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INTRODUCCION

Las hipotesis tradicionales sobre la evolucion del sistema motor de los
vertebrados se han basado en una idea errénea de Scala naturae. Segun
estas hipotesis los diferentes grupos de vertebrados habrian evolucionado
siguiendo una secuencia lineal caracterizada por un incremento progresivo de
la complejidad de la organizacion de su sistema nervioso y de sus
capacidades conductuales y cognitivas, en la que cada etapa habria supuesto
un paso hacia el nivel “siguiente” y “superior” (Butler y Hodos, 1996; Campbell
y Hodos, 1991; Deacon, 1990). Por lo tanto, los peces deberian poseer
necesariamente el sistema neural mas primitivo y los mamiferos el mas
derivado, habiendo evolucionado el cerebro y la conducta a través de una

serie de etapas intermedias de complejidad creciente.

La mayor parte de las hipétesis tradicionales sobre la evolucion del cerebro y
la conducta reflejan la idea de que en la progresion desde los vertebrados
“inferiores” a los mamiferos se fueron incorporando nuevds c?n?ponentes en
etapas intermedias o estadios sucesivos (Ariéns Kappers y otros, 1936;
Crosby y Schnitzlein, 1982; Herrick, 1921, 1948; Papez, 1929; véase Figura
1). De acuerdo con estas hipotesis, los grupos de vertebrados “mas
primitivos” o “menos evolucionados” (por ejemplo, los peces o los anfibios),
habrian desarrollado algunos circuitos neurales relativamente simples que
permitirian formas elementales de conducta. Por el contrario, los grupos “mas

recientes” o mas “evolucionados” (por ejemplo, los mamiferos), aunque



INTRODUCCION

conservarian elementos primitivos, habrian desarrollado circuitos cerebrales
adicionales (mas complejos y avanzados), que sustentarian formas de ajuste
conductual y capacidades cognitivas mas sofisticadas. Es mas, desde estas
concepciones anagenéticas de la evolucién, el avance en la complejidad
cerebral que supuestamente tuvo lugar durante la evolucién de los
vertebrados se corresponderfa concretamente con un proceso de
encefalizacién, es decir, de incremento de la diferenciaciéon y la complejidad
neural desde las estructuras mas caudales de la médula espinal y del tronco
encefdlico hasta las estructuras telencefélicas mas rostrales. En este proceso
hipotético, la evolucion del “neocortex” en los mamiferos representaria el

estadio evolutivo mas elevado.

Con respecto al sistema motor, segun las hipétesis tradicionales, los circuitos
medulares y troncoencefalicos de control del movimiento habrian aparecido
muy temprano en la historia evolutiva de los vertebrados, estando ya
presentes en los peces. Sucesivamente y de forma progresiva se irian
aftadiendo a estos circuitos otras jerarquias motoras, como los ganglios de la
base, para culminar con la aparicién de un sistema cortical de control motor,
que tendria su mayor desarrollo en los mamiferos y en especial en los
primates, con la aparicién de vias de proyeccion directas de la cogeza a la

médula.

Sin embargo, a la luz de las evidencias neurobiolégicas comparadas de las
que actualmente disponemos, estas hipétesis sobre la evoluciéon del sistema
nervioso deben ser rechazadas. Asimismo, sobre la base de la moderna
biologia evolucionista, debe ser rechazada la concepcion de evolucién lineal

en la que se basan. Mas que una serie lineal de complejidad creciente, los
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AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

