugieren que la
poza de reserva sindptica contribuye en aproximadamente 25% de la
respuesta autoinhibidora. El bloqueo de la fosforilacién de la sinapsina
con KN-93 para bloquear la movilizacién de la poza de reserva sindpti-
ca disminuyé en 62 + 8% la respuesta autoinhibidora, mostrando cierta
sobreposicién del efecto de este férmaco y el de la nimodipina. Esto
sugiere que el bloqueo de la fosforilacién de la sinapsina, ademés de
disminuir la movilizacién de la poza de reserva, disminuye en parte la
secrecién a partir de vesiculas electrodensas perisindpticas.

Discusién y conclusiones. Nuestros resultados sugieren que la sinap-
sina participa funcionalmente en el anclaje de las vesiculas electrodensas
perisindpticas.

Financiamiento. Este trabajo ha sido financiado con recursos internos
del Instituto Nacional de Psiquiatria Ramén de la Fuente.

Conflicto de intereses. No existen conflictos de intereses.
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Palabras clave. Nervio vago, vmPIC, depresion.

Introduccién. La depresién ha sido identificada como el trastorno psi-
quidtrico comdrbido mds frecuente en pacientes con epilepsia. La esti-
mulacién del nervio vago (ENV) se utiliza como tratamiento para casos
refractarios en ambos padecimientos.

Objetivo. El presente trabajo analizé el efecto de la ENV en la epilep-
togénesis de la corteza ventromedial (PFCvm) producida por el kindling y
los cambios en las conductas de tipo depresivas en ratas sometidas a la
prueba de nado forzado (PNF) y a la prueba de aversién al sabor (PAS).

Método. Ratas macho de la cepa Wistar (250-290g) fueron divididas
aleatoriamente en dos grupos: control y kindling. El grupo control no fue
implantado y se le sometié a la PNF y a la PAS. El protocolo experimental
del grupo kindling fue el siguiente: los animales fueron implantados con
un electrodo bipolar colocado alrededor del nervio vago izquierdo. Pos-
teriormente les fueron insertados electrodos tripolares mediante cirugia
esterotdxica en la vmPFC (AP +3.2, L £0.5, DV 4.0) y el nicleo basola-
teral de la amigdala (AP -4.9, L+ 5.5, DV 8.8). Siete dias después de la
operacién se realizé la preprueba de la PNF. Posteriormente se llevé a
cabo el protocolo de estimulo kindling (5s, 60Hz, 0.1ms) en intervalos
de una hora, cinco veces al dia hasta alcanzar cinco crisis generalizadas
ténico-clénicas o llegar a 60 estimulos. Tras 24 hrs de la dltima estimula-
cién kindling, se sometieron a la PNF seguida de la PAS. Al final de los
protocolos para ambos grupos, los animales se sometieron a la prueba de
ambiente novedoso campo abierto (CA).

Resultados. La epileptogénesis en vmPFC mostré un desarrollo progresi-
vo hasta alcanzar crisis ténico-clénicas, siguiendo un proceso de cambios
conductuales diferente al establecido por Racine.3 Los animales no pre-
sentaron estadio IV y las crisis generalizadas ténico-clénicas estuvieron
caracterizadas por no presentar levantamiento del tren anterior previo
a la pérdida de la postura. Ofro resultado relevante que llamé nuestra
atencién fue la presencia de erecciones y conducta masturbatoria durante
los intervalos de estimulacién en los animales sometidos al kindling en
vmPFC. Asimismo, se observé un aumento significativo en la conducta
de nado y una disminucién significativa en la conducta de inmovilidad
comparadas con el grupo control. Discusién: Los resultados obtenidos
podrian concordar con reportes anteriores,2 segin los cuales un dafio
en el tejido de la PFCvm produce efectos antidepresivos similares a los
observados en tratamientos farmacolégicos.

Discusion y conclusiones. Nuestros resultados sugieren que la esti-
mulacién mecdnica del nervio vago puede ser suficiente para provocar
efectos tipo antidepresivos y quizd no tenga efecto protectores contra la
epiletogénesis de la CPFvm.

