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I. INTRODUCCION. 

La Psicología está confinada al estudio de la conducta de los orga

nismos, en otras palabras, le interesa saber cuales son las variables que 

hacen que se comporten de cierta forma. Por esta razón, los psicólogos 

para explicar este problema han tratado de explorar, entender, medir y en 

algunos casos controlar estas variables que pueden moldear la conducta. 

Es bien sabido que la conducta es el resultado de la interacción del 

medio ambiente y del funcionamiento del sistema nervioso, por lo tanto , 

si se quiere dar una explicación completa de la conducta es necesario co

nocer cuales son los procesos o mecanismos que toman lugar en el sistema 

nervioso que dan como resultado que los organismos puedan presentar una 

gran variedad de conductas. 

Una rama de la Psicología, la Psicofisiología, tomando elementos de 

la Fisiología y de la Psicología se ha encargado de estud iar cómo es que 

se lleva a cabo esta relación entre el func ionamiento de l sistema nervio

so y la conducta. 

Una de las áreas más importantes dent ro de la Psicología y más apa

sionante en Psicofisiología lo constituyen el estud io de el aprendizaje y 

la memoria. Entre los primeros estudios de Ps icofisiología relacionados 
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con es ta área, quizás los más importantes sean los descritos por Lashley 

y franz , quienes se propusieron determinar qué regiones y qué volumen -

del cerebro funcionaban para poder realizar actos aprendidos específicos. 

Su técnica consistió en comparar la capacidad de aprendizaje de los suj~ 

tos, ant es y después de la destrucción de ciertas áreas cerebrales, y -

con la de sujetos no operados. Más tarde aparecen los estudios de Pav

lov sobre reflejos condicionados y su relación con estructuras cortica

les . 

Mis recientemente, se han desarrollado una var iedad de t écnicas en 

Psicofisiología que incluyen técnicas de lesión , estimulación, registro , 

etc., que han permitido el desarrollo de numerosos trabajos dentro de és 

ta área. 

En este trabajo se tra tó de estudiar cual es la relación de una es

tructura cerebral y sus mecanismos colinérgicos con la adquisición y re

te nción de una tarea de evitación. 
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1. APRENDIZAJE Y ME MORI A 

A. Consideraciones Generales. 

Se ha considerado al aprendizaje como un proceso en el cual la exp~ 

riencia deja una marca sobre el sistema nervioso de tal forma que los or 

ganismos pueden alterar y desarrollar nuevas conductas con el fin de 

adaptarse de una mejor forma a los cambios del medio ambiente. Sin em

bargo, es bien sabido que no toda la conducta adquirida es adaptativa, -

este es el caso de las fobias y miedos que en algunos casos pueden inca

pacitar a los sujetos a interrelacionarse en forma adecuada en el medio 

que les rodea. Aún así, es gracias al aprendizaje que el hombre es ca

paz de adquirir conocimiento, patrones culturales, reglas morales, len

guaje, etc., que le han permitido adaptarse y desarrollar técnicas par a 

modificar el ambiente que le rodea y así segurar su supervivencia. 

Con todo ésto, el hombre se ve constantemente obligado a recordar 

la i nformación adquirida, a esta capac idad de recordar se le ha llamado 

memoria. Algunas personas usan estos dos términos indistintamente, míen 

tras que otros señalan l a difer enc ia entre ambas . 

Los estudios sobre aprendizaje hacen énfasis en l a adquisici6n de -

conocimiento y desarrolo de nuevas conductas y los de memoria subrayan -

el papel de la re tenc ión o recuerdo de l as conduc tas. 
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Por lo tanto, se ve claro que para poder estudiar cualquiera de los 

dos procesos en forma completa es necesario no considerarlos como proce

sos independientes. 

Los teóricos se han aproximado al estudio de estos dos procesos in

firiendo su existencia a partir de la comparación de la ejecución de los 

s ujet os antes y después de una experiencia dada. 

En este primer capítulo se hará una breve revisión sobre las princi 

pales aproximaciones que existen para el estudio de estos dos procesos. 
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a. Definición de Aprendizaje. 

El aprendizaje ha sido caracterizado por algunos autores como un 

proceso que implica la adquisición de un conocimiento. Y el término ad

quisici6n se refiere a la posesión, por parte del sujeto, de una informa 

ción que antes no tenía. 

Se ha dicho que el aprendizaje puede ser adaptativo o no , simple o 

complejo, y que se distingue por dos características; primero, es un cam 

bio en la conducta que resulta de una experiencia (práctica) y segundo -

perdura con el tiempo. (Schneider y Tarskis, 1975). 

Para Ardila (1972) el aprendizaje es un cambio relativamente perma

nente del comportamiento que ocurre como resultado de la práctica. 

Para Kimble (1969) en cambio, el aprendizaje es un cambio permanen

te de la conducta que ocurre como resultado de la práctica reforzada. 

Hilgard (1966) dice: "el aprendiza j e es e l proceso por el cual se -

origina o cambia una act ividad mediante la reacción a una situación dada , 

siempre que las características del cambio en curso no puedan ser expli

cadas con apoyo en tendencias reactivas innatas , en la maduración o por 

cambios temporales." 
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P~ra Tinbergen (19 70) e l aprendizaje es un proceso nervioso central 

que causa cambios más o menos duraderos en los mecanismos de comporta- -

mient o i nnatos, bajo la influencia del mundo exterior. 

Más tarde, el mismo Hilgard se~ala la importancia de la repetición 

de la experiencia y escribe que el aprendizaje se refiere a un cambio en 

la conducta de un sujeto en una situación dada, por la repetición de una 

experiencia en esa situación, tomando en cuenta que la conducta no sea -

debida a estados temporales; factores de maduración o ciertas respuestrts 

innatas del sujeto. (Hilgard y Bower, 1g75), 

Las teorias del aprendizaje han sido divididas en teorías estímulo

respuesta y cognitivas. Dentro de los primeros que desarrollaron teo- -

rías E/R, se encuentran Thorndike, Guthrie, Hull y Skinner, y en la últi 

ma destacan Tolman, Lewin, y los psicólogos de la Gestalt. 

Para Thorndike (1927) el aprendiza je dependía del número de conexio 

nes y de su disponibilidad. La práctica sólo podía modificar estas co

nexiones si eran reforzadas; de aquí es donde. surge la Ley del Efecto. -

(Thorndike, 1927; cit. en Kimble, 1969). 

Guthrie propuso a l go más simple; para él el aprendizaje era result~ 

do de las asoc i aciones de estímulos con l os movimientos de las respues-
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tas, por medio de la cont igÜidad. Guthrie entendía por movimientos las 

contracciones musculares y secreciones glandulares . (Guthrie, 1946; cit 

en Wolman, 1971 y Hilgard, 1975). 

Hull desarrolló una teoría matemática para explicar el aprendiza je , 

en donde el punto principal era la formación de hábitos. Hull les l lamó 

pulsiones a las necesidades primarias de los or ganismos como el hambre, 

la sed, el sexo, etc. Para él estas pulsiones podían ac t uar como estímu 

los, el momento en que estos estímulos o pulsiones se reducían por la -

producción de una respuesta, se asociaban a dicha respuesta formando há

bitos. Los hábitos se fortalecían por el aumento del número de ensayos. 

(Hull, 1937, cit. Hilgard, 1975 y en Cofer, 1971). 

Un punto de vista diametralmente opuesto al anterior, es e l ofreci

do por Skinner (193 8) , quien evitó el uso de términos como pulsión y de 

todos aquellos que no son directamente observables. La definición que -

da de aprendizaje es únicamente una descripc ión conductual. Hace una di s 

tinc ión entre condicionamiento clásico y condicionamiento oper ante, cen

trando su interés en el estudio del condicionamiento operante. Cont ribu 

ye al desarrollo de la psicología aportando nuevas técnicas de registro 

y medidas de respuesta (registro acumulativo y tasa de r espues tas) . I n

troduce los programas de reforzamiento, el moldeami ent o, etc . , y la caj a 

de Skinner, aparato que en l a actualidad es el más usado en los estudios 

de aprendizaje. 

7 



Para Tolman, la mayoría de las conductas podían ser modificadas. En 

su teoría del aprendizaje hace énfasis en la importancia de l os signos,

las expectativas y la conducta intencionada . (Wolman, 1971). 

Los teóricos de la Gestalt le dan un papel muy importante a la org~ 

nización entre los estímulos en una situación dada; según ellos , los or

ganismos aprenden cuando responden a las re laciones que guardan entre sí 

los estímulos y no cuando responden a un estímulo específico. (Garret, 

1969) . 

Como se puede ver , se han propuesto diferent es teorías para expl i 

car el aprendizaje, y se han hecho varios intentos para tratar de difi

nirlo. A pesar de que se han propuesto muchas definiciones de aprendiz~ 

je, ninguna ha sido universalmente aceptada. Sin embargo, existe cierto 

ac uerdo sobre que caracte r í sitcas se deben de incluír y cuales se deben 

de excluír . 

Por ejemplo, la mayoría señala que el aprendizaje es una tendencia 

ul mejoramiento de la ejec uc i ón como r esultado de la práctica. En esa -

definición se exluyen los cambios en la e j ecución debidos a fatiga, ada~ 

t ac ión sensoria l, desarrollo f í sico (maduración), etc. (Hilgard y Bower 

197 5 ). 
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b. Tipos de Aprendizaje. 

Para la mayoría de los psicólogos existen varias c l ases de aprend i 

zaje y l o han dividido en diferentes tipos, entre los más importdntes e~ 

tán; impronta, habituación, condicionamiento c l ásico y condicionamiento 

instrumental. 

b.1. Impronta. Este fenómeno fué incialmente observado por Spal

ding en 1879, pero la primera persona que lo estudió en forma sistemát i -

ca fué Konrad Lorenz en 1936. La impronta se ha estudiado en aves, in

sectos, peces, primates y algunas otras especies; sin embargo, la mayo-

ria de los datos obtenidos se basan en los estudios hechos en gansos y -

patos. En su hábitat normal, el primer encuentro social de un pa t o jo

ven es el realizado con l a madre. A partir de esa primera exper ie nc i a -

el animal queda fuertemente ligado a e l la , es decir, la s i gue cons tante 

mente e imita s u comportamiento. Se ha observado que si l a madre es sus 

t ituída por otro animal o por un objeto móvil, el patito exh i be el mismo 

comportamiento de acercami en to mos trado hac i a la madre en condiciones 

normales. A este fenómeno se le ha llamado impron t a , y a l estímulo que 

la produce , ob jeto impr esor . La impronta se puede observar sólo cuando 

el est ímulo impresor se presenta dentro del tiempo que se le ha llamado 

período critico, que en los patos se ha descrito se r alrededor de 15 ho

r as después de la eclosión . (Cofer, 1971; Ardila , 1972; Hernstei n, 197 5 
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Geldard, 19 71 ). 

b.2. Habituación. Cuando un estímulo es presentado en forma repe

titiva, aparece una disminución de la respuesta. Este fenómeno ha sido 

atribuído a procesos centrales, más que a procesos periféricos, por lo 

t anto, debe de enfatizarse que no se debe a la adaptación de los recep

tores o a fatiga. (Thompson, 1973 ). 

b.3. Condicionamiento Clásico o Pavlcviano. Se refiere a los pr~ 

cesos del aprendizaje debidos a la asociación de un estímulo "neutro" o 

condicionado (EC) con un estimulo incondicionado (EI) que provoca en el 

organ ismo una respuesta regular, mensurable, y espec ífica para ese esti

mulo. 

El método más sencillo que se siguió para estudiar este tipo de co~ 

dicionamiento consistía en aplicar una y otra vez e l estimulo condicion~ 

do (soni do, luz, etc .) junto con un est imulo incondicionado (comida). 

In i c ialmente el estimulo condicionado es incapaz de provocar l a re~ 

puesta i ncondicionada, que en este caso es la salivación provocada por -

e l est imulo incondicionado (comida). Después de varias presen7aciones -
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de l os dos estimules, ante la presentatión del estimulo condi c i onado (so 

nido ) , que inicialmente no provocaba la respuesta incondicionada, el ani 

mal es capaz de presentar la respue s ta de salivac ión (respuesta c ondici~ 

nada). En las primeras observaciones . de Pavlov se vió que la res puesta 

incondicionada es muy similar a la re spuesta condicionada. 

En los experimentos de Pavlov se utilizaron estímulos ol fativos, au 

ditivos, visuales y tlctiles como estimules sustitutos y en cada caso se 

usó la comida como estimulo incondicionado. (Garret, 1969). 

De acuerdo al orden y relación temporal entre los estimules se pue 

den encontrar variaciones sobre condicionamiento cllsico. 

Condicionamiento Simult lneo. Durante t odo el tiempo , desde que se 

i nicia l a presen t ación del EC, hasta que termi na se presenta igualmente 

el EI . 

Condic ionamiento Demorado , Se presenta e l EC ant es que e l El y s e 

mantiene hasta que empieza el EI, 

Condicionamiento Huel la . Hasta despué s que se inició y te r minó la 

presentación de l EC s e presenta el EI. 
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Condic ionamiento Hacia Atrás o Retrógrado. Se presenta primero el 

EI y luego el EC. Este tipo de condicionamiento es muy difícil de obte-

ner. 

Condicionamiento Temporal. El EI se presenta a intervalos regula

res de tiempo. El EC es el intervalo de tiempo. (Reese y Lipsitt, 1974) 

b.4. Condicionamiento Instrumental. En este condici0namiento el 

sujeto emite una respuesta que altera el ambiente, y esta alterdción tie 

ne consecuencias sobre el sujeto. De esta manera se llega a modificar 

la conducta del organismo. 

A las consecuencias se les ha llamado reforzadores positivos y neg~ 

tivos. Se les utiliza para incrementar la ocurrencia de una respuesta. 

Se llama reforzador positivo a aquel estímulo que cuando es presentado -

inmediatamente después de la emisión de una respuesta, incrementa la pr~ 

bab il idad de ocurrencia de dicha respuesta; reforzamiento negativo cuan

do la emisión de una respuesta termina con la presentación de un estímu

lo aversivo y, por tanto, se ve incrementada la probabilidad de que ocu

rra esa respuesta. 

Para decrementar la presencia u ocurrencia de una respuesta se uti-
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liza el castigo , que puede ser pos i t ivo , cuando des pués de la r espuesta 

se presenta un est ímulo aversivo, o cas tigo negativo cuando como conse 

cuencia de la respuesta se re t ira el reforzador positivo. (Reynolds, -

1973). 

Dado que en este trabajo se ut ili zó un condicionamiento aversivo , 

más tarde se discutirá detalladamente. 

Tradicionalmente se han hecho varias distinciones entre condiciona 

miento clásico o respondiente y condicionamiento operante o instrumen

tal, entre las más importantes están. 

a). Las respuestas obtenidas por medio del condicionamiento c lásl 

co, son respuestas viscerales de l s istema nervioso autónomo y 

por lo t anto, son involuntar i as. Las obten i das por condi c io

namiento operant e, son las respuestas del s i stema nervioso -

central (esquelét icas, ésto es, voluntar ias ). 

b). La r espues t a condicionada y la respues ta incondicionada P.n P.l 

condicionamiento clás i co , s on casi i guales, mientras que en -

el condicionamiento operante la r espuesta adqui rida es di f e 

rente. 

c). En el condicionamiento clás ico la r espuesta es provocada en -
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forma refleja por un estímulo es pec í fico . En el condiciona

miento operante, la respuesta puede ser emit ida o producida 

por cualquier estímulo. (El experimentador puede elegir la -

respuesta que se va a producir ante ese estímulo). 

d ). Hablando sobre las consecuencias de la respuesta, en el condi_ 

cionami ento clásico, la respuesta del sujeto no tiene ni nguna 

consecuencia sobre el ambiente, y en el condicionamiento ope

rante ésto es l o más importante, ya que la respues t ~ trae una 

modificación del ambiente. 

e ). En el condicionamiento clásico se presentan primero los estí 

mulos y l uego la respuesta, y en ~l condi c ionamiento operante 

se presenta primero la respuesta y después el estímulo. 

f) . Por último. se ha dicho que el condicionamiento clásico impli_ 

ca un papel pasivo por parte del sujeto y en el condiciona- -

miento operante u~ pape l activo. ( Ardila, 1972; Hearst, 1975) 

A pesa r de ésto, ultimamente se ha objetado esta ~ifere n~ia . Se -

señala que si fueran dos mecanismos distintos de aprendiza je , ent on

ces las leyes que se cumplen en cada uno debían de se r diferentes y s e ha 
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demostrado que en ambos condicionamient os aparecen los fenómeno s de r e 

cuperación espont¿nea, generalización, discriminación y extinc i ón. (Kim 

ble, 1969) 

Por otro lado, se ha demostrado que las r espuestas que han sido co~ 

sideradas como clásicas se pueden condicionar por técnicas operantes, 

(Miller, 1969) y que las respuestas instrumen ta les pueden ser condi c iona 

das por procedimientos clásicos. (Brown y Jenkins, 1968; Shapiro, 1960). 

Con estos datos, parece difícil seguir manteniendo diferencias entre 

los dos condicionamientos y considerarlos como procesos distintos. Sin 

embargo, hacen falta mayores estudios sobre este tema para poder dar al

guna afirmación concluyente. Esta división se sigue entonces mantenien

do por fines pragmáticos. (Hearst, 1975). 

Condicionamiento Aversivo. Esta técni ca se puede utilizar para i n 

crementar la ocurrenc ia de una respuesta (esca pe y evitación), cuando se 

pr esenta un estímulo aversivo o para decrementar la ocurrencia de una 

respuesta (castigo). 