vertebrados comprenden un grupo muy diverso en términos de
especializaciones morfolégicas y funcionales, que incluye varias radiaciones
paralelas. Estas radiaciones paralelas derivan de un mismo grupo de peces
ancestrales, habiendo evolucionado separadamente durante al menos 400
millones de afios (Carroll, 1988; Williams, 1992). Por tanto, ya que todas las
radiaciones de vertebrados han evolucionado separadamente durante un
periodo de tiempo similar, ninguna de las especies vivientes puede
considerarse “primitiva” o “derivada” en su conjunto, ni tampoco ninguna de
ella puede considerarse como un paso o estadio intermedio, y transicion a las
otras. El cerebro de los vertebrados presenta un amplio rango de diversidad y
de especializaciones adaptativas, fruto de una larga historia de diversificacion
y ramificacion filogenética. Sin embargo, no todas las caracteristicas neurales
y conductuales han cambiado necesariamente a lo largo de la evolucion.
Dado que las diferentes radiaciones de vertebrados comparten un
antepasado comun, todos los grupos de vertebrados han heredado algunas
caracteristicas comunes en la organizacion del sistema nervioso y la
conducta, por lo que el cerebro de todas las especies vivientes posee tanto
caracteristicas primitivas como derivadas (Eldredge y Cracraft, 1980; Wiley,
1981; Northcutt, 1981). De hecho, el sistema nefvioso de cada una de las
especies de vertebrados vivientes podria ser concebida como una variaciéon
de un plan de organizacién originario y comun. Un conjunto creciente de
evidencias genéticas, neuroanatomicas, neuroquimicas, embrioldgicas,
neurofisioldgicas y conductuales indican que existe un considerable grado de
invarianza filogenética en la estructura y funcién del sistema nervioso de los
vertebrados (Butler y Hodos, 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998; Northcultt,

1995). Esta invarianza indica que algunas de las caracteristicas de la
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INTRODUCCION

organizacién del sistema nervioso de los vertebrados ancestrales se han

conservado en muchos de sus descendientes vivientes.
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Figura 1. Modelo de evolucién lineal del telencéfalo. Las hipétesis tradicionales de
evolucién del telencéfalo (Ariens Kappers y otros, 1936; Crosby y Schnitzlein,
1982; Herrick, 1948) reflejan una concepcién de Scala naturae de la evolucion de
los vertebrados. Segun estas hipétesis, el telencéfalo de les primeros vertebrados
debi6 de presentar un solo ventriculo que posteriormente se transformaria en
hemisferios pares en respuesta a la formacion de érganos olfativos pares (Papez,
1929). El telencéfalo primitivo, poco diferenciado y dominado por entradas
olfatorias fue modificandose gradualmente por la incorporacién de vias no-
olfativas, relevadas por el talamo, alcanzandose el estadio de organizacién
telencefalica que presentan los anfibios (Herrick, 1921, 1948). Posteriormente se
produjo la aparicion de la corteza cerebral en el estadio de los reptiles (Crosby y
Schnitzlein, 1982). Finalmente, la evolucién de las aves se caracterizaria por la
'preponderancia del desarrolio de los ganglios de la base frente a la corteza,
mientras que la evolucién de los mamiferos se corresponderia con el desarrollo de

la corteza cerebral.
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En concreto, la vision tradicional de que sélo los mamiferos poseian un
neocodrtex y de que el telencéfalo del resto de los vertebrados estaba
dominado por entradas olfatorias y ocupado principalmente por areas
estriadas, ha dado paso a la nocién de que el telencéfalo de todos los
vertebrados posee un palio con al menos tres divisiones -palio lateral u
olfatorio, palio dorsal o isocértex, y palio medial o hipocampo. Ademas de
estar presente en todos los amniotas (Karten y Shimizu, 1989; Northcutt y
Kaas, 1995, Karten, 1991), se ha identificado un palio dorsal en los anfibios
(Northcutt, 1981; Northcutt y Kicliter, 1980), en los peces pulmonados (Reiner
y Northcutt, 1987), en los peces actinopterigios (Northcutt, 1981; Northcutt y
Braford, 1980; Northcutt y Davis, 1983; Reiner y Northcutt, 1992) y en los
peces cartilaginosos (Ebbesson, 1980; Northcutt, 1981; Schroeder, 1980).