Financiamiento. Este estudio fue financiado por el Instituto Nacional
de Psiquiatria Ramén de la Fuente Mudiz (NC 1213240.1).

Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
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Cambios electroencefalograficos provocados por la microin-
yeccion intracerebroventricular de Nbelyax®
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Palabras clave. EEG, nanoparticulas funcionalizadas, diéxido de fi-
tanio.

Introduccién. Con el desarrollo de la nanotecnologia, se ha incremen-
tado la aplicacién de nanoparticulas en sistemas de administracién de
farmacos, materiales antibacteriales, cosméticos, bloqueadores solares y
electrénicos. Recientemente se han reportado dafos al sistema nervioso
central (SNC) por exposicién al diéxido de titanio (TiO,). Para dismi-
nuir estos dafios, la TiO, se funcionaliza con material biolégico (TiO,).
El Nbelyax® es un desinfectante compuesto por nanoparticulas de TiO,
funcionalizadas. Por ofra parte, el electroencefalograma (EEG) permite
el registro de cambios temporales de la actividad neuronal. Esta es una
herramienta clave para detectar cambios en la excitabilidad y la funcio-
nalidad de las redes corticales e intracorticales.

Obijetivo.

Objetivo. Caracterizar los cambios en la actividad eléctrica del cerebro
provocados por la microinyeccién intracerebroventricular (ICV) de Nbel-
yax® en ratas libres de movimiento.

Método. Se utilizaron ocho ratas macho de la cepa Wistar con un peso
de 280-360 g. Los animales se colocaron en un aparato estereotdxico
para implantar electrodos bilaterales de registro en las cortezas frontal,
parietal y occipital, y cénulas guia para la microinyeccién en los ventri-
culos laterales (AP -0.5; L 1.5; H -2.0). Después de siete dias de recupe-
racién, se utilizé el siguiente protocolo experimental: se registré el EEG y
se obtuvo una linea base de 10 minutos, seguidos de una microinyeccién
bilateral ICV (dosis de 1pl/Tmin de Nbeyax®). Después de la microin-
yecciodn se registré una hora para observar los cambios en el EEG con un
seguimiento de cuatro dias. Catorce dias después de la primer microin-
yeccién, se realizé una segunda microinyeccién bilateral ICV de 3pl/1min
de Nbeyax®. Al final del experimento, las ratas fueron eutanasiadas con
una sobredosis de pentobarbital sédico. Se realizé un andlisis del poder
espectral de la actividad EEG en el ancho de banda 0.1-4, 4-10, 10-30
y 35-55 Hz.

Resultados. Se obtuvieron 40 registros EEG de una hora de duracién.
La microinyeccién ICV de Nbelyax® no provoca cambios en el poder es-
pectral de la actividad EEG en el ancho de banda de 0.1-4, 4-10, 10-30
y 35-55 Hz. Sin embargo, conductualmente, las ratas presentaron acica-
lamiento, masticacién, movimiento de vibrisas y contracciones faciales
dentro de los primeros 30 minutos después de la primera inyeccién. A los
20 minutos posteriores a la segunda microinyeccién, las ratas mostraron
masticacién, movimiento de vibrisas, contracciones faciales, piloereccién
y aletargamiento.

Discusién y conclusiones. Hasta el momento no es clara la falta
de citotoxicidad del TiO2f en el SNC. Nuestros resultados preliminares
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muestran que la microinyeccién ICV parece no tener efectos sobre la Conflicto de intereses. Los autores declaran no tener conflicto de in-
excitabilidad cerebral. Sin embargo, los cambios en la conducta sugieren tereses.

cambios en el nivel de ansiedad de los animales que pueden asociarse a
efectos adversos en el sistema nervioso auténomo.

El Nbelyax® no provoca alteraciones en el registro EEG. Es nece-
sario realizar mds experimentos para determinar cambios citolégicos a
corto y largo plazos con el fin de descartar citotoxicidad en el sistema
nervioso por exposicién a TiO,,.
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