Se le l lama estímulo aversivo a aquel est ímulo que cuando s e prese~ 

ta después de la ocurrencia de una respuesta produce un decremento e n la 

aparición de dicha r espuesta. 
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A la pre sentación de un estímulo aversivo contingente a la ocurren 

cia de una respuesta, se le llama castigo. Se ha observado que depen

diendo de la intensidad del castigo la respues ta se puede decrementar 

temporal o defini t ivamente. 

Escape. La emis ión de una respuesta termina l a presentación de un 

estímulo aversivo, por lo que se incrementa la probabilidad de ocurren

c ia de esa respuesta . Cuando por primera vez se presenta un estímulo -

aversivo . la respuesta operante se ve acompañada d0 comronentes refle

jos o clásicos y juntos producen la respuesta que te rmina con el es tímu 

lo aversivo. Al principio los sujetos siempre reciben el estímulo aver 

sivo pero con el tiempo pueden aprender a evitar ese estímulo posponié~ 

dolo. 

Evit ac ión o Prevenc ión. En es ta situación el sujeto puede evitar 

completamente la presentación de l estímulo aversivo o posponerlo me

diant e l a emis ión de una r espuesta. 

b . 4 .1 . Evitación o Prevención Pasiva. En este entrenamiento la 

fo rma en que l os sujetos evitan el est ímulo aversivo, es no realizan

do la respuesta que normalmente es provocada en la situación experi-
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mental. 

Normalemte los sujetos rec i ben un choque en las patas cuando pasan 

de un compartimento a otro en una caja de dos vías y son probados un -

día después. La medida de retención usada en esta tarea es la l atencia 

de la respuesta de entrar al compartimento en donde recibieron el cho

que. Las latencias cortas son consideradas como evidencia de amnes ia y 

las latencias grandes como evidencia de retención _y aprendizaje. En la 

prueba de retención, si los sujetos permanecen en el compartimento ini

cial por un período de tiempo arbitrario, se supone que retienen la res 

puesta, por lo tanto, el criterio de retención debe ser l o suf iciente

mente grande para poder asegurar que el efecto obtenido es res ultado de 

un proceso de retención. (Me. Gaugh, 1974). 

b.4.2. Prevención Act iva. En esta situación el sujeto puede evi

tar la presentación del estímulo avers i vo realizando alguna acc i ón moto 

ra como presionar una palanca, saltar , correr de un compartimento a 

otro, etc. 

El procedi miento más común implica el uso de la caja de dos vías. 

El ent r enamiento de prevención act i va puede ser de "una vía" o de "dos 
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·,rías ". En el de "una vía" el sujeto se desplaza de un compartimento a -

otro para evitar la presentac ión de un choque , y después es regresado m~ 

nualmente al compartimento inicial. En el de "dos vías" el sujeto tam

bién se desplaza de un compartimento a otro para evitar la presentación 

del choque , pero en vez de ser regresado manualmente al compartimento -

i nicial el sujeto debe regresar por sí mismo a éste para evitar la pre

sent ación de un choque que ahora es presentado en el segundo compartime~ 

t o , es dec i r, l a presentación de los choques se va alternando y por lo -

tant o , la respuesta de los sujetos es en los dos sent idos . 
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C. DEFINICION DE MEMORIA 

Cuando se habla de la medición del aprendizaje, de alguna forma se 

hace referencia a la memoria y a los procesos de almacenamiento de in

formación que ésta implica. Sin la capacidad de r ecordar, el aprendiz~ 

je en el sentido real de la palabra, no tendría lugar. La memoria ha -

sido considerada como un proceso que implica las siguientes etapas, re

gistro (entrada de la información que es recibida por el sistema nervi~ 

so central), consolidación o almacenamiento de la información y evoca

ción o decodificación de la misma. 

Uno de los rasgos que caracterizan a la memoria es el de tener di

ferente duración. Por ejemplo, hay información que puede ser evocada 

siempre a lo largo del tiempo sin ninguna dificultad, mientras que en -

otros casos la información adquirida sólo puede ser evocada o recupera

da en términos de minutos u horas. 

En base al tiempo que permanece la información en los sujetos se -

han cons iderado tres tipos de memoria: memoria icónica, memoria de -

corto plazo y memoria de largo piazo. 

c.1. Memoria leónica. Es un proceso que implica el almacén de in 

formación visual durante un tiempo muy breve. Entre los primeros traba 
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jos experimentales que aparecen sobre este tema están los de George 

Sperling en 1960, en donde demuestra que los sujetos eran capaces de -

reportar alguna de la información visual presentada en tiempos tan 

breves como de 50 msegs. El presentaba a sus sujetos una matriz rec

tangular formada por tres hileras, cada hilera tenía tres letras y de~ 

pués pedía a los sujetos que reportaran las letras; con este procedi

miento podían recordar sólo cuatro o cinco letras. Más tarde usó una 

técnica que consistía en asociar cada una de las hileras con un tono 

diferente y encontró que bajo estas condiciones, los 3ujetos pod) an r~ 

cordar casi todas las letras. (Sperling, 1960, citado en Neisser, 

1967). 

c.2. Memoria de Corto Plazo . En este tipo de memoria la informa 

c i ón almacenada puede ser de un tipo diferente a la información senso

rial o a lo que ser:ia la imagen de los eventos. Se caracterizd porque 

la cantidad de material que puede ser recordado es limitada, se puede 

recordar ese material temporalmente y es necesario que se esté repi-

tiendo o ensayando para que no se pierda esta información. 

1970; Norman , 1973). 

(Postman, 

c.3 . Memoria de Largo Plazo. Se ha considerado como el sistema 

de memoria más importante y más complejo ya que a diferencia de la me-
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moría sensori al y la de corto plazo, que tie nen una duración breve y 

una capacidad limitada de estímulos que se puede n recordar , es te tipo 

de memoria parece tener una capacidad ilimitada de almacenamiento de -

la información. (Lindsay, 1972: Norman, 1972). 

El proceso de registro se ha tomado corno la entrada de in forma e ión 

y mantenimiento de la misma en forma temporal para que después a lgo d ~ 

esta información se establezca en forma duradera. 

El proceso de consolidación se ha usado para describir· el rrcc eso 

por el cual la memoria de cort o plazo pasa a ser memoria de lar~o pla 

zo. Este concepto de consolidación o fijación fué usado por r· rimera -

vez en 1900 por Muller y Pilzecker (Schneider, 1975; Grossman , 1967). 

Ellos notaron que sus sujetos tenían dificultad en recordar material -

verbal, cuando inmediatamente después de haberlo aprendido en una pc i 

mera lista de items se l es pedía que aprendieran una segunda lista. A 

ésto lo llamaron interferencia o inhibición retroactiva; la f orma en -

la que interpretaron estos datos fue que la s egunda l is t a i nterrumpía 

l a consolidación o fijación de la información conten ida en la pr i mera, 

y para explicar esta inhib ic ión retroactiva, pos tular on la existencia 

de un circuito neural perseverativo susceptibl e a la i nt erfe r encia ex

terna. (John, 1967; Schneider, 1975) . 
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Se han hecho muchos trabajos para probar la existencia de es ta fa

se de consolidación ; sin embargo, la evidenc ia más directa de este pro

ceso dat a de las observaciones que hicieron Rusell y Nathan en 1946 so

bre la amnesia traumática de sus pacientes. Ellos notaron que cuando 

los sujetos r ecibían un golpe traumático en la cabeza, eran incapaces 

de recordar las cosas que les habían sucedido inmediatamente antes del 

accidente . A este fenómeno se le ha conocido con el nombre de amnes ia 

retrógrada (Schneider, 1975). Generalmente los sujetos olvidaban los -

eve ntos ocurr idos alrededor de treinta mi nutos o un poco má5 , dependie~ 

do de la severidad del golpe y aparentemente podían recuperar la infor

mac ión en fo rma gradual. (Talland, 1968). En otros t rabajos s e nrl re 

port ddo que la lesión bilateral del lóbulo temporal produ ce al teracio

nes J e l pr oceso de consolidación y de la memoria de corto plazo. 

{Mi lner, 1966 , ci tado en Thompson, 1975). 

Otros datos relevantes a es te proceso surgie ron cuando se introdu

jo la terapia de electroshock en 1937 para el t ratamiento de pacientes 

psicóticos y epilépticos. En 1941 Zubin y Barrera encontraron, en hum~ 

nos , que después de habe r aplicado un choque e lectroconvulsivo (ECV) 

l os suj etos no podían r ecordar una l i s ta de pares asociados aprendida -

inmediat amente antes de la aplicación de l choque, encontraron que el d~ 

terioro en l a re tención estaba en relación inversa al intervalo compre~ 

dido entre el mome nto del aprendizaje y l ~ aplicación del choque. 
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Estas observaciones han sido apoy~das por trabajos experimenta l es 

realizados en animales, utilizando diferentes técnicas. 

Drogas. Los primeros estudios con drogas fueron aquellos en don

de se utilizó el metrazol, droga que produce alteraciones electrofis io 

lógicas. 

Los experimentos prototipo consisten en entrenar a los sujetos en 

alguna tarea, administrar las drogas que pueden facilitar o deteriorar 

el proceso de consolidación y una vez que se ha absorbido o metaboliza 

do esa droga, probar la ejecución de los sujetos. 

Con algunas dosis, el metrazol y la insulina pueden producir con 

vulsiones parecidas a las experimentadas por l os paci entes epilépticos . 

La forma en que estas drogas actúan no es bien conocida , ~ e ro narece -

deberse a que alteran la ac t ividad eléctrica cerebral produciendo gra~ 

des descargas eléctricas, (John, 1967). Cuando es tas droeas son apli 

cadas después de que los sujetos han aprend ido una tarea, producen un 

daño en la consolidación de esa i nformación. (Grossman, 1967). 

Más tarde Pearlman y Cols , en 1961, compararon e l efecto del me

trazol, del ether y del pentobarbit al sobre la memoria en ratas. Ellos 

entrenaron a los . sujetos a presionar una palanca para obt ener comida ; 
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cuando la r es puesta se es t abilizó daban un choque nociceptivo a través 

de l a pa lanca cuando ésta era presionada , después de ésto apl i caron l as 

drogas y 24 horas más tarde compararon el númtro de respuestas en cada 

s ituación. Si las tres drogas fueran efectivas para producir daño en 

la consolidación no se debería esperar un decremento en el número de 

res puestas, mientras que si no tuvieran efecto, el número de respuestas 

debería decrementar como resultado de la presentación del choque . En

contraron que e l ether tuvo efecto cuando fué aplicado diez s egundos -

despué s de que se aplicó el choque y fué inefectivo cuando se aplicó 

diez minutos más tarde; l o mismo ocurrió con e l pentobarbital. Los su

j etos que recibieron metrazol inme¿iatamente después siguieron presio

nando la pa lanca como si no hubieran recibido ~>s tigo . (Gr ossman , 1967 ) . 

Los experimentos en donde s e ha utilizado la técnica de hipotermid 

se han interpretado de tal forma que apoyan que l a memoria de corto pl~ 

zo y e l proceso de consol idación se deben a la ac t ividad de circui t os -

r everbe rantes. La s upos i c ión bás ica para el uso de esta técnica es qu0 

s i la memoria de corto plazo y el proceso de consolidación se deben a -

la ac tividarl eléctrica cerebral que se manifiesta en fo rma de circuitos 

reverberantes, en el momento en que s e disminuya la temperatura corpo

ral al gr ado en que se suspenda l a actividad eléctrica, se impedirá la 

r ealización de estos procesos . 

Ransmeier en 1954 parece ser el primero que utilizó esta técnica -
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experimental para estudiar e l efecto sobre la memoria . Trabajando con 

hamsters , encontró diferencias en la ejecución de una t area en un l abe

rinto, cuando se disminuyó la temper a tura corporal a di ferentes tiempos 

después del entrenamiento. Sin embargo, la mayoría de los trabajos re

portados más tarde, no encontraron ningún ef ecto sobre la consol i dación 

y la memoria con el uso de esta técnica . Con estos datos es difícil -

dar alguna op inión concluyente ya que casi todos los trabajos utiliza

ron diferente tiempo de enfriamiento y probaron s u efect o sobre di feren 

tes parad igmas. 

La otra técnica que s e ha utilizado para alterar la actividad neu

roeléctrica y estudiar su papel en la etapa de consolidación es el uso 

del choque electroconvulsico (ECV ). Los primeros trabajos experimenta

les reportados son los de Gelhorn en 1942 y los de Duncan en 1945. El 

primero entrenó ratas a que adquirieran una res puesta de evitación y 

luego aplicó un prccedimiento de extinc ión. Cuando probó a l os sujetos 

después de haberles apli cado el ECV a unos, y metrazol a otros, encon

tró que los sujetos seguían manteniendo l a respuesta de evitación . Dun 

can entrenó ratas en un laberinto múltiple en T y después aplicó el ECV 

a diferentes t iempos y se encontró otra vez que la efectividad de l ECV 

par a producir alteración en la memoria depende del intervalo que trans

curre ent r e l a apli cac ión del ECV y el entrenamiento . Esto es, el ECV 

f ué más efectivo para producir alteraciones sobre la retención cuando -



fué ap licado veinte o treinta minutos después de los ensayos, que cuando 

fué aplicado una hora después. 

Utilizando otro procedimiento en el entrenamiento, que consistió en 

presentar un gran número de ensayos en una sola sesión de adquisición, -

se observó que cuando el ECV fué aplicado a los diez segundos, dos minu

tos o una hora después del último ensayo, hubo un decremento en la ejec~ 

ción de los sujetos que no se observó cuando fué aplicado después de cua 

tro horas. (Thompson y Dean, 1955, cit. en Grossman, 1967 ). 

Se han hecho una gran cantidad ce estudios , con la f i nalidad de ~ e 

terminar cual es el i ntervalo óptimo en el que se debe de aplicar el ECV 

de spués del entrenamient o pdra que sea capaz de alterar el proceso de -

consolidación. Esto s e ha estudiado en diferentes tareas:laberinto, pr~ 

vención pasiva, escape, extinción, et c ., y generalmente no se han encon

trado resultados consistentes. La forma en que se puede explicar esta -

discrepancia es tomar en consideración que han utilizado diferentes téc

nicas metodológicas, y diferentes paradigmas, y esto a su vez representa 

di fe rentes grados de comple jidad en las tar eas , y por lo tanto, no se 

puede hacer una equivalencia entre los diferentes valores obtenidos. 

Aunque existía suficiente evidencia experimental sobre el efecto -

del ECV s obre e l proceso de memoria, algunos autores sugirieron que l as 
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alterac iones conductuales ob3ervadas pddrian deberse a que no solamente 

se estaba alterando la actividad neural y por lo tanto e l proc~so de co~ 

solida::ión, sino que podia deberse a la presencia de otros factores lig~ 

dos a la aplicación del ECV, como el condicionamiento de ,iJ.gunas respue~ 

tas emocionales . 

Coons y Miller, propusieron que el efecto del ECV, era debido a que 

éste provocaba miedo en los sujetos, e hicieron varios trabajos que apo

yaron est.i idea. En uno de ellos en~renaron a los sujetos en una tarea 

de p2Eovención activa en una caja de dos vias y en un lug :ir disti 1to de -

donde fueru •i entrenados se les aplicó e.L EC\ a diferentes tiempos. Se -

observó que, en oposición a lo esperado en la hipótesis de consol idación, 

los sujetos que recibieron el ECV a interv2los más cortos de la aplica

ción del choque nociceptivo tuvieron menor déficit en la e jecución de la 

respuesta de evitación. 

Sin embargo hay trabajos posteriores que no apoyan la hipótesis del 

mi edo y lo que se ha propuesto es que los efectos del ECV se deban a la 

interacción de efectos amné s i cos y aversivos, y que la contradicc ión pa 

ra interpretarlos depende del énfasis que se dé a cada uno de l os efec

tos. (Grossman, 1 967) . 

En un trabajo más reciente , s e demues t ra que el daño en la reten- -
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c i ón es debido no solo a la palicación del ECV y a su interacción con el 

estímulo aversivo, sino también a efectos depend ientes del estado. (Me 

Gaugh y Landfield, 1970). 

En otros trabajos se ha propuesto que el proceso de consolidación -

pueda seguir aun después de haber sido aplicado el ECV. (Mach y JamisQl1, 

1972; Me Gaugh y Landfield, 1970). 

Aunque los datos experimentales reportados anteriormente fueron ob-

tenidos con la finalidad de demostrar la existencia del proceso de conso 

lidación y de memoria de corto plazo, las pr i meras hipótesis para ~xpl i -

car los procesos neurofisiológicos subyacentes datan de 1938 cuando Lore 

te de Nó, en base a estudios anatómicos trata de probar la hipótesis de 

los circuitos reverberantes. Más tarde es expuesta esta teoría por Hil

gard y Marquis en 1948 y por Hebb en 1949. (Cit. en Grossman, 1967). 

Hebb pensaba que la memoria estaba representada en el sistema ner

vioso central en memoria de corto plazo y en memoria de largo plazo. De 

acuerdo a Hebb la memoria de corto plazo estaba representada por un cód~ 

go eléctrico temporal que era susceptible de ser interferido y que la me 

moría de largo plazo estaba representada por un código perdurable, que 

a l principio era mantenido por un crecimi~nto sinápt i co y más tarde por 

cambios químicos que evitaban que pudiera hab 0 r interferencia. 
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Para Hebb, la actividad neural que ocurría durante el aprendizaje, 

no paraba con la terminación de los ensayos, sino que seguían los im

pulsos nerviosos y que persistían después del aprendizaje, de manera que 

viajaban a través de circuitos reverberantes que excitaban siempre la -

misma vía, formando las bases neurales de la memoria de corto plazo. 

Cuando esta actividad se continuaba podía producir cambios químicos y es 

tructurales que daban lugar a la memoria de largo plazo. 

Aunque probablemente la teoría de los circuitos reverberantes no sea 

la respuesta para explicar la memoria de corto plazo y la consolidación, 

hasta ahora se ha aceptado que aquella puede ser de naturaleza eléct rica 

y que involucra todo el cerebr o y depende de patrones particulares de -

disparo. 

Entre las teorías que existen para explicar los posibles mecanismos 

que dan l ugar a la memoria de largo plazo, la mayoría giran alrededor de 

tres f actores: DNA, RNA y Proteínas. La suposición básica de estas teo

rías es que si el aprendizaje esta relacionado con cambios en neurotrans 

misores, el cambio debe de ser iniciado en cualquiera de es tos tres nive 

les. 

Los primeros i nvestigadores que propus ieron que la memoria de largo 

plazo i mplicaba cambios bioquímicos intracelulares fue ron Monné en 1948 
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y Katz y Hales t ead en 1950. 

Para Monné, cuando una célula era estimulada varias veces, ésta po

día incrementar la síntesis de proteínas y era capaz de aprender a sint~ 

tizar una proteína específica, como anticuerpos y enzimas. La síntesis 

de proteínas específicas era un proceso físico esencial para la forma- -

ción de memoria de largo plazo. 

· La hipótesis de Katz y Halestead apoyaba que la memoria se basaba -

en cambios de las nucleoproteínas cerebrales. Sin embargo, la i nvestig~ 

c i ón sobre es te punto empezó a tomar auge cuando Eyéén en 1961 ~ re s entó 

un trabajo en el que proponía que existía una relación entre la produc

ción de nuevo RNA y memoria. 

Más tarde Gaita, en 1963, propuso una hipótesis para explicar este 

tipo de memoria en base a cambios del DNA. 

Sin embargo, en la actualidad ninguna de estas hipótesis ha sido -

realment e comprobada. (Grossman, 1967 ) . 
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2. ASPECTOS NEUROANATOMICOS Y NEUROQUIMICOS DEL NUC LEO CAUDADO. 

En todo estudio relacionado con la participación de una estructura 

cerebral en algún proceso funcional, es importante tener presente que 

a pesar de que la actividad de dicha estructura sea esencial para el de

sarrol lo de dicho proceso, éste resulta de la acción coordinada con otras 

áreas cerebrales. 

El estudio neurofisiológico del aprendizaje no es una excepción a -

esa regla . 

En el presente capitulo se presentará una revisión de los aspectos 

generales de una est ruc t ura cerebral relacionada con el aprendizaje y la 

memor i a. Se mencionaran las conexiones aferentes y e fe r entes, citoarqu~ 

tectura y neuroqu1mica del núcleo caudado . ya que al in t erferir experi

mentalmente con el funcionamiento de este núcleo, tamb i én se producen d.~ 

recta o indirectamente, alte raciones en otras regiones <l0 l núcleo cauda 

do y en estr ucturas conectadas axónicamente con él . 
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A. Localización y Forma. 

Los ganglios basales o núcleos telencefálicos se encuentran locali 

zados en el interior del hemisferio cerebral, y éstes incluyen el globo 

pálido, el putamen, el núcleo caudado, el claus trum, la sustancia inno

minada y el complejo amigdaloide. El globo pálido y el putamen consti

tuyen el núcleo lenticular y éste junto con el núcleo caudado forman el 

cuerpo estriado. Generalmente se usan terminologías especiales para re 

ferirse a estas estructuras, y el término de cuerpo estriado o noestrí a 

do es usado cuando se hace referencia al putamen y al núcleo caudado; -

el de paleoestriado o "pálido" se utiliza para hacer menc i ón de l globo 

pálido; el núcleo lenticular para hablar del globo pálido y del putamen 

y el término arquiestriado para amígdala. De aquí en adelante utiliza

ré el término cuerpo estriado, o estriado, para referirme al núcleo cau 

dado y al putamen. (Crosby y Cols, 1962; Barr, 1913) . 

El núcleo caudado (NC), en su región anterior está formado por una 

cabeza que se va adelgazando y curvando sobre sí misma en sentido post~ 

rior fo rmando una cola de lgada. Luego gira hacia adelante de tal forma 

¡ue rodea al tálamo y termina en el núc leo amigdalino. La parte late

•a l de la cabeza del NC s e encuentra limitada por el cuerno anterior 

de l ventrículo late ral, extendiéndose ventral y medialmente entre la p~ 

red del hemisferio, enfrente del foramen ventricular. Más o menos a -
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ese nivel aparece la cola del NC, que l i mita con el bordP. lateral del Pi 

so del ventriculo l ateral. (Crosby y Cols, 1g62 ; Barr, 1973 ; Ranson , 19~ g ) 

B. Conexiones Aferentes. 

En estudios basados en el uso de la técnica de dege neración se ha 

descrito que la corteza cerebral envia fibras al cuerpo estriado y al p~ 

tamen, y que esta proyección es topográfica. 

Se ha observado que la mayoría de las proyecciones de la corteza ce 

rebral al NC son del área motora y de la somatosensorial. La conexión -

con la área motora es debida a l a asociación de los gangl ios basales con 

actividad motora . La mayoría de las fibras que el estriado recibe de la 

cort eza cerebral son ips i la tP.ral es, y un nOmero de f i bras muy peque no es 

recib ido contralateralmente en la región dorsolateral de l a cabeza del -

NC y en la parte dorsolateral del cuerpo del mismo núc l eo. (Kemp y 

Powel, 1971, a.b.). 

Utilizando la misma té cnica , s e ha descrito que el NC recibe aferen 

cias del tálamo , y en menor número de l mesencé falo. Las proyecc i ones 

de l tálamo surgen de los núcleos intralaminares ( centromediano y parafa~ 

cicular) y las de mesencéfalo surgen de sus tancia nigra y del t egrnento -
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mesencefálico. (Kemp y Powel, 1971, b.) . 

C. Conexiones Eferentes. 

Tanto el NC como e l putamen envían fibras eferentes al globo pálido 

y a la sustancia nigra , principalmente. Las conexiones a la sustancia -

nigra han sido mejor establecidas; el putamen envía fibras a la porción 

lateral y el NC medialmente a donde las fibras de la cabeza del NC lle

gan a la porción rostral~ y las de la cola a la porción posterior de la 

s ustancia nigra. La proyección de l cuerpo es triado al globo pálido es 

mayor que la de putamen, pero no está bien establecida la forma en que -

está organizada esta relación. (Kemp y Powel, 1971; a,b,c,d). 

D. Histología. 

En estudios sobre la anatomía microscópica del estriado de la rata 

y del ga to, 3e han obse r vado muchas simi li tudes entre las dos espec ies. 

Se ha de scri to qut tan to e l núcleo caudado como el putamen parecen ser 

es tructuras muy homogéneas, ya que la mayoría de las neuronas muestran 

el mismo t amaño (10 a 15 um.), y l a mis ma forma (regularmente el cuerpo 

celular es ovoideo o redondo). La membrana celular rara vez presenta 



identaciones, el nucleolo es pequeño, y el núcleo presenta poca cromati

na; las mitocondrias y el retículo endoplasmatico granulado se encuen

tran esparcidos. El neuropilo es muy homogéneo y la mayoría de la fi

bras no muestran mielina, siendo las dendritas muy delgadas y de forma -

angular. (Back, 1975). 

Kemp y Powel (1971), utilizando la técnica de Golgi y microscopía -

electrónica han descrito tres diferentes tipos de células en el núcleo 

caudado que aparentemente se encuentran distribuidas en forma irregular 

y azarosa. De acuerdo al tamano se agruparon en pequeñas, de 5-9 um, m~ 

dianas de 9-18 um, y grandes de 20-30 um. Tomando en cuenta el tamaño -

del cuerpo celular, el arreglo y la apariencia de las dentritas, el gru

po de célu}_as medianas se dividió en cuatro subgrupos. Uno de estos sub 

grupos, el más abundante, ocupa el 96% de la población neuronal total. -

El tipo de células más pequeño (5-9 um), constituye menos del 1%, el 

cuerpo celular es irregular, presenta de 6 a 9 dentritas cortas con una 

longitud de 50-60 um, y tienen pocas espinas. El núcleo es identado con 

citoplasma oscuro y muchos ribosomas. 

Las células m&s grandes, junto con las pequeñas forman el 1%. Tie

nen un diámetro de 22-30 um, son fusiformes, tienen axón largo, presen-

tan pocas dendritas, generalmente largas, pocas espin1s y escasas colate 

rales. Su núcleo es identado, el retículo endoplasmatico se encuentrd -
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agrupado y presenta mitocondrias. 

Dentro del grupo de células medianas, el más abundante (96%), son -

in t erneuronas. Tienen un cuerpo poligonal o redondo, con un diametro a!_ 

rededor de 12-18 um., aparecen de 5-6 dendritas no muy grandes (180-240 

um.), pero densamente pobladas por espinas dendríticQs, tienen, adem~s, 

axones más cortos que las dendritas (60 um.), con varias colaterales, el 

núcleo no es identado y hay poco retículo endplasmático granular. 

Los otros tres grupos incluídos en el grupo de células medianas, 

ocupa el 3% restante. Uno de ellos, que es el que se presenta con más -

frecuencia, tiene un cuerpo celular en forma poligonal, del cual surgen 

entre cuatro y seis dendritas de una longitud de 250 um., tiene pocas e~ 

pinas dendríticas, pocas colaterales y un axón largo. El otro grupo ti~ 

ne un cuerpo celular redondo y entre cuatro y cinco dendritas, de una -

longitud mayor que la del grupo anterior (300 um.), presenta muy pocas -

espinas dendríticas y tiene un axón corto con muchas colaterales. El úl 

timo grupo, tiene un diametro menor que el de los dos grupos anteriores 

(12-l ti um. ), un cue rpo celular redo ndo, y presenta un número mayor de -

dendr itas que po r lo general son cortas (120 um.), no tiene espinas den

dríticas, presenta un axón corto con muchas colaterales y varicocidades. 

(Kemp y Powel, 1971; Back, 1975). 
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Se han hecho estudios con el fin dé correlacionar la morfología ce 

lular con diferentes funciones. Se han reconocido cuatro variedades de 

axones terminales en el cuerpo estriado (Kemp y Powel, 1971; Back,197 5 ; 

Hattori, 1976), el primero de estos botones llamado Tipo I, ocupa el -

60% del total, contiene vesículas redondas de un diámetro de 400-450 A. 

La mayor parte de estos botones hace contacto sináptico asimétrico con 

espinas dendríticas. A estos botones terminales se les ha considerado 

colinérgicos porque existe una gran correlación entre el desarrollo 

post-natal de la colina acetiltransferasa en el estriado y la aparición 

de este tipo dé sinápsis. De las sinapsis encontradas, es la única que 

muestra inmunidad histoquímica al colinaocetil-transferasa, además exi~ 

te una retoma preferencial de disopropilf luorofosfato marcada en este -

tipo de sinapsis. 

Los botones de Tipo II, se caracterizan por tener un axoplasma muy 

delgado, transparente y las vesículas sinápticas (45 A de diam.) pare

cen no estar arregladas en una forma def i nida y son polimórficas. Ha

cen contacto simétrico y forman el 25% de los botones observados. Se 

ha pensado que pueden ser do paminérgicos ya que son especialmente des 

truidos por la aplicación de 6-hidroxidopamina (6-0HDA) . 

Los botones del Tipo III constituyen e l 15%. Hacen contacto simé-
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trico , y las sinapsis son axoespinosas, cont iene vesículas polimórfi

cas; la mayoría son planas y se encuentran distribuídas en el área del 

botón. Se ha observado que la morfología que muestran es muy similar 

a la descrita para las terminaciones nerviosas del cerebelo marcadas -

por GABA radioctiva, por lo que se cree que sean gabaminérgicas. 

El 3-5% de botones restantes lo f orman los botones Tipo IV. Son 

dos veces más grandes que los del tipo III y presentan grandes mitoco.!!. 

drias, hacen sinápsis axoespinosas y se piensa que sean serotoninérgi

cas. (Back, 1975: Hattori, 1976; Kemp y Powel, 1971, a.b.c.d.). 

Back menciona que esporádicamente aparece un tipo de botón denom.f. 

nado Tipo V que contiene vesículas sinápticas muy grandes y pleomórfi_ 

cas. Hacen sinápsis axodendrít i cas. 

E. His toquímica. 

Para la identificación de los neurotransmisores en las distintas 

áreas cerebrales, ha s ido necesario realizar un gran número de estu

dios his~oquímicos. Entre los criterios más importantes adoptados p~ 

ra considerar a un neurotransmisor como tal se encuentran los siguie.!!_ 

tes. 

38 



Se debe de acumular en las terminaciones nerviosas po r la cuales 

el "liberado. 

Debe ser liberado por la estimulación presináptica y estar pre

sente en el líquido extracelular. 

Se debe de observar la misma acción que la mostrada por la esti

mulación presin&ptica, cuando es aplicado postsinápticamente. 

Deben de existir agentes farmacológicos que antagonicen en forma 

espec1fica su acción, ya sea esta provocada por estimulación qu.!_ 

mica o el~ctrica. 

La duración de la acción del neurotransmisor debe se r restringi

da por la destrucción del neurotransmisor en l a región post s iná~ 

tica. 

Estos criterios fueron elaborados por los datos que había sobre un 

transmisor , la acetilcolina, cuando ya se conocía la existencia de Ja 

aceti l colinesterasa (agente químico que destruye al transmisor), pero más 

tarde se observó que no todos los neurotr ansmisores identificados cumplían 

el cuarto cr i terio. ( Bachelard, 1976). 
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a . Aceti l colina. 

La síntesis de la acetilcolina (ACh) es iniciada a partir de la gl~ 

cosa . Se ha pensado que las estructuras de carbón de la glucosa dan lu-

gar al piruvato por medio de glucólisis y éste es catalizado por una en-

zima desh i drogenasa que da lugar a la acetil-coenzima A(CoA). El final 

de la síntesis de ACh se lleva a cabo por la reacción de la acetilcoe~-

zima A y colina que es catalizada por la colinacetilaza o colina-acetil-

transferasa (CAT), Cuando la ACh es liberada por l;i, s inápsis .3U activi-

dad es terminada por una rápida hidrólisis facilitada por la enzima ace-

tilcolinesterasa (AChE) dando lugar a la colín~ y al ac ido acéti c ~ o ace 

tato. (Cooper, 1977; Baclelard, 1976). 

Glucosa ------• Piruvato ---'41•• Ace til-Coenzima A + Colina 
t t 

Glucólis is Pirúvico- CH3 .co.SCoA 
Deshidrogenasa 

Colinace -ci lasa 

Acetato + Colina Acetilcolina 

CH 3.CO . O- + HO.CH2CH2.N•(CH3 ¡3 r 
Aceticolinesterasa 
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Existe una gran variedad de métodos para determinar l a localización 

de neuronas colinérgicas. Uno de estos l o constituye e l uso de marcad~ 

res bioquímicos. Dentro de este método lo más común es hacer l a de ter

minac ión de varios parámetros bioquímicos que esten correlac ionados con 

las es tructuras colinérgicas . Estos marcador es son : los niveles de ace 

tilcolina (ACh), activ i dad de la acetilcolintransferasa (ChAT) o colina 

cetilasa, actividád de la acetilcolines t er asa (AChE) o col inesterasa 

(ChE) , afinidad de la retoma de colina, y la presencia de receptores co 

lin~rgicos. Uno de los problemas para hacer este tipo de determinacio

nes es que pueden haber alteraciones post morten de los niveles de ACh 

debi do a l a presencia y aumento de los niveles de AChE. La forma en -

que se ha atacado este problema, es utilizando la técnica de congela- -

miento i nstantáneo del t ej ido cerebral ya que i nact i va ráp idamente l a -

activi dad enzimática (Vech, et al, 1973, cit. en Goldbe rg y Hanin, 1976 ; 

Racagni , et al , 1974; Shea y Aprison, 197 7) o mej or aún, e l uso de l a -

t écnica de irradiación por micro-ondas que ins tantáneamente y en f orma 

i rreversible inactiva las enzimas cerebrales. ( Stav i noha et al, 197 3; 

c it . en Goldberg y Han i n, 1976; Racagni et el, 1974 ; Coyle y Yamamura , 

1976 ; Haubrich et a l, 1975). 

Dado que la AChE se puede encontrar posts inápt i camente y no guar da 

una distribución par a l ela a la de la ACh se ha tomado la actividad de la 
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ChAT como un mejor indicador de la presencia de neuronas colinérgicas. 

(Goldbe rg y Hanin, 1976) 

El uso de métodos histoquimicos, es otra forma de aproximarse al 

problema de la localizaci6n de las neuronas colinérigicas. Estos méto

dos consisten en la combinación de una gran variedad de t~cnicas que -

van desde perfusados del encéfalo, técnicas de centrifugación, homogenei 

zados, ensayos biológicos, electroforesis, fluorimetría, cromatografía -

de gases, microscopía electrónica y de luz, etc. (Goodman y Gilman, 

1975; Goldberg y Hanin, 1977; Cooper, et al, 1977). 

Finalmente, dentro de los métodos de estimulación y electrofisiolo

gía s e distinguen diferentes aproximaciones: a) una consiste en estimu

lar eléctricamente diferentes regiones cerebrales y medir la liberación 

de ciertas sustancias en el tejido cerebral (Yash y Yamamura, 1975; 

McLennan y York , 1966), b) l a otra consiste en hacer lesiones intracere

bral es y observar las alteraciones de los niveles de las sustancias co

linérgicas en las diferentes regiones cerebrales (Simke y Saelens, 1977; 

Jones et al, 1973) ; y por últ i mo , c) se pueden hacer registros de la ac

tiv i dad eléctrica neuronal de di ferent es regiones después de la aplica

ción de sus tanci as, a las cuales sean sens ibles las neuronas colinérgi

cas (McLennan y York, 1966; Golberg y Hanin. 1977). 
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Utilizando esta variedad de t écnicas , se ha podido observar que l a 

A(CoA) es sintetizada en las terminales, específicamente en las mitocon 

drías . (Goodman y Gilman, 197-5). 

El incremento postmorten de la colina cerebral ha dificultado ha

cer determinaciones exactas de su distribución celular .. 

Existen datos que sugieren que el 70% de colina marcada es citopla~ 

mática, y al menos parte del resto se puede encontrar en los sinaptoso

mas . (Golgberg y Hanin, 1976). 

Acetilcolintransferasa. Esta enzima es una proteína básica de un -

peso mulecular de 65,000 que cataliza la etapa final de la síntesis de -

ACh por medi o de la acetilacién de la colina con la A(CoA) . Se han en

cont rado grandes variaciones de la actividad de esta enz i ma en e l tejido 

nervioso de mam1feros, En los nervios aferentes (ejem. as t a dorsal de -

l a m~dula espinal y nervio óptico) s e han determinado niveles muy ba j os, 

mientr as que en l os ner vios perif éri cos (asta vent ral espinal y gangl i o 

cer vical superior ) se han determinado concentraciones mucho más altas. -

Así mismo, en las diferentes regiones del s istema nervioso central ex i s 

te una gran diferencia en la capacidad de est a enzima para s i ntetizar l a 

ACh. (Goodman y Gi l man, 1975). 
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Esta enzima es sintetizada en el perikarión neuronal y es trans

portada a lo largo del axón a la terminal por mecanismos todavia no -

bien definidos. Se le ha encontrado en los sinaptosomas, particular

mente en las vesículas sinápticas. Esto ha sido posible observarlo 

después de la ruptura de los sinaptosomas por choque hipo-osmótico. 

(Goldberg y Hanin, 1976). 

Acetilcolinesterasa. Este agente es el responsable de la hidró

lisis de la ACh liberada en el proceso de la transmisión colin~rgica; 

sin embargo, pequeñas cantidades de ACh pueden ser captadas de nuevo 

por la membrana presináptica. Esta enzima se encuentra a~~l iamente -

distribuida, no sólo dentro del sistema nervioso, sino también fuera 

de él. Se le puede encontrar en las neuronas y en las uniones neuro

musculares, en algunas membranas de los glóbulos rojos y en l a place.!!. 

ta. Supuestamente esta amplia distribución asegura que el transmisor 

liberado sea rápidamente destruido. (Bachelard, 1976). En estudios 

de homogeneizados del cerebro de mamiferos se ha encontrado que subce 

lularmente aparece en fracciones mitocondriales y microsomales. Estas 

últimas consisten de retículo endoplasmático y membranas plas~ticas. 

(Cooper e t al, 1977). 

Acetilcolina . Se ha demostrado que la ACb actaa como transmisor 

en la unión neuromuscular y en la transmisión sináptica entre neuro-
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nas preganglionares y posgangl i onares del sistema nervioso autónomo, 

(simpático y parasimpático). También existe evidencia que demuestra 

que la ACh sirve como transmisor en el sistema nervioso central. Den-

tro del encéfalo se le ha podido encontrar ACh en la corteza cerebral, 

en el cuerpo estriado , el hipotálamo, el tálamo, la protuberancia, el 

bulbo , y en ot ras regiones más . Estas determinaciones se han podido 

hacer en diferentes especies, que incluyen: la rata, el ratón, el cu-

yo, el gato, el perro, vaca, mono y humano. (Goldberg y Hanin, 1976 ; 

Bachelard, 1976). 

Subcelularmente la ACh cerebral se ha encontrado en tres distin

tos compartimentos; 1) del 15-20% del total de ACh se encuentra fuera 

de las terminaciones nerviosas; 2) del 80-85% se encuentra asociado a 

las terminac iones nerviosas (sinaptosomas); y 3) como la mitad de la 

ACh que se encuentra en las terminaciones nerviosas y que se ha podi-

do libera r por choque hipo-osmótico , se encuentra libre en el citopla~ 

ma , y el resto se encuentra ligado, al menos parcialmente en las ve- -

s1culas sinápticas . (Collier et al, 1971). 

En el núcleo caudado de ratas se ha podido determinar la presen-

cia de A(CoA) (Shea y Aprison, 1977); de colina (Shea y Prison, 1977; 

Coylc y Yamamura, 1976; Racagni e t al, 1974; Kim, 1973); de acetilco

lin transferasa (Wajda et al, 19 73 ; Mc Geer et al, 1971, 1975; Coyl 0 -
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y Yamamura, 1976; Guyenet et al, 1975); y de a::P. til

linesterasa (Jacobowit z y Palkovits, 1974 ; Me Geer, 1971; Guyenet , 

1975). 

Por otro lado existe evidencia que sugiere que las i nte rneuronas 

estriatales sean la fuente de este materia l , es decir que la actividad 

colin~rgica de este núcleo sea local. (Me Geer et al, 1971, 1975 ) . 

Se ha observado, en ratas, que la lesión de las aferencias al ca~ 

dado procedentes de la corteza cerebral, del tálamo y del área ventral 

tegmental no alteran los niveles estriatales de ACh (Butcher y Butcher, 

1974), ni de acetilcolintransferasa y acetilcolinesterasa (Me Geer et -

al, 1971). 

Asimismo, la lesión de las vías eferentes del caudado hacia el gl~ 

bo pálido y hacia la sustancia nigra tampoco alteran los niveles eslriu 

tales de acetilcolintransferasa y acetilcolinesterasa (Me Geer, et al, 

1971)y de ACh (Butcher y Butcher, 1974). 

En un trabajo m~s reciente , utilizando una técnica inmunoh istoquí

mica se reportó la presencia de acetilcolintransferasa en los cuerpos -

celulares, las terminaciones nerviosas, y los axones del cuerpo estria

do de rata. (Me Geer et al , 1975). 
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Todos estos datos apoyan la existencia de interneuronas colinér

gicas estriatales. 
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a .1. Farmacología de la Atropina y de la Escopolami na . 

En los sistemas colinérgicos se han podido reconocer dos ti pos de -

receptores; los nicotínicos y los muscarín icos . Dentro del si stema ner

vioso central, la transmisión colinérg i ca a nivel cort ical y s ubcortica l 

parece ser muscarínica, mientras que a nivel de la médula espinal pa r ece 

ser principalmen t e nicotínica. Las drogas que inh iben la acc ión de la -

ACh, es_decir, que antagonizan las acciones muscarínicas de la ACh, son 

conoc i das como agentes ant imuscar1nicos o anticolinérgicos, principalme~ 

t e . En general, estos agentes tienen su mayor efecto sobre los recepto

res muscári nicos , más que sobre l os nicotínicos. (Goodman y Gilman, 

1975; Bachelard, 1976). 

Ent re los agentes anticolinérgicos, los más conocidos son la at rop~ 

na y la escopol amina. Estas drogas tienen su origen en los alcaloides -

de l a belladona. Estos alcal oides son ésteres orgáni cos f ormados por l a 

comb i nación de un ácido aromát ico, un ácido trópico y comple jas bases or 

gánicas ya sea t r opina (tropanol) o l a escop ina. 

La aplicación de atropina a dosis moderadas puede producir camb ios 

en l a f r ecuencia respi r atori a y en la prof undidad de la respiración, que 

son el resultado de la dilat ac i ón bronqui al; también tiene ef ecto sobr e 
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el intestino y corazón. Puede producit· midriasis, y en e l hombre se ha 

observado que produce ansiedad y alucinaciones visuales y auditivas. A 

dosis todavia mayores produce amnesia, euforia, confusión, pérdida de -

la conciencia, y una depresi6n de la respiración y del sistema ne rvioso 

central. (Goodman y Gilman, 1975 ; Goldberg y Hanin, 1976). 

Sobre el electroencefalograma cortical se ha visto que produce un 

electroencefalograma de alertarniento o una desincronización. Las ondas 

son de muy alta frecuencia (mayores de 40 cps) y muy bajo voltaje. 
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b, Catecolaminas. 

El término de catecolaminas o monoaminas se refiere en forma gene

ral a los compuestos orgánicos que contienen un núcleo catecol (un ani

llo bencénico con dos hidroxilos sustituidos en posición adyacente) y 

un grupo amina. Estos términos incluyen a la dihidroxifeniletilamina 

(dopamina, DA) y a sus productos metabólicos, noradrenalina o norepine

frina (NE) y adrenalina o epinefrina (E). 

Las catecolaminas son sinteti zadas en el encéfalo, en las células 

crcmafines, en los nervios y en los ganglios simpáticos a partir de E U 

aminoácido precursor, la tirosina, Este aminoácido se encuentra en la 

sangre de donde es captado y concentrado en el encé falo y en al~Jnos 

tejidos con inervación simpática. La hidroxilación de la tirosina es 

catalizada por la enzima tirosinh i droxilasa formando DOPA. La siguie~ 

te etapa es la remoción de C02 por la actividad de la dopa-descarboxi

lasa dando lugar a la doparnina (DA). Luego la dopamina es convertida 

por medio de la enzima dopamina-beta-oxidasa en noradrenalina (NE), -

(por oxi dación de la cadena lateral) y finalmente la adrenalina (E) es 

f ormada por la accion de la feniletanolamina, N-metiltransferasa. 
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Fenilalanina-..~~~~~Tirosina ~~~~~~~~-.• 

f 
Hidroxilasa 

t 
Tirosinhidroxilasa Dopa-de s 

c~rbox i la sa 

Adrenalina..,~~~~~~-

t 
Feniletanolamina 

Noradrenalina ... ~~~~ Dopamina --~~~~~~--

f 
Dopamina-beta-hidroxilasa 

N-metiltransferasa 

(Bachelard, 1976; Cooper, 1977; Goodman, 1975) 
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b.1. Dopamina 

Utilizando la técnica de fluorescencia se ha podido describir que 

en el humano, el mono, la rata, el ratón, el conejo, el gato y el pe

rro, los niveles más altos de DA se encuentran en los ganglios basales 

pr i ncipalmente en el núcleo caudado y en el putamen . (Jacobowitz y -

?alkovits, 1974; Lloyd, 1975; Carl son, et al, 1962). 

Los últimos autores mencionados notaron que ia f luorescencia en el 

núcleo caudado no mos t raba una distribución homogénea , por. l o que sugi

rieron que esta amina se encuentra localizada en estructuras submicros

cópicas como el neuropilo. Lloyd (1975) encontró que la concentración 

de DA en el núcleo caudado (en humanos) se encuentra distribuida en for 

ma homogénea en la mayor parte de ésta estructura, y que sólo en la co

la s e encuentran concentraciones más bajas. Este mismo autor ha hecho 

not ar la diferencia de concentraciones de DA en las diferentes especies, 

por e j ~mplo , en el estriado del gato y del conejo se observan niveles -

de 10-1 1 ug/g, mientras que en los pri mates, incluyendo al hombre, se 

encuentra como l a mi t ad de este nivel, 

Se ha podido detectar DA en cerebros fetales de humanos (Bertler, 

1961 ), de gatos (Connor y Neff, 1970 ), de ra tas (Coyle y Henry, 1973), 

y de conejos. 
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Co nnor y Neff, observaron que los niveles de DA del núcleo caudado 

de gatos se van incrementando con l a edad; es tos autores hicieron deter

minaciones en gatos reci~n nacidos y de diferentes edades, y encontraron 

que a la semana había un 15% de DA, al mes un 30% y que a los 2 meses se 

hab1a alcanzado el 75% de las concentraciones encontradas en gatos adul

tos. 

Uno de los puntos importantes que se han observado en los es tudios 

sobre los patrones de distribución de las catecolaminas , es que cada 

neurotransmisor muestra una distribución muy diferP.nte. En determina

ciones hechas en cerebros de diferentes mamíferos (rata, conej o , gato, 

cuyo, perro, puerco, oveja), se ha visto que en las partes en las que 

aparece DA a concentraciones más altas son en el núcleo caudado y el 

núcleo lentiforme y que ahí las concentraciones de NE son muy bajas. 

Ot ro de los puntos observados es que la NE, aunque en bajas conce~ 

traciones, es posible encontrarla en casi todo el cerebro mientras que 

la DA parece distribuirse en forma específica en algunos núcleos y que 

la adrenalina aparece con niveles insignificantes. La distribución de 

l a DO PA-descarboxilasa es similar a la mostrada por la DA, por lo que -

se ha sugerido que las catecolaminas son formadas en los mismos sitios 

donde se han encontrado. El hecho de que los valores más altos de DA -
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se encuentren en el cuerpo estriado, y que éste s ea una de las part es 

importantes del sistema extrapiramidal, llevó a pensar que la DA se -

encontraba relacionada con el control de funciones motoras. (Bert ler, 

y Rosengreen, 1959). 

Estos datos se han visto apoyados por trabajos posteriores en don 

de se ha encontrado que en los humanos los niveles más altos de DA se 

encuentran localizados en aquellas estructuras involucradas en func i o

nes motoras del organismo, como en los ganglios basales y en estructu

ras que se encuentran estrechamente relacionadas con esos núcleos, co

mo la sustancia nigra . (Bert ler, 1961). 
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b.2 . Noradrenalina . 

A pesar de que su inmediato precursor es la DA, ambos muestran una 

distribución muy diferente. La NE puede aparecer en casi todas las es

tructuras cerebrales, pero a unas concentraciones muy diferentes . Las 

concentraciones más altas aparecen en el dienc~falo y en el mesencéfalo 

principalmente en el hipotálamo y en el locus coeruleous, a más bajas -

concentraciones se puede encontrar en el septum y en la sustancia nigra. 

(Bertler and Rosengreen, 1959; Lloyd, 1975; Cooper et al, 1977). 

Aunque en los ganglios basales se ha encontrado que el contenido -

de NE es muy bajo, se ha podido determinar que en el núcleo caudado los 

niveles de NE en la parte inferior son diez veces más altos que en e l -

r esto del cuerpo del núcleo. (Lloyd, 1975). 
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C. Serotonina. 

La 5 hidroxitriptamina o serotonina empieza su síntesis a partir de 

la captación del aminoácido triptófano. En la siguiente etapa, la molé

cula de la posición C 5 es hidroxilada por la enzima triptofanohidroxil~ 

sa, formando el 5 hidroxitriptófano (5-HTP). Se ha visto que esta enzi

ma se encuentra en muy bajas concentraciones en la mayoría de los teji

dos, incluyendo el encéfalo. Esta etapa de l~ 8l ntP.sis puede ser blo

queada específicamente por la aplicación de la p-clorofenilalanina, la -

cua l compi te directamente con el triptófano y se l iga P.n forma irreversl 

ble con la enzima. Cuando se ha aplicado p-clorofP.nilalanina i.p. P.n r~ 

tas, los niveles cerebrales de serotonina disminuyen y se recuperan alre 

dedor d~ l as dos semanas . . 

En la siguiente etapa el 5-HTP es descarboxilado por la enzima 5-hi 

droxitriptófano-descarboxilasa, para después liberar la serotonina. 

Se ha considerado que la acc ión de la serotonina pueda terminar 

cuando es recaptada en el interior de la terminal presináptica. 

La imipramina parece ser un potente inhibidor de este mecanismo de 

recaptación y su acción por lo tanto es la de potenciar los efectos cen 
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trales y perif~ricos de la serotonina. (Cooper, et al, 1974; Bachelard, 

1976). 

Triptofano~~~~~ 5-Hidroxitriptofano ~~~ .. ~ Serotonina (5 - HTP) 

l f 
Triptofano 5-Hidroxitriptófano-

Descarboxilasa 

La serotonina que se encuentra en estado libre en el interior de la 

terminal presináptica puede ser degradada por la enzima monoaminoxidasa 

(MAO), que se encuentra .en la membrana externa de las mitocondrias. Es-

ta enzima puede ser inhibida por la acc i ón de la iproniacida. (Goodman 

y Gilman, 1975), 

Dentro del sistema nervioso central, los niveles más altos de sera-

t onina aparecen en el tallo cerebral, principalmente en la glándula pi-

neal y los núcleos del rafé, con niveles más bajos aparece en el hipotá-

lamo, el núcleo caudado y el tálamo. (Bachelard, 1976). 

La serotonina parece tener un papel importante en el sueño, espe-

cialmente en el de ondas lentas.. También se le ha involucrado en la r e 
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gulac i ón de la temperatura, en la actividad motora, en la percepción sen 

sorial (especialmente dolor), en la agresividad y en la conducta sexual. 

(Cooper et al, 1974; Goodman .y Gilman, 1975). 

58 



D. GABA (ácido gamma-aminobutírico). 

Es considerado como un neurotransmisor inhibitorio . Su pr ecursor 

es el ácido L-glutámico, el cual es descarboxilado dando lugar al GA BA, 

por medí.o de la enzima glutamicodes carboxilasa ( GAD ). 

Se ha encontrado que en el sis tema nervioso central de los monos , 

los niveles más altos de GABA aparecen en la sustancia nigra, el globo 

pálido y en el hipotálamo; le siguen los tubérculos cuadrigéminos inf~ 

riores y superiores, el núcleo dentado, la sustancia gris periacueduc

tal y una concentración media aparece en el putamen, en el tálamo me

dial. (Cooper, et al, 1974). 

Se ha sugerido que el GABA puede ser un transmisor sinápt ico de -

las i nterneuronas de l núcleo caudado . (Spehlmann , et al , 1977 ) . 

Los autores anteriormente citados, encontraron que l a ap l icación 

microiontoforética de picrotoxina (un i nhibidor del GABA) , y de GAB A 

en la cabeza del núcleo caudado alteraban l os potenc i a l es evocados de 

es te núcleo después de la estimulac ión eléc t r ica del mismo núcleo , 

del núcleo ventral anterior del tálamo, de la corteza pericruciata y 

de la sustanc ia nigra. 
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3 . PARTICIPAC ION DEL NUCLEO CAUDADO EN EL CONTROL DE LAS FUNCIONES MOTO 

RAS. 

Como es bien sabido, el NC es una estructura que forma parte del sis 

t ema extrapiramidal. Este sistema junto con el sistema piramidal permi-

ten que los organismos puedan tener un buen control y coordinación de los 

movimientos y de los ajustes posturales. A estos sistemas también se les 

conoce como vias, fascí culos, haces o tractos piramidales y extrapirami~ 

les. 

A. Sistema Piramidal. 

Este sistema es, desde el punto de vista filogenético, relativamente 

nuevo, ya que aparece a partir de los mamíferos. Una parte de las fibras 

de este tracto se originan en e l área motora, específicamente en las célu 

las gigantes de Betz que forman la Sa. capa de células de la corteza cere 

bral. El resto de las fibras que forman el haz piramidal surgen de regí~ 

nes cortica les no r elacionadas con el área motora clás ica y abarcan el ló 

bulo parietal, temporal y occipital. (Houssay, 1974; Thompson, 1976, 

Gr ossman, 1967). • 

De ahi las fibras descienden por l a cápsula interna y pedúnculo cere 
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bral; a nivel del bulbo raquídeo el 80% de las fibras cruzan al lado 

opuesto (decusación de las pirámides) y descienden por la parte lateral 

de la médula espinal. formando el haz corticoespinal lateral o haz pir~ 

midal cruzado. El resto de las fibras que no cruzan descienden por la 

parte anterior o ventral de la_ médula- espinal formando e l haz piramidal 

-directo o corticoespinal antérior. (Ganong, 1970; Gardner, 1968). 

Los axones piramidales parecen terminar principalmente en interneu 

ronas; sin embargo,. en los primates algunos de estos axones terminan di 

rectamente en las neuronas motoras. 

El papel de este sistema parece ser principalmente excitador. y e~ 

t~ encargado del control de movimientos precisos y finos. La sección -

unilateral de este tracto a nivel del bulbo produce una flacidez de los 

miembros contralaterales, ausencia de movimientos voluntarios, altera-

ciones en las reacciones posturales, y lo más importante, hay una pé rdi_ 

da de los movimientos precisos y finos que son necesarios para realizar 

cualquier tjpo de patr6n aprendido de coordinación motora. Se ha obser 

vado que es posible que haya recuperación del control del movi miento -

aún después de secciones bilaterales (Grossman, 1967; Thompson, 1976 ). 

La estimulación eléctrica del tracto piramidal produce patrones -
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complejos de movimiento y algunas respuestas autónomas como cambios en 

la frecuencia cardíaca, presión arterial , respiración, piloerección y 

dilatación pupilar. (Grossman, 1967; Houssay, 1974). 

B. Sistema Extrapiramidal. 

El sistema extrapiramidal es más primitivo que el sistema piramidal 

tanto desde el punto de vista filogenético como del ontogenético. 

(Houssay, 1974). 

Esta vía se origina principalmen te en la corteza mot or u íl rc rro11ndi 

ca y desciende hasta médula espinal. Está compuesta por los ganglios ba 

s a l es (estriado y globo pálido), mesencéfalo (núcleo rojo y sustancia ni 

gra), formación reticular, algunos núcleos de los nervios craneales, suE: 

tálamo , tálamo (núcleos ventral anterior, ventral medial y ventral late

ral) y cerebelo. 

Los ganglios basales parecen ser el mayor centro integrativo del -

sistema extrapiramidal. El cuerpo es triado ejerce una gran influencia 

inhibitoria sobre los mecanismos corticales involucrados en la r egula- -

ción de la actividad motora voluntaria. Esto se ha visto apoyado por la 

siguiente evidencia experimental. 
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a) . Lesiones del estriado. Las lesiones del cuerpo es triado en 

general, y del núcleo caudado en particular, producen un aumento de la 

actividad motora. Si las lesiones del núcleo caudado son pequeñas, 

hay pocas alteraciones de la actividad motora; sin embargo, si las le

siones son grandes se produce en los sujetos una hiperactividad, los -

movimientos son rápidos e involuntarios, hay hipotonía y una pobre 

coordinación de movimientos y de ajustes posturales. Las lesiones del 

putamen producen movimientos involuntarios y repetitivos. 

b). Estimulación del estriado. Los efectos observados después -

de la estímulación del núcleo caudado pueden variar dependiendo de la 

intensidad y de la frecuencia del estímulo aplicado. Si es intensa, -

tanto la estimulación qu1mica como la eléctrica puede hacer que apare~ 

ca cierto tipo de movimiento. Generalmente están caracterizados por 

movimientos de la cabeza y del cuerpo en sentido contralateral del lu

gar donde se estimuló, y movimientos circulares contralaterales. 

En algunos estudios s e ha reportado el efecto o reacción de 

"arrest". Esta reacción aparece cuando el sujeto es estimulado en el 

momento que ejecuta una acción y el resultado es que el sujeto inhibe 

sus movimientos, es decir, permanece inmóvil y se mantiene en esa pos.!._ 
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ción. (Villablanca y Marcus, 1975). 
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4. NUCLEO CAUDADO Y SU RELACION CON APRE NLIZAJE Y MEMORIA. 

Las técnicas que más frecuentemente .. se han utilizado para estudiar 

la relación que tiene una estructura nerviosa con el aprendizaje y la -

memoria, consisten en estudiar como se alteran estos procesos en ausen

cia de dicha estructura. 

La primera técnica que se desarrolló históricamente fué la de le

sión. Las lesiones pueden ser irreversibles o reversibles. 

Las lesiones irreversibles pueden ser elect rolíticas, mecánicas o 

quimicas : Las lesiones . electrolíticas consisten en aplicar una corrie~ 

te de alta intensidad o alta frecuencia al tejido, éste actúa como re

sistencia .de tal forma que se genera calor y se quema o destruye dicho 

tejido. Las lesiones mecánicas se pueden hacer cortando o asp irando dl 

cho tejido. En el caso de las lesiones químicas se aplican substancias 

tóxicas que destruyen el tejido. 

Para estudiar los procesos de adquisición se compara la ejecución 

de sujetos no lesionados con la de sujetos que recibieron algún tipo de 

lesión en ciertas estructuras antes del entrenamiento; y cuando se qui~ 

re es t udiar la relación que tienen esas estructuras con los procesos de 
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r etenci ón , se lesionan los sujetos después del entrenamiento y se compa

ra su ejecución con la de sujetos controles. 

Esta técnica presenta el problema de que la les i ón puede producir -

degeneración de fibras que conectan con otras estr ucturas , y por lo tan

to, no se puede asegurar que el efecto observado sea debido a la lesión 

de una estructura especifica. 

Este problema se ha resuelto en parte cor. el uso de "lesiones" re

versibles , las cuales desorganizan en forma temporal la actividad de 

cierta estructura. Estas t écnicas t ienen la venta j a de que los sujetos 

"lesionados" pueden ser su propio control. Estas lesiones se pueden ha

cer por medio de la apl icación de anestésicos locales a dicha estructura 

por la estimulación eléctr ica o congelamiento de la misma o bien por la 

pr oducción de depresión propagante inducida por la aplicación ae l KCl. 

Sin embargo, con el uso de estas t~cnicas no se pueden dilucidar 

cuales son los mecanismos neuroqu1micos de las estructuras cerebra les 

afectadas. 

Para resolver este problema se han utilizado sustancias que bloquean 

o estimulan específi camente la acción de un neurotransmisor . 
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En el siguiente capitulo se revisan algunos trabajos en los que se 

ha estudiado la relaci6n que tiene el núcleo caudado con los procesos -

de aprendizaje y memoria utilizando algunas de las técnic~s lesionadas. 
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A. Lesiones Irreversibles. 

a). Efecto de lesiones electroliticas o mecánicas. 

Entre los primeros trabajos sobre el núcleo caudado y su rela

ci6n con el aprendizaje se encuentran los de Rosvold y Delgado (1956), -

en donde demuestran que después de la lesi6n del núcleo caudado (NC) hay 

un déficit en la ejecuci6n de respuestas de alternación. 

Chorover y Gross (1963) reportan un trabajo en donde comparan los -

efectos de la lesión del NC y de la corteza posterior en ratas sobre una 

tarea de alternación espacial y de laberinto. En la tarea de alterna- -

ci6n espacial se utiliz6 una caja que contenia dos palancas y en medio -

de estas se encontraba un dispositivo para proporcionar comida; la. res

puesta correcta consistia en presionar una palanca después de haber dado 

una respuesta en la palanca contraria. Los datos fueron evaluados comp!!_ 

rando el número de ensayos que se requerian para alcanzar cierto crite

rio, y encontraron que las lesiones bilaterales del NC produjeron un dé

ficit considerable en la adquisición y en la retención de la tarea de al 

ternación espacial, y tuvieron poco efecto sobre la tarea de laberinto. 

Por otra parte, las lesiones bilaterales de la corteza posterior provoc!!_ 

ron un gran déficit en la ejecución de laberinto y un pequeno déficit en 
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la de al ternac i.ón espacial. 

Cinco af!oa más tarde, se demostró que existe una disosiación de fun 

ciones entre la. cola y varias partes de la cabeza del NC de monos (Divac, 

et al, 1967), Estos autores senalan que el aprendizaje de discriminación 

visual s6lo se ve afectado cuando se lesionó la cola del NC, mientras que 

las ejecuciones de las tareas de alternación espacial se ve1an afectadas 

seriamente después de las lesiones de la región anterodorsal y posterove~ 

tral. Esto&datos se vieron apoyados por los trabajos de Itáttig (1960) -

en donde demostró que las lesiones del NC no afectaban la ejecución de -

una tarea de discriminación visual, pero si tenían efecto sobre la ejecu

ci6n de respuestas alternadas y retardadas. 

Entre los trabajos que existen sobre el NC y respuestas de evitación 

y escape, se encuentran los de Kirkby. En un primer trabajo, se encuen

tra que la ablaci6n parcial bilateral del NC en ratas produce un déficit 

en la situaci6n de evitación o prevención pasiva de respuestas sobre-en

trenadas, y que casi no tiene efecto cuando los sujetos han sido poco en

trenados. En prevención activa se encontró un deterioro en la 1dquisi- -

ci6n de las respuestas de evitación y de escape . (Kirkby y Kimble, 1968). 

En un trabajo posterior, se reportó que las ejecuciones en una tarea 
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de discriminación visula (luz-oscuridad), no se veían afectadas por l~ 

siones bilaterales del NC y de la corteza, comparadas con las ejecuci~ 

nes de los sujetos íntegros. En este mismo trabajo se reportaron los 

mismos resultados obtenidos por Divac, et al, (1967), en el sentido de 

que las ejecuciones del NC producen un déficit en la ejecución de res

puestas de prevención activa. (Kirkby, 1969). 

Sin embargo, m.1s tarde se describió que la lesión de la región an 

terodorsal del NC de ratas, produce un déficit en las tareas de preve~ 

ción pasiva, pero que no tienen efecto sobre la ejecución de respues

tas de prevención activa. (Winocur y Mills, 1959). 

Neilly Grossman (1970), encontraron un déficit en la adquisición 

de respuestas de prevención activa después de que se hicieron pequenas 

lesiones de las regiones ventrales y dorsales de la cabeza del NC. 

Brust-Carmona y Zarco-Coronado (1971), estudiaron el efecto de ha 

cer diferentes lesiones del lóbulo temporal, abarcando el hipocampo y 

el NC, sobre la adquisición y mantenimiento de una respuesta instrume~ 

tal condicionada y la inhibición condicionada de dicha respuesta. Ob

servaron que sólo cuando la lesión estuvo en el NC se pudo ver un mar

cado déficit en la inhibición condicionada, y dependiendo del tamano -
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de la lesión podía verse afectada la respuesta condicionada. En cambio, 

las lesiones de las otras estructuras no tuvieron gran efecto sobre la 

adquisici6n y el mantenimiento de dichas respuestas . 

Se ha estudiado el efecto de las lesiones del NC en monos infanti

les y juveniles sobre la ejecución de respuestas r e t ardadas, alternación 

retardada y discriminación visual y se ha observado que cuando se lesio

na la región anterodorsal de este núcleo, hay un déficit que es m&s acen 

tuado en los sujetos más jóvenes, en la ejecución de las tareas de alter 

i:¡ación retardada y en las de respuestas retardadas. Por el contrario, -

este tipo de lesiones no tiene ningún efecto en las tareas de discrimina 

ción. (Goldman y Rosvold, 1972). 

En otro estudio se comparó el efecto de las lesiones del NC y de di 

ferente s regiones del lóbulo frontal de ratas sobre hiperactividad y so

bre el aprendizaje de r espuestas retardadas. Los resultados obtenidos -

indican que en donde se desarrolló una mayor actividad y un déficit en -

la ejecución de las tareas fué en el grupo donde se había lesionado el -

NC, mientras que en los grupos donde se lesionó corteza frontal no se ob 

servó alteración en la ejecución de las respuestas, aunque si se observó 

un ligero aumento de l a actividad motora, pero no comparable al mostrado 

después de la lesión del NC. (Hannon y Bader, 1974). 

71 



Se ha observado el efecto de la lesión del NC y de la sustancia ni 

gra sobre el aprendizaje de evitación en ratas (prevención activa en un 

sentido, prevención activa en dos-sentidos y prevención pasiva), y se -

ha podido ver que hay un déficit en la ejecución de dichas tareas. El 

efecto observado fué mayor cuando se lesionó la sustancia nigra que 

cuando se lesionó la región anteroventral del núcleo caudado. (Mitcham 

y Thomas, 1972). 

Prado-Alcalá, et al, (1974) observaron que las lesiones bilatera

les y unilaterales del cuerpo es triado de ratas, dañaron la adquisición 

y la retención de la ejecución de una tarea de prevención pasiva. 

En ese mismo año, (Winocur, 1974) se reportó que las lesiones de -

la porción anterodorsal y posteroventral produc1an un déficit en la ej~ 

cuc i ón de la respuesta de prevención pas iva. En la tarea de prevención 

activa se encontró un déficit sólo cuando la lesión abarcó la porción -

posteroventral del NC. 

Ma l donado (1977), observó que las lesiones de las regiones anterior 

y posterior del NC, producía un déficit en la ejecución de la tarea de 

prevención pasiva, y que ésto era más notorio cuando se lesionó la re

gión posterior. 
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Desde antes de que se reportaran estos últimos t r aba j os, se empezó 

a notar que los resultados reportados sobre prevención pasiva y preven

c.ilin activa, no mostraban una consistencia y algunos autores trataron -

de aclarar este punto. (Kirkby, 1970; Winocur y Mills, 1970; Thomas y 

Hill, 1973). 

En las revisiones que se han reportado, los datos parecen sugerir 

que l as diferen~i~s encontradas después de la lesión del NC sobre el -

apr endizaje de diferentes tareas de evitación, se pueden deber a las -

diferentes regiones del NC lesionadas y a las diferenc i as de la i nten

sidad del estímulo noc i ceptivo. (Thomas y Hill, 1973 ). 

b ). Efect o de Lesiones Químicas . 

En la mayoría de l os estudios reportados, se ha util izado la 

aplicación de la 6-Hi droxidopamina, que es una sustancia que parece des 

trui r en forma específ i ca t erminaciones nerviosas catecolaminérgicas . 

Se ha observado que l a aplicación intracisternal de 6-Hidroxidopa

mina (6-0HDA) en ratas, produce défic i t s en la adqu i sici ón y r etención 

de una tarea de laberinto en T, así como una disminuc i ón en la inges t ión 

de a l imentos y una reducción de l os niveles de dopami na. ( Howard, et -
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al , 1974) . 

Otros trabajos han demostrado que la aplicación intracisternal, o 

intraventricular de 6-0HDA produce déficits en la adquisición y reten

ción de respuestas de prevención. 

Se es t udió el efecto de la aplicación de 6-)HDA intraventricular

mente sobre una tarea de prevención activa, y se vió que después de su 

aplicación hubo una disminución de las respuestas de evitación. 

(Laverty y Taylor, 1970). 

Cooper, et al, (1973), describieron que la aplicación intraceste~ 

nal de 5-0HDA, provocó un déficit en la adquisición de una respuesta 

de prevención ac t iva , pero que no tuvo efecto sobre la adquisición de 

una respuesta de prevención pasiva. 

El problema con la interpretación de estos trabajos es- que cuando 

se aplica esta sustancia no se controla la difusión a una gran cantidad 

de estructuras. Sin embargo, hay algunos trabajos en donde ha sido 

apl i cada en est ructuras especificas. 

Dentro de esta linea se encuentra el trabajo de Fibiger et al, -
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(197 3) en donde describen que la apli~ación de 6-0HDA en la sustancia -

nigra en ratas produjo un déficit en la capacidad de adquirir una res~ 

puesta -de: prevención activa. 

Más tarde se report ó el efecto de la aplicación de esta sustancia 

en el área ventral tegmental, el globo pálido, en el núcleo caudado 

dorsal y en el núcleo caudado ventral, sobre la adquisición de una ta 

rea de. prevenc i ón activa. Se observó que hubo una disminución en el -

pesc>-de l os ; sujefos que habían recibido la inyecci6n de 6-0HDA en el 

área vent ral tegmental y en el globo pálido y un decremento en la ad

quis i ción de la ej ecución de la respuesta de prevenc ión ac t iva en to-

dos l os sujetos. (Coope~, ál, 1974). 

Salda~a y Silva (1976), después de la apl i caci ón de 6-0HDA en el 

NC y en la sustancia nigra en ratas , no encont raron dé f icits en la 

ejecución de tareas de prevención pas i va y prevenc ión activa. 

Más recientemente se ha repoPtado que l a aplicac i ón de esta sus

t ancia en el NC y en la sus tanc i a ni gra produce un défic i t en la ad

quisición de una respuesta de pr evención activa . (Delacour, et al, 

1977 ) . 

75 



B. Lesiones Revers ibles. 

a), Anestesicos Locales . 

Brust-Carmona, et al, (1971), estudiaron el efecto de la apli

cación de anestésicos (novocaína y prolocaína ) en la cabeza del NC, so

bre una respuesta condicionada motora, de aproximación a un comedero y -

sobre la inhibición condicionada de dicha r espuesta. Comparando las ej.=_ 

cuciones de las respuestas entre l os sujetos que se les aplicó anestési 

cos y a los que se les aplicó NaC1, se observó que había una di sminución 

de las respuestas correctas de inhibición condicionada ~n los suje t os i~ 

yectados con anestés icos; mientras que la respuesta condicionada motora 

de aproximación no se modificó importantemente en ninguno de los grupos. 

b). Cloruro de Potasio (KCl). 

Prado-Alcalá, et al, (1913), estudiaron el ef"ecto del bl0<1ueo 

rever sible del NC por l a aplicación de KCl 3M , sobre l a ejecución y man

ten imiento de respuestas condicionadas motoras. Lo que encontraron fué 

que hab í a un déficit en la emisión de la respuesta condicionada motora, 

que se podía recuperar después de pasado el efecto de la aplicación de 
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dicha sustancia. 

En un trabajo posterior se demostró que la aplicacióh de KCl en el 

cuerpo estriado de ratas, . producia un' déficit en la adquisición de una 

respuesta de prevenci6n pasiva. (Prado-Alcalá, .et al, 1974) , 

c ). Estimulación Eléctrica . 

Como se ha descrito, exi~te evídenciá que sugiere que la memo

ria de corto plazo o que algún tipo de aprendizaje pueden ser mantenidas 

por la actividad eléctrica cerebral. Los estudios en los que se ha apl_!. 

cado choques electroconvuls i ves (ECV) después de a_lguna experiencia mues 

tran que en los sujetos se observa un déficit en la ejecución de la res

puesta previamente adquirida, 

Lé. actividad eléctri ca cerebral responsable del proceso de consoli

dación de la memoria·, parece estar confinada a ciertas estructuras cere

brales como el núcleo caudado, el hipocampo ventral, el tálamo y algunas 

otras incluidas en el t allo cerebral. 

Wyers et al, (1968) estudiaron e l efecto de la estimulac i ón eléctr i 

ca de diferentes estructuras cerebrales sobre la ejecuc i ón de una tarea 
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de prevención pasiva en ratas. Los sujetos fueron entrenados a presio

nar una palanca para obtener una solución con sacarosa, alcanzando ci e~ 

to criterio, todos los sujetos recibieron un choque eléctrico (10-30 mA) 

en las patas despu~s de presionar la palanca. Después se les estimuló 

el NC bilateralmente con un est1mulo único, mismo que fué aplicado a d.!_ 

ferentes tiempos que iban de .1 a 30 segs. después del choque nocicepti_ 

vo. Los sujetos fueron probados veinticuatro horas más tarde, y se ob

servó que todos los sujetos estimulados en el NC nostraron un déficit -

significativo en la ejecuci&l, comparada con la ejecución mostrada por 

los sujetos no estimulados, Wyers extendió su investigación y observ6 

el efecto de estimular diferentes estructuras, entre las cuales se en

contraban el hipocampo ventral, la capsula interna, la suhcorteza y el 

cuerpo calloso entre otras. Los sujetos recibieron el mismo entrena- -

miento y se siguió el mismo· procedimiento para estimular las estructu

ras. En este caso sólo se observó amnesia retrógrada cuando se estimuló 

el hipocampo ventral, Se controló que el déficit en la retención no -

fuera debido a la propagación de corriente a otras estructuras, tomando 

registros electroencefalográficos. 

En un trabajo posterior se trató de determinar la duración y natu

raleza de la amnesia retrógrada producida por la estimulación eléctrica 

del NC (Wyers, et al, 1971) y se encontró que aparentemente existe una 
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relación entre el tiempo de aplicación de la estimulación y el déficit 

producido en la retenci6n. Esto es, a medida que se incrementa el in

teJ;!Valo entre la experiencia y la aplicación del estimulo al NC el efec 

to de dicho estimulo sobre la memoria es menor. A sujetos ya entrena

dos a1 apl'Qximarse a un tubo para obtener agua, se les aplicaba un cho

que nociceptivo en el momento que la tomaban y se estimulaba eléctrica

mente en ambos NC con un estimulo único. Veinticuatro horas más tarde 

median el tiempo que tardaban los sujetos en acercarse al tubo a tomar 

agua (I~teneia) y esto les daba -una indice de la retenci6n de la expe

rienci a. Cuando e l estimulo en el NC fué aplicado cinco minutos des

pués de la presentación del choque nociceptivo las latencias obtenidas 

fueron más cortas comparando con las latenc i as mostradas por el grupo 

control que no recibió estimulación en el NC. Mientras que cuando el 

estimulo al NC fué aplicado quince minutos después del choque, no tuvo 

ningún efecto sobre l a retención. 

En otro trabajo se estudió el efecto de l a estimulac i6n única y -

repet itiva en el compl ejo caudado-putamen en ratas sobre una tarea de 

laberinto. Los sujetos fueron entrenados a recorrer el laberinto para 

obtener comida al llegar al final de uno de los brazos del mismo . Des 

pués de cada ensayo los su jetos fue ron estimulados bilateralmente en -

el NC con diferentes secuencias y número de es tímulos. Se observó que 
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la estimulación múltiple fué más efectiva que la estimulación única p~ 

ra producir alteraciones sobre retención . Los sujetos estimulados ne 

cesitaron un número mayor de ensayos para alcanzar un criterio de eje

cución preestablecido, (Peeke y Herz, 1971). 

Una explicación alternativa a la que se dió en función de una al

teración en el proceso de retenci6n era que cuando se estimulaba eléc

tricamente el núcleo caudado se estaba alterando la actividad motora y 

por eso los sujetos ejecutaban la tarea más lentamente y necesitaban -

un número mayor de ensayos. 

La forma en que se podr1a demostrar lo contrario, es que como ín

dice de déficit de la retención los sujetos tuvieran que dar respuestas 

más cortas. En un experimento se entrenó a varios grupos de ratas a -

t oma r agua y después se les someti6 a un procedimiento de extinci6n du 

rante c inco minutos y se les estimul6 electricamente el complejo cau~ 

do- putamen a diferentes frecuencias (dos grupos), otros dos grupos no 

fueron estimulados . Se encontr6 que al iguál que en la adqu i sición -

l a es t imulación eléctrica del NC es efectiva para producir un déficit 

en l a adquisición. Es t e déf i cit en la retención no puede ser atribuí

do a que la estimul ación inhibe la actividad motora y por eso los suj!_ 

t os dan respuestas más lentas, ya que en este caso los sujet os dieron 
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respuestas más r ápidas que los suje.tos ·controles puesto que presentaron 

con mayor frecuencia la respuesta de acercarse para beber que había si

do sometida al procedimiento de ext inción. Por último, e l déficit en -

la retención fué mayor cuando la frecuencia de estimulación fué más al

ta. (Herz y Peeke, 1.971). 

En un trabajo posterior hecho en gatos se observó que la estimula

ci5n eléctrica a bajas frecuencias de los núcleos inespec íficos del tá

lamo filé más efectiva para producir déficit en la ejecución de una ta

r ea de evitac ión que l a estimulación del NC. Contrariamente a lo obser 

vado por Wyers , estos autores encontraron que cuando se es timuló el NC 

con una frecuencia mayor, el défic it obtenido fué menor y proponen que 

en cada especi e puede habe r un rango de frecuencias óptimas que sean c~ 

paces de alterar la actividad neural, y por l o tanto, el proceso de con 

S".>lidación, (Wilburn y Kesner , 1972). 

En un trabajo más reciente (Gri nberg, et al, 1973) se propone que 

la estimulac i ón del NC altere el proceso de integración perceptual , y -

-~ demuestra que cuando el ~audado putamen es st imulado con pulsos úni 

cos cuando los sujetos están observando la ejecución de otros sujetos -

y~ entrenados a presionar una palanca para obtener agua , ~s ta es timula

ci6n evita que los sujetos experimentales mues tren una buena ~ jecución 
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comparada con las ejecuciones de l os suj etos nu es timulados. 

Livesey y Wilson, (1 975 ) entrenaron gat os en una tarea d~ Jl te rna

ción re tar dada y en los casos en los que se es timuló la r eg ión an t ero 

dorsal del NC después del ent renamiento se pudo aprecia r un d~~:ci t en 

l a ej ecución de los su jetos que no se observó ~ n los suje tos no est imu

lados . Cuando durante el it renamiento se marcaba el panel en "l que -

se deb1a de dar la respues t a , no se encontraron diferencias ent r·<e e l -

grupo est i mulado y el grupo no es t imulado. P0r Glt imo cuando =· es timu 

ló durante el entrenamiento de esa misma t a r~~ se observó un aéfic it en 

la adquisición en los su je t os que fueron es t imulados. 
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C. Bloqueo Farmacológico Específico. 

a). Anticolinérgicos. 

Se ha estudiado el efecto de la aplicación de agentes antico

lin~rgicos en el núcleo caudado sobre la adquisición y la retención de 

diferentes tareas instrumentales. 

Neill y Grossman (1970) compararon el efecto de la aplicaci6n de 

escópolamina en la región ·dorsal y vent ral del NC en ratas sobre la ad 

quisición de una tarea de prevención activa. Antes del entrenamiento 

.. -se ·ies. aplicó a los sujetos de 5 a 10 ug de cristales de escopolamina, 

cinco minutos después se les entrenaba a evitar un choque de 0.3 mA -

del cual pod1an escapar saltando a otro compartimiento. Los sujetos re 

cibieron veinte ensayos por dia durante catorce días. Estos aut ores -

observaron que la inyección de escopolamina sobre la porc i6n dorsal de l 

NC deterioraba la adquisición de la respuesta de prevención act iva, 

mientras que cuando se aplicó en la porción ventral habia una facilita-

ción. 

Prado-Alcalá et al, (1972) observaron que la aplicación de atropi 

na en el NC produjo un déficit en la ejecución de dos respuestas i nstru 
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mentales en gatos, en la primera tarea el sujeto tenia que caminar des

pués de la presentación de un estímulo para obtener un reforzador y en 

la segunda , para poder obtenerlo tenía que presionar una palanca. La -

aplicación de esta misma sustancia en l os ventriculos laterales no pro

duj o una disminución signi ficativa en el número de respuestas emitidas 

por los sujetos . 

En otro trabajo se comparó el efecto de la estimulación eléctrica 

y del bloqueo colinérgico de diferentes estructuras cerebrales en una -

tar ea de prevención pasiva. Se estimuló e l caudado-putamen y el hipoc~m 

po dorsal después de que se les aplicó un choque nociceptivo en el mome~ 

to que ejecutaban la respuesta previamente entrenada. Veinticuatro ho

ras más tarde se probó la retención y se observó que en ambos grupos ha

bía un déficit. En un segundo experimento se i nyec tó escopolamina en 

ambas estructuras después del entrenamiento y sólo se vió un déficit en 

la ejecución de los sujetos cuando la escopolamina fué aplicada en el NC 

Los autores interpretaron sus resultados diciendo que en cada estructura 

pueden es tar involucrados diferentes mecanismos químicos para la produc

ción de amnesia retrógrada. (Haycock, et al, 1973). 

Bermúdez-Rattoni , et al, (1976) estudiaron el efecto de la aplica

ción de escopolamina en el NC de ratas sobre la ejecución de una respue! 
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ta condicionada i nstrumental (presión de palanca). Encontraron que los 

sujetos inyectados con esta sustancia tuvieron un déficit significativo 

en la ejecución de la respuesta condi cionada en comparac ión corr ~ sus p~ 

pías e jecuciones en los d1as en que no se les inyectó y con las d~ 

sujetos controles. 

Kauf'man e t al , (1977) encontraron resultados simi lares; observaron 

que la aplicaci6n de escopolami na en el NC de ratas producia un gran d~ 

cremento en la ejecución°de una misma respuesta en sujetos poco entrena 

dos. Esta sustancia no tuvo efecto, cuando fué aplicada a sujetos so

brentrenados. 

Prado-Alcalá y Cobos-Zapián (1977) apoyaron estos datoa utilizando 

un diferente bloqueador apl i cado en gatos. Estos autores inyectaron -

atropina en el NC y en la am1gdal.a en gatos con diferente grado de entr~ 

namiento en una respuesta de presión de palanca. Encontraron que hubo 

una disminuci6n del ntlmet>O de apretones de palanca en los sujetos· en -

los que se inyectó atropina a los quince d1as del entrenamiento, mien

tras que cuando se aplicó a los treinta dias no hubo camb ios en la eje

cución de los sujetos. Tanto la inyección de atropina a los quince -

días, en la amígdala, como la inyección de NaCl en el NC no produjeron 

alte raciones en la ejecución de los sujetos. 
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Más recientemente (Fernández, '1978) se ha estudiado el efecto de la 

aplicación de diferentes dosis de atropina en el NC sobre la adquisición 

y ret~nci6a de una .tarea de prevención pasiva y se ha encontrado que ta~ 

tó- la adquisici6n, como la retención sufren un déficit que es depend i en

te de 1a d6sis. 
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D. Estimulación Farmacológica Específica. 

a)-. · Col:inérgicos. 

BI"~St-Carmona et al, (1974) observaron que la aplicación de ac~ 

tilcolina en el NC en gatos entrenados a presionar una palanca produjo -

uua mejoría en la ejecución de dicha respuesta,, en otras palabras, la ta

sa de respuestas de lOB"-sujetos inyectados con ace.tilcolina fué superior 

a las mostradas por lo~- sujetos que fueron inyectados con NaCl. 

Estos datos se vieron apoyados por los resultados obtenidos por Co

bos-zapiaín et al, (1976). En este estudio se utilizaron gatos que ha- -

bian sido entrenados a presionar una palanca para obtener un reforzador y 

fueron asignados en cuatro grupos. Un grupo fué de sujetos íntegros no -

operados, el resto de los sujetos se les implantó cánulas en el NC y se -

les inyectó _NaCl, colina y acetilcolina respectivamente. Se encontró que 

los sujetos inyectados con acetilcolina y colina mostraron una facilita

ción en la ejecución de la respuesta que no se observó en los sujetos no 

operados y en los inyectados con NaCl. 

Se ha- extendido el estudio el efecto de la aplicación de colina en -

el NC en diferentes especies y paradigmas y los resultados parecen confir 
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mar los datos anteriores. Fernández et al, (1977) observó que la apli

cación de colina en el NC en ratas produjo una facilitación en la ejec~ 

ción de una respuesta de prevención pasiva. 

• 
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II. HIPOTESIS DE TRABAJO. 

A. Antecedentes Relevantes. 

Hay evidencias que .apoyan que el NC es una estructura que jue 

ga un papel importante en la adquisición y mantenimiento de respuestas 

instrumentales. 

En los estudios en donde se ha. utilizado la técnica de lesión en -

ratas, se ha observado que cuando ésta estructura es dañada , hay un dé

ficit en la ejecución de respuestas de alternación espacial (Chorover y 

Gross, 1963), prevención pasiva (Prado-Alcalá et al, 1974; Winocur y -

Mills, 1969; Kirkby y Kimble, 1968) y prevención activa (Neill y Gross

man, 1970; Winocur, 1974). 

Con el uso de otras técnicas se ha demostrado que el bloqueo rever 

sible del NC por la aplicación de anes tésicos y de KCl 3M produce efec

tos similares, es decir produce déficits en la adquis ic ión y mantenimie~ 

t o de respuestas instrumentales. (Brust - Carmona et al, 197 1; Prado-Alca 

lá et al, 1973, 1974). 

Por otro lado, existen datos que demuestran la presencia de neuro-
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nas col inérgicas en el NC de r atas, ya que se han encontrado altas con

cent raciones de acetilcolina (Shea y Aprison, 1977 ; Coyle y Yamamura, -

1976; Racagini et al, 1974; Ki m, 1973), colina (Shea y Aprison, 1977; -

Racagni et al, 1974), acetilcolinesterasa y acetilcolintransferasa (Me 

Geer et al, 1971¡ Guyenet et a l , 1975). Además la estimulación eléctri 

ca de esta est ructura produce un aumento de l a liberación de acetilcoli 

na (Yash y Yamamura, 1975; Mac Lennan y York, 1966). 

Los datos de Neilly Grossman, (1 97 0 ) ; Prado-Alcalá (1972) y de Hal 

cock et al, (1973) han pennitido postular que algunas r~ spuesta s i ns tru 

mentales pueden estar mediadas por la actividad colinérg ica del NC, es

tos autores han demostrado que la aplicación de agentes anticol i nérgi

cos en el NC interfiere con la adquisición y e l mantenimiento de algu

nas r espuestas instrumentales. Por otro lado, y en apoyo a ésto se ha 

observado que la aplicación de acetilcolina y de colina en el NC produ

cen una mejoría en la ejecución de las respuestas de presión de palanca 

(Brust-Carmona et al, 19 ; Cobos-Zapia1n et al, 1977) y de prevención 

pasiva (Fernández et al, 1977). 

Tanto en los estudios de lesión como en aquellos en los que s e ha 

bloqueado colinérgicamente el NC parece no haber un acuerdo general so

bre los efectos de estas dos manipulaciones sobre las tareas de preven-
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ción pasiva y prevención activa. Parece ser que una de las variables 

más importantes responsable de esta aparente contradicción es el área 

del caudado que- se-. esté estudiando. Se ha propuesto que las diferen

tes regiones del NC puedan estar involucradas en diferentes funciones . 

(Neill y Grossman, 1970; Winocur, 1974). 

Con el propósito de contribuir al esclarecimiento de este probl~ 

ma, se _planteó el presente experimento en el. cual el princ~pal objeti_ 

vo fué·_ estudiar el ' efecto del bloqueo- colinérgico de diferentes regí~ 

nes del NC sobre el aprendizaje de una respuesta de prevención pasiva 

y de una respuesta de prevención activa. 

B. Hipótesis. 

Dado que la integridad funcional y anatómica del NC parece 

ser esencial en la adquisición y mantenimiento de respuestas instru

mentales y que cada región del NC parece estar involucrada en diferen 

tes funciones, el bloqueo de la actividad colinérgica de diferentes -

regiones del NC inducido por la aplicación de atropina produc irá efe~ 

tos diferenciales sobre la ejecución de una tarea de prevención pasi

va y una tarea de prevención activa. 
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III. SECCION EXPERIMENTAL. 

A. Sujetos. 

Se utilizaron 58 ratas albinas machos de la cepa Wis.tar, con un 

peso de 250-300 gramos al inicio del experimento. Todos fueron manten i 

dos en cajas individuales con acceso libre a agua y comida. 

B. Material. 

Para el entrenamiento se utilizó una caja de acrílico de 52 cen 

tímetros de largo, 24 cent ímetros de ancho y 22 centímetros de altura . -

Esta caja está dividida en dos compartimentos por medio de una puerta c~ 

rrediza. El compartimento de la derecha (compartimento A, o de seguri

dad) tiene una longitud de 22 cm., sus paredes son de color rojo y tiene 

piso de acr1lico. Al compartimento de la izquierda se le denominó B, o 

de castigo, y mide 30 cm. de largo, sus paredes son de color azul y en -

el piso tiene varillas de acero inoxidable de 7 mm. de diametro , l o dis

t anc ia entre las varillas es de aproximadamente 15 mm. Estas varillas -

que podían se r electrificadas , se encontraban conectadas con un estimula 

dor de corriente directa y constante y con un sistema de programación -
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electromecánica que permitía la aplicación automática de un choque e léc

trico y el registro de las latencias . 

C~nulas. Para hacer las inyecciones intracraneales, se uti lizaron 

cánulas que fueron confeccionadas con dos agujas. Una dental ( #2 7), y 

otra hi podérmica (#21), ambas de acero inoxidable. La aguja dentn l se -

introdujo en la aguja hipodérmica y se cortaron dejando una longitud de 

6 mm. Una vez hecho ésto, se pegaron por pares con acrílico dejando una 

separación entre las puntas de las cánulas de 6 mm., a excepción de las 

cánulas que se usaron para el grupo posterior (ve r procedimiento) donde 

la distancia fué de 8 mm. 

Microinyector y Micro je ringa. Para la inyección se usó un microin

yector, hecho de una aguja dental (#27) conectada con un t ubo de polieti 

leno del número 20, que a s u vez se acoplaba a una microjeringa que e r a 

manejada con un micromanipulador tipo "Mauser" marca Palmer. 

C. Procedimiento. 

a. Implantación. 

Los sujetos fue r on anestesiados con ete r, después de habe r les i~ 

yectado atropina ip., (1 mg. por 100 grs . de peso) para evitar se cr ecio

ne s de la vía respiratoria. Se les rasuró la cabeza y se fijaron en un 
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aparato estereotáxico Kopf, por medio de dos barras que se introducían 

en el meato aud i tivo y un fre no que consiste en una barra donde se in

troducen los dientes incisivos ·del animal y una pinza que presiona la 

nariz por la parte superior. 

Se limpió la cabeza con Merth iola te y se hizo una incisión sobre 

la línea media, de tal forma que quedaron visibles las su turas oseas -

Bregma y Lambda, después de haber raspado el periosteo (te jido que cu

bre al hueso ) . Los puntos de las suturas cranE:·> Le s <: !lr.;gma y Ldmbda) 

y los de l meato a ud i tivo se uti lizaron como ?~ferencia 8Stereotáxica . 

Las coordenadas se obtuvieron del atlas Koning y Klippel (1963). 

Una vez localizados l os puntos de l as coordenadas en el cráneo, -

~º hizo un trépano para cada cánula y uno para un tornillo de fijación 

con ayuda de un taladro dental. Cuando se introdujeron l as cánulas y 

el tornillo se fijaron al cráneo por med io de acrílico dental. Termi

nada la implantación se les inyectó intramus cularmente 0.3 ml . de ben-

C•:tacil. 

Los su j etos fue r on asignados a los siguientes grupos. 
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1). Grupo experimental anterior atropina. 

2). Grupo control anterior NaCl. 

Coordenadas: A-P = 9 . 2, L = 3, H = 3. 5 

3). Grupo experimental medio atropina. 

4). Grupo control medio NaCl. 

Coordenadas: A-P = 7.5, L = 3, H = 3.5. 

5), Grupo experimental posterior atropina. 

6). Y un grupo control de sujetos íntegros. 

b . Inyección. 

Una vez aflojados los tapones de las cánulas (aguj a #27), s ~ 

inyect6 atropina (60 ug,) disuelta en solución salina o bién NaCl, am-

bas en un volumen cons t ante de 3 ul., a una razón de 1 ul. cada ve i nte 

segundos. Se introduj o el microinyector a una cánula y se inyec tar on 

en ese núcleo caudado los 3 ul, de la sustanc ia en un minuto. Termi na 

da la inyección el microinyector permaneció un mi nuto más en la cánula 

y en 30 segundos se cambiaba el microinyector al otro núcleo ca udado y 

se repetía el procedimiento de i nyección . 

En todos los grupos se alternó el s it io de i nyecc ión, de tal fo rma 

· que a la mitad de los sujetos se les inyectó primero el núc l eo caudado 
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derecho y al resto, primer o el núcleo caudado izquierdo. 

c. Entrenamiento. 

Una semana después de la implantación todos los sujetos fueron 

entrenados de acuerdo a la siguiente secuencia. 

c.1. Prevención pasiva. Este entrenamiento constó de tres se 

sienes en total. En la primera sesión, se aflojaron los tapones de 1 as 

cánulas y cinco minutos después se introdujo al sujeto al compartimento 

de seguridad (CS), donde permaneció diez segundos, pasado este tiempo, -

se corr1a la puerta permitiendo que el sujeto pasara libremente al com

partimento de castigo (CC); en el momento en que el sujeto tenía las cua 

tro patas en el CC se cerraba la puerta y se aplicaba un choque de co- -

rriente directa de 1 mA durante 5 segundos. Manteniendo la apl icación -

del choque se abría la puerta y se permitía que el sujeto escapara al CS 

donde permanecía treinta segundos. Transcurrido este tiempo, se regres~ 

ba al sujeto a su ca ja de mantenimiento y se daba por terminada la sesión. 

Se midió el intervalo que transcurrió desde que se abrió la puerta 

hasta que el sujeto pasó al compartimento de castigo ( latenc ia ). Un mi

nuto después de que los sujetos recibieron el choque, fueron inyectados 
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en ambos NC, La segunda y tercera sesiones se realizaron a las 24 y 48 

horas, respectivamente, después del día del entrenami ento. En estas 

dos- sesiones los sujetos se introdujeron al CS durante diez segundos, -

se abr1a la puerta y se registraron las latencias. Si los sujetos pas~ 

ban al CC no se les aplicaba el choque y se regresaban a sus cajas indi 

viduales, Si a los 600 s_egundos ne pasaban al CC se daba por t e rminada 

la sesión y se les asignaba un puntuaje de 600 , segs. 

La diferencia de las latencias registradas en cada sesión nos d& -

un índice del aprendiza j e, Durante la primera sesión las latenc ias son 

muy cortas, en promedio 20 segundos, mientr as que ~n las siguientes se

siones se incrementan considerablemente (cerca de 600 segundos) . 

c,2, Prevención Activa, Dos días después del entrenamiento 

en prevenci5n pasiva, los mismos sujetos fueron entrenados en prevención 

activa·, Este entrenamiento era de una sesión constituida por 20 ensa-

yos. 

Diez minutos antes de la sesión los sujetos fuP.ron inyectados si

guiendo el procedimient o descrito anteriormente, En este caso , los su

jetos fueron introducidos al ce durante 15 segundos, después se abría -
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l a puerta y s i en diez segundos no pasaba al CS se aplicaba un choque -

de las mismas características descritas en el expér imento anterior y se 

mantenía hasta que el sujeto pasaba al CS donde permanecía 30 segundos, 

y se r eg i s t raba la latencia. Se regresaba a l suj eto manualmente al CC 

y se i niciaba el siguiente ensayo. Obviamente, l os sujetos íntegros no 

fuero n some t idos al procedi miento de micro i nyecc ión. 

Perfusión . Terminado el experimento, las ratas implantadas fueron 

sacrificadas con una sobredosis de Nembuta l y perfundidas con solución 

i sotónica (0 .9%), y l uego con una so l uc ión de formaldehido a l 10%. En 

esta últ ima solución se conservó la cabeza durante un mínimo de una se

mana. Después se extrajo el cerebro del crAneo para inic iar el análi

sis histológico. En este punto, los cerebros fueron congelados y se h.!_ 

cieron cort es seri ados de 50 u para identificar la l ocalización de las 

cánulas. De cada cuat ro cortes se tomó una muestra que se fijó en un -

portaobjeto y después se ti~ó con la técnica de Nissl. 

La veri fi cación histológica del lugar donde estaban las cánulas, -

se hizo con ayuda del atlas de Ko ning y Kl ippe l (196 3 ) . 

Análisis Estadístico. Los da t os obtenidos se analizaron utilizan

do pruebas estadísticas inferenciales paramétri cas. Una de las caracte 
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risticas principales que se deben de reunir para poder utili za r este -

tipo de pruebas es que la muestra de cada uno de los grupos se distri

buya en forma normal. Esto es, debe de haber homogeneidad entre las -

varianzas. 

Se_ utilizó la prueba F (Fisher-Análisis de varianza) para determ~ 

nar si hab1a diferencia entre las medias obtenidas entre cada uno de -

los grupos; en loa ·casos en que se encontraron diferencias, se utiliz6 

la prueba t para muestras independientes para comparar entre cada posi 

ble par de grupos si hab1a o no diferencia. 

En el caso de prevención pasiva se compararon los promedios de 

las latencias entre todos los grupos en la sesión de adquis i ción y en 

la primera y segunda sesión de retención . 

En prevención activa se compararon utilizando las mismas pruebas 

los promedios de las latencias de cada uno de los ensayos entre todos 

los grupos, el número total de aciertos por cada grupo y el número de 

sujetos de cada grupo que presentó aciert o en cada uno de los ensayos. 

Un acierto era considerado como tal cuando l as la t encias fueron meno

res de diez segundos y por l o t anto l os s u je tos no recibie ron choque. 
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Para ambos casos el nivel que se ut ilizó para-· r,echazar la hipóte

sis nula fué de .0 5 y para las pruebas t se buscaron los valores de _ ta 

bla de una cola (one tailed ). 

D. Resultados. 

a. Prevención Pasiva. 

Sesión de Adquisición. Al comparar entre sí las latenci as de 

todos los grupos, no se encontraron diferencias significativas 

(F=0.501). En general, todos los grupos mostraron latencias cortas du-

rante esta sesión, de alrededor de 15 segundos, como puede apreciarse en 

la figura I. 

' Primera sesión de retención. El analisis estadístico demostr6 

que los tratamientos aplicados produjeron una diferencia altamente signi_ 

ficativa entre los grupos (F = 2.573, p(.0.02). 

Al comparar cada par de grupos (prueba t) se encontró que en-

tre el grupo anterior y el medio, inyectados co ~ a t r opina, no hubo dife 
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rencias significativas. A su vez, ·Cada uno de estos grupos mostró l at e~ 

cias más reducidas que cada uno del resto de los grupos <n<.0.0 5 para c~ 

da comparación). Por otra parte, entre e l r es to de los grupos (atropina 

posterior, NaCl-anterior, NaCl-medio y el grupo de sujetos íntegros) no 

se encontraron diferencias confiables. 

Dado que no se encontraron diferencias entre los grupos anterior y 

medio, inyectados .con atropina, los datos conductuales de ambos grupos -

se reunieron para así formar un solo grupo. Por lo tanto, el resto de -

los analisis estadísticos se presentaran en función de los siguientes 

grupos. 

Grupo 1. Anterior-Atropina (A-A), integrado por la fusión de 

las ratas que originalmente formaban los grupos ante 

rior-a tropina y medio-atropina, n = 20. 

Grupo 2. Posterior- Atropina (P-A), n = 11. 

Grupo 3. Anterior-NaCl (A-NaCl), n = 11. 

Grupo 4. Sujetos íntegros (I), n = 16. 

Al repetir ambas pruebas estadísticas (F y t), comparando las l acen 
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cias entre t odos l os grupos y entre cada par de grupos, r especti vamente, 

y como era de esperarse, se encontro' una e jecución diferencial inducida 

por los tratamientos (F = 4.743; p< 0 .05) y a l comparar el grupo A-A con 

cada uno del resto de los grupos, se encontró una al ta diferencia signi

ficativa, con una probabilidad de ocurrencia al azar siempre menor a 

0.025. Ya fué reportado en el te r cer párrafo de ésta sección que entre 

el resto de los grupos, (P-A, A-NaCl e !) no se encontraron diferenc i as 

confiables (ver figura 1 y tabla 1). 

Segunda sesión de retención. En la segunáa. ses .:'. ón de reten-

ción se obtuvieron practicamente los mismos resultados estadísticos en

contrados al analizar la primera sesión de retención. En otras pala- -

bras, el único grupo que mostró diferencias en la ejecución fué el gru

po i nyectado con atropina en la porción anterior del núcleo caudado. 

U' = 4.R15, p ( o .OS). (Figura 1, Tabla 2) . 

b. Prevención Activa. 

Al comparar el promedio de las l ate ncias entre todos los gru

pos, durante cada uno de los 20 ensayos, se encontró que no aparecieron 
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diferencias significativas entre los grupos (p ( J . 05) para cada corrpa

raci6n, excepto durante el décimo primer ensayo (F = 2.92, p ~0 .05) . 

Sin ·. e$argo, al hacer comparaciones entre las latencias. entre cada po

sible par de grupos durante éste ensayo, no se encontraron diferencias 

entre ninguno de ellos (Figura 2). 

Un segundo-aDAl.isis consisti6 en comparar el número total de acier 

tos en los 20 ensayos, entre todos los grupos. De nuevo todos los gru

pos mostraron ej..ecuciones- muy simi;J.ares- (F = 1.085, p <o.os). (Figura 

3). 

Por último, se analizó el n~mero de sujetos que en cada grupo tu

vieron aciertos durante cada uno de los 20 ensayos y se r e presentó en -

porcentaje. En .COJlfirmación de los dos analisis anteriores, t ampoco en 

este caso aparecieron diferencias significativas entre l os grupos 

( p4. O.OS; Figura ~) • . 

Como puede observarse en la figura 2, con forme se desarrollaba la 

sesión de entrenamiento, se produjo una disminución progres iva en la la 

tencia de respuestas de los sujetos en todos l os grupos, tal como debe

ría esperarse en un proceso de aprendizaje gradual. En el primer ensa

yo el promedio de las latencias para todos l os grupos fué del orden de 
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O segundos, disminuyendo paulatinamente hasta 3 a 4.yegundos en el dé

cimo ensayo, permaneciendo a éste nivel hasta el último ensayo. 

An~lisis histológico. El estudio de las preparaciones his-

tológicas de los sujetos implantados con cánulas, demostró que en aqu!:_ 

llos que formaron los grupos ant eriores originales, las puntas de las 

cánulas quedaron alojadas en el tercio dorsal de la cabeza del núcleo 

caudado, entre las coordenadas antera-posteriore s 7890 u - 6940 u; en 

el grupo medio, las puntas de las cánulas quedaron tamb i én en el ter

cio dorsal del caudado, pero entre las coordenadas antero-pos·ceriores 

6940 u - 6465 u. En el caso del grupo posterior, l as cánulas se enco~ 

traron en la porción dorsal de la "cola" del núcleo caudado, entre los 

límites antero-posteriores correspondientes a 6465 u - 5910 u . 

Todas estas coordenadas se refieren a las descritas en e l atlas -

de Koning y Klippel (1963). 

Cortes cerebrales representativos se muestran en la figura S. 
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FIGURA 1 

Promedio . de las latencias obtenidas en el entrenamiento en 

la sesión. de adquisición, primera sesión de retención y se 

pnda-, fesi6n. d.e retenci6n de cada uno de los grupos . 
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FIGURA 2 

Promedio de las latencias de cada uno de los grupos a lo 

largo de los veinte ensayos en la prueba de prevención -

activa. 
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FIGURA 3 

Pi!i5~<Íi.i de lo& aciertos -de los distintos grupos en los 

veinte en.sayos en la pI'Ueba de prevenci6n activa. 
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FIGURA 4 

Promedio del porcentaje de aciertos de cada grupo a lo 

largo de los veinte ensayos en la prueba de prevención 

activa. 
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FIGURA S 

Fotograf1as de cortes cerebrales, de los sujetos, que re

presenta el lugar en ·el que ·estuvieron las cánulas en ca

da uno de los grupos. 
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GRUPO ANT. ATROP. POST. ATROP. ANT. NaCL INTEGROS 

. 
N 20 11 11 16 

LATENCIA 273.3 518.1 501.3 512.0 

; 

t=2.665 
POST. ATROP. 

pCO.Oló 

ANT. NaCl. 
t=2.q06 t=0.190 

p<'0.025 NS 

INTEGROS t=2.967 t=0.078 t=0.132 

pé0.005 NS NS 

TABLA #1. Representa los valores de t obtenidos después de comparar <?n 

cada par de grupos los resultados de la primera sesión de re

retención. 
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GRUPO ANT, ATROP . POST. ATROP. ANT. NaCl INTE$ROS 

N 20 11 11 16 

LATENCIA 227 .8 540,6 422.1 429.4 

POST. ATROP. t=3.547 

p<O,íOS 

ANT. NaCl t=2.051 t=l. 319 

p~.025 NS 

INTEGROS 
t=2.405 t=l.317 t=0.078 

pC0.025 ?l:j NS 

tAllLA #2. Representa los valores de t obtenidos despu~s de comparar en 

cada par de grupos los resultados de la segunda sesi6n de re -

tenc ión. 
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E. Discusión . 

Los r esultados present ados en este t rabajo apoyan fuertemente la h.!_ 

pótesis de que l a act ividad colinérgica del núcleo caudado , en general, 

y la de la región anterior de esta es t ructura en particular, juega un P!. 

pel esencial en l os procesos de retenc ión de una conducta de prevenc i ón 

pas i va . Se demostró que durante la s esión de adquisición todos los gru

pos de sujetos mostraron latencias similares, por lo tanto, podemos inf e 

rir que la implantación de c!nulas no produjo alterac i ones mot or as apa

rente s . Además, este resultado permite postular que dado que todos l os 

grupos mostraron igual capacidad para emitir la respuesta motora, cual

quier diferencia posible durante las sesiones de retención (posteriores 

a los tratamientos) fué debida a la aplicación del tratamient o. 

Se puede decir que el déficit en la retención observado en el gru

po anterior. inyectado con atropina, fué debido a la interferencia pro

ducida en los procesos de consolidación de la memoria, ya que se pueden 

descartar posibles defectos motores, motivacionales, perceptuales, etc., 

que pudieran haberse derivado de la aplicación de atropina. Esta pos t~ 

l ac ión se basa en dos hechos: 1) la i nyección del f ármaco se real i zó -

después de la sesión de aprendizaje, y las pruebas de retención se rea

lizaron 24 y 48 horas más tarde, cuando los efectos directos del agente 
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anticoliné.rgico muy probablemente habían desaparecido; 2) dado que dura:: 

te el entrenamiento de prevención activa, los sujetos fueron inyectados 

antes de la sesión de adquisición y que no se encontraron diferencias -

significativas en las latencias de respuesta entre los grupos de sujetos, 

también se puede concluir que la inyección de atropina, bajo estas cond~ 

ciones experimentales, fué incapaz de alterar los procesos aferentes y -

eferentes involucrados en la ejecución de la respuesta. 

Los déficits encontrados en los pI'Ocesos de retención corroboran 

los reportados en ot ros estudios similares al actual en los que tanto la 

atropina (Fernández, 1978) como la escopolamina (Haycock, 1973) también 

indujeron amnesia en una tar ea de pr evención pas i va. Estos resultados -

son congr uentes con los descr itos por Prado-Alcalá et al, (1975) en don

de lesiones electrolí ticas relativamente grandes, producidas en la cabe

za del NC de r at as t ambién abolió el condic ionamiento aquí est udiado . A 

otro nivel, l a hipótesis de que l a actividad colinérgica del NC es esen

cial para l a e jecuci ón de respuestas instrumentales, t ambién ha encentra 

do apoyo en exper imentos en los que la inyección de atropina o de escop~ 

l amina en este núcl eo produce un dec;r•emento s ignif icat i va en respuestas 

mediadas por reforzadores posit ºvos (B ~i"l!lÚde z-Rattoni , Velá zquez-Martí

nez y Pr ado- Alcalá, 1976 · Prado-Alcalá, et al , 1972; Kaufmann et al , 

1977; Prado-Alcalá y Cobos-Zapiaín , 1977 ) . Así mi smo , la apl icaci ón di-
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recta en el NC de colina o de acetílcolina induce una mejoría en la ej~ 

cuci ón de respuestas i ns trumentales en r atas (Fernández , et al, 1977 ) y 

en gatos (Cobos-Zapia1n, et al , 1977 ). 

Con los datos que existen hasta este momento se puede decir que el 

d~fic it observado en la tarea de prevención pasiva por la aplicación de 

atropina es especifi co sobre el núcleo caudado, ya que por un lado se -

ha demostrado que la actividad colinérgica de l NC es intr í nseca (Me Geer 

et al, 1971, 1975) y por el ot ro se ha observado que t anto l a aplica- -

ción de atropina en la amígdala cerebral, en l os ventrícul os l a tH ralcs 

(Prado-Alcalá et al, 1977, 1972) y en la corteza parietal (Fernández et 

al, 1977) y de es·copolamina en la corteza (Bermudez-Rattoni et al, 1976) 

y en el hipocampo (Haycock et a l , 1973) no producen alteraciones en la 

ejecución de respuestas instrumentales. 

En contraste con lo anterior, los resultados encontrados al anali

zar los efectos de la inyecci6n de atropina en el NC sobre la respuesta 

de prevenci6n activa, est~n en clara discordancia con los reportados 

por otros autores. Neill y Grossman (1970) reportaron que la aplicación 

de cristales de escopolamina en la misma regi5n (anterior) explorada en 

esta tesis, produjo un decremento significativo en la ejecución de res

puestas de prevención activa. Esta discrepancia aparente puede ser ex-
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plicada en función de los siguientes factores. 

1, En el caso de Neill y Grossman, el entrenamiento se reólizó du

rante -catorce sesiones diarias, de veinte ensayos cada una. En este tra 

bajo se dieron veite ensayos en una única sesión. 

2. Los autores mencionados utllizaron una intensidad de choque de 

'. Q.__3_ IRA. En el presente experimento la intensidad del choque fué de 1. o 

mA~ 

3. Neill y Grossman estudiaron un procedimiento de prevención acti 

va de "dos v1as", y en este caso se estudi6 uno de "una v1a". 

De lo anterior se puede afirmar que a pesar de que en ambos estu- -

dios se emplearon paradigmas de prevención activa, en el estudio de refe 

rencia los animales estuvieron expuestos a una tarea de mayor dificultad 

en comparación con la tarea presentada por los sujetos en este experime~ 

to. Esto de por si puede explicar las diferencias encontradas . En 

otras palabras, se puede pr oponer que para el caso de respuestas de pre

vención activa de relativa fácil adquisición ("una via"), la actividad -

colin~rgica del NC no es esencial. 
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4, El bloqueo colinérgico en el experimento de Neill y Grossman 

fué inducido por la ap licación de cristales de escopolamina. En este 

estudio , el bloqueo se realizó por la microinyección de una solución 

de atropina. Desde el punto de vista metodológico, la prímer técnica 

empleada es menos adecuada que la nuestra, ya que parte de los resul

tados descritos podrían interpretarse no como efectos anticolinérgi

cos de la escopolamina, sino debidos a efectos osmóticos. En otras -

palabras, al aplicar una sal en forma de cristal, ésta producirá un -

efecto osmótico sobre las neuronas (haciendo que haya una importante 

pérdida de liquido i ntracelular) tal que probablemente induciri un -

mal funcionamiento de las mismas, 

Por otro lado. nuestros datos concuerdan con los descritos utili 

zando técnicas de lesión, en donde se ha observado que las lesiones -

de la región anterodorsal del NC no producen d~ficit en la ejecución 

de respuestas de prevención activa de "una vía". (Winocur y Hills, -

1969). 

Ademas estos datos ayudan a acla;rar la aparente contradicci6n 

existente en cuanto al papel que tiene el NC sobre la adquisición de 

respuestas de prevención activa, 
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Algunos autores han señalado que la lesión del NC produjo déficits 

en la ejecución de respuestas de prevención activa (Kirkby y Kimble, 

1968; Kirkby 1969; Mitcham y Thomas, 1972; Neill y Grossman, 1970) mien 

tras que otros autores han demostrado que esta lesión no produce défi

cits. (Winocur y Mills, 1969). Sin embargo, se ha hecho notar que en 

los trabajos en donde se han observado impedimentos en la tarea de pr!:_ 

vención activa las lesiones estuvieron localizadas en la región poste

rior. (Winocur y Mills, 1970). 

Esto ha sido apoyado por el trabajo de Winocur (1974) en donde ob 

servó un déficit en la ejecución de respuestas de prevención activa de 

"una via" y de "dos vias" sólo cuando la lesión abarcó la región post!:_ 

roventral del NC. 
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F. Conclusiones . 

Con los datos presentados en este traba j o se puede afirmar que la 

región anterod.orsal del NC es esencial para la ejecuci6n de la tarea -

de prevención pasiva. Mientras que parece no ser importante para la -

adquisici6n de respuestas de prevenci6n activa. 
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IV. Resumen. 

Se ha demostrado que el bloqueo de la actividad colinérgica del nú

cleo caudadó (NC) da como resultado un déficit en la ejecución de res- -

puestas condicionadas instrumentales en gatos y en ratas. También se ha 

estudiado el papel que juega en el aprendizaje de prevención pasiva y 

prevenci6n activa, y se ha encontrado que existe una diferenciac ión fun

cional con respecto a estos paradigmas. 

Neill y Grossman (1970) encontraron un déficit en la adquisición de 

la respuesta de evitación activa cuando bloquearon colinérgicamente la -

porción ventral, asimismo, encontraron un d~ficit cuando se lesionaron -

electroliticamente ambas regiones. 

Winocur y Mills (1969) reportan que las lesiones de la porción ante 

rodorsal del NC no afectan al condicionamiento de prevención activa. Más 

tarde se describe (Winocur, 1974) que las lesiones de la porción antero

dorsal y posteroventral producen un déficit en la ejecución de la res- -

puesta de prevención pasiva. En prevención activa se encontró un dé fi

cit solo cuando la lesión fue en la porción posteroventral. 

Dados estos antecedentes, en este trabajo se trató de evaluar el -
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e fecto Gel bloqueo colinérgico de diferentes porciones del NC en el es

tablecimiento y mantenimiento de r espuestas de prevención pasiva y pre

vención act iva. 

Para el experimento se utilizaron 58 ratas albinas machos cuyo pe

so fluctuó entre 250-300 g, se mantuvieron en j aulas individuales con -

acceso libre a comida y agua. Las r atas fueron divididas en 7 grupos,-

6 de los cuales fueron implantados crónicamente con cánulas en ambos NC 

y se asignaron de la siguiente forma. 

2 grupos con cánula en la porción anterior. 

2 grupos con cánula en la porción media. 

2 grupos con cánula en la porción posterior. 

1 grupo de sujetos ( Ss) íntegros. 

A la mitad de los grupos implantados se les inyectó atropina y al 

resto NaCl. Una semrtna después de la operación se iniciaron las prue

bas. Para el entrenamiento se utilizó una caja de acrílico dividida -

por la mitad en 2 compar t imen t os, el de la i zqu ie r da t enía rejillas que 

pod1an ser electrificadas y se le denominó Compartimento de Castigo 

(CC), y al de la derecha se le denominó Compartimento de Seguridad (CS). 

Cinco minutos ant es de la primera sesión, o sesión de adquis ición, se -
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aflojaron las cánulas y se manipulata al sujeto, posteriormente se in tr~ 

ducía al es, pasados 10 segundos se abría l a compuert a y s e me día l a la

tencia (el t iempo que tardaba en pasar al CC), en el momento en que pas~ 

ba se cerraba la puerta y se aplicaba un choque de corriente direc ta de 

un miliamper durante 5 segundos. Un minuto después de recib ido el cho

que se inyectó atropina (60 ug) o Nael en un volumen constan t e de 3 ul a 

una razón de 1 ul por 20 segundos. Terminado el minuto de la i nyección, 

se dejaba el mic?.'.Oinyector en la c~nula durante un minuto después se r e

tiraba y se seguía el mismo procedimiento para inyectar el otro Ne. 

En las siguientes sesiones (24 y 48 horas después) se seguía el mis 

rno procedimiento del entrenamiento pero sin aplicar el choque y se medía 

la latencia. 

Dos días despu~s de las pruebas de evitación pasiva, todos los Ss -

fueron entrenados en prevención activa, cada sujeto recibió una sesión de 

20 ensayos. Diez minutos antes de la sesión los Ss fueron inyectados s.f. 

guiendo el procedimiento descrito anteriormente, terminado este t i empo -

se int roducía a los Ss al ce durante 15 segundos, inmediatamente después 

se corría la compuerta y s i el sujeto no pasaba en 10 segundos al CS se 

le administraba un choque de corrient e directa de lmA hasta que pasara a 

dicho compartimento y se medía la latencia. En este compart imento perm~ 
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nec ía 30 segundos y despué s s e empezaba el s i gu i ente ensayo. Después de 

l as pruebas conductuales los Ss f ueron sacr ifi cados para hacer el anál i 

sis histológi co , 

Un anál i sis pr evi o de los datos obtenidos en prevención pasiva mos

tró que l os grupos anterior y medio de atropina, no diferían significati_ 

vamente entre sí, por l o cual se les fusionó en un solo grupo (anter i or 

atropina) para el resto de los análisis, Comparando las latencias en la 

sesión de retención de cada uno de los grupos se encontró un déficit es

tadísticamente significativo en el grupo anter i or acrGpina con res~e ct0 

al resto de los grupos. Entre los grupos inyec t ados con NaCl , pos ter ior 

atropina y el grupo de íntegros no se encontraron diferenc ias significa

tivas, es decir, estos grupos adquirieron la respuesta de excitación ya 

que hubo un incremento en las latencias en las ú.Ltimas dos sesiones ( de 

r~t enc ión) con resp~ cto a la sesión de adquisición. 

En prevenci6n activa se comp4raron las latencias de cada ensayo con 

respecto a los demás grupos y no se encontraron diferencias estad1stica

mente significativas. 

De ésto se puede dec ir que la porción an t erior del núcleo caudado 

parece ser import ante en el aprendizaje de prevenci6n pasiva, mientras -
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que la por ción posterior no l o es . Esto concuerda con lo descrito por -

Wi nocur ( 1974 ) que encontró un dé fic i t en l a adquis i c ión de la rP. spuesta 

de evitaci ón pasiva después de l es i onar la regi ón anterodorsal , pero no 

es t á de acuerdo con lo descri t o por el mismo autor ac ere~ de que l a re

gi ón posteroventral también produce un dé f ici t en l a adquisición de di 

cha res puesta . Esto se puede explicar porque en un caso se bloqueó la -

actividad colin~rgica y en el otro se les i onó elect r olíticamente y por -

que en un casQ la porción. afectada fué la posterovent ral y en nuestro ca 

so l as cánulas siempre se encontra~on en la porción dor sal. 

Los resultados en prevención activa no concuerdan con algunos trab~ 

jos como el de Winocur y Mills (1969) y Neill y Grossman (1970), donde -

se report a una pérdida en l a r espuesta de evi t ación activa cuando s e afe~ 

ta la porción posteroventral y anterodorsal r espectivame nte. Esta d i f P.

rencia se puede explicar por el hecho <le que la prueba util i zada por los 

anteriores autores parece tener un grado mayor de dificultad que la nues 

tra. Esto se apoya en el estudio de Silva y Saldana (1975), en donde -

después de lesionar el ndcleo caudado con 6-hydrox idopami na y ut ilizando 

el mismo paradigma en el nuestro, no se encontró una pé rdida de l a r es 

puesta de prevención activa , 

En conclusión se puede decir que es importante la act ividad colinér 
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gica del núcleo caudado en la me diación del aprendizaje de prevención p~ 

si va y parece haber una diferenc i a.c i ón r egional en~el~ núcleo caudado con 

respec to a cada uno de los paradigmas empleados. 
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