La filogenia de los vertebrados

Hace unos 500 millones de afios se separaron varias radiaciones distintas de
un grupo ancestral comin de vertebrados, evolucionando de forma separada
y produciendo cada una de ellas grupos nuevos (Carroll, 1988, Figura 2).
Estas radiaciones puedenbagruparse en dos superclases, los agnatos o
vertebrados sin mandibulas (Superclase Agnatha) y los gnatostomos o
vertebrados mandibulados (Superclase Gnathostomata) (Carroll, 1988;
Nelson (1994),. La superclase agnata, ademas de por representantes fosiles,
estad constituida por los actuales Cicléstomos, es decir, los mixines
(Mixiniformes) y las lampreas (Petromizontiformes). Los agnatos vivientes
aparecen muy modificados con relacion a los agnatos ancestrales y

representan una radiacién paralela a la de los otros vertebrados, por lo que no
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pueden ser considerados como especies ancestrales a partir del cual
evolucionaron las demas radiaciones (Forey y Janvier, 1993; Janvier, 1981;
Jefferies, 1986; Lovtrup, 1977). Los primeros gnatostomos aparecen en el
registro fosil con posterioridad a los agnatos, pudiendo haber evolucionado
probablemente a partir de algun grupo primitivo de agnatos (Forey y Janvier,
1993; Oton, 1976; Olson, 1971; Romer, 1966). Los primeros gnatostomos se
diversificaron rapidamente en tres clados diferentes. Estos clados constituyen
radiaciones paralelas y ninguno de ellos puede ser considerado, por tanto,
antepasado de los otros. Los gnatostomos se dividen en tres clados, los
Placodermomorfos, los Condrictiomorfos, con una sola clase, los Condrictios
o peces cartilaginosos y finalmente los Teleostomos, con tres clases, los
Acantodios, los Sarcopterigios y los Actinopterigios. Los sarcopterigios
incluyen a los dipnoos o peces pulmonados, a los crosopterigios (Latimeria) y
a los tetrapodos. Los peces actinopterigios, que constituyen el mayor y mas
diversificado grupo de vertebrados, se dividen a su vez en dos subclases, los
Condrésteos, que incluye a los Polipteriformes (polipteros) y a los
Acipenseriformes (esturiones y peces espatula) y los Neopterigios, en el que
se incluyen la division de los Teledsteos, con mas de 25.000 especies, y
donde se encuentra la especie sobre la que se ha lfealizado el presente
trabajo, la carpa dorada (Carassius auratus; superorden Ostaﬁbph?s?’; orden
Cypriniformes). Sin duda, los Actinopterigios, o peces de aletas con radios,
constituyen el mayor y mas versatil grupo de vertebrados. Desde su aparicion
en el Devonico hasta los tiempos actuales este grupo ha mostrado una
notable expansion. Dentro de los Actinopterigios, la expansién de los

Teledsteos se produjo sobre todo al final de la era Mesozoica. En la Figura 2
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se muestra un cladograma de las relaciones filogenéticas que mantienen

entre si los principales grupos de vertebrados.

Cordado ancestral

a

Figura 2. Cladograma mostrando la evolucién de los cordados (Segtn Carroll, 1988;
Nieuwenhuys y otros, 1998). 1. Lamprea; 2. Escualo; 3. Salmoén; 4. Salamandra; 5.
Opossum; 6. Lagarto; 7. Paloma; 8. Tortuga; 9. Ichthyostega (tetrapodo conocido
mas antiguo, Devonico)

Organizacion general del sistema motor de los vertebrados

El sistema motor de los vertebrados presenta ﬁna organiZ&¢&ion funcional
altamente jerarquizada (Figura 3). La médula espinal, que constituye el nivel
inferior de esta jerarquia, es inervada por las vias supraespinales
descendentes. Estas vias descendentes representan los elementos basicos
con los que el sistema nervioso dirige los movimientos del tronco, la cola y las
extremidades. Todos los vertebrados poseen un repertorio propio de vias

descendentes originado en el tronco cerebral y en niveles mas anteriores del
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encéfalo (Butler y Hodos, 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998; ten Donkelaar,
1982). Por otro lado, el cerebelo y los ganglios de la base realizan una

importante labor de modulacién en el control motor en los vertebrados.

CEREBRO ANTERIOR
t 9
‘,
,w;‘ CEREBELO
w_L /
TRONCO T 2N /
ENCEFALICO &t? .. e
(et MUSCULOS DE
I U »| EXTREMIDADES
SUPERIORES
INPUT
PP AFERENTE
MUSCULOS DE
Y WX » EXTREMIDADES
N R i INFERIORES

-
Figura 3. Organizacién general del sistema motor de los vertebrados (Modificado de
ten Donkelaar, 2001).

El control neural de la locomocion resulta de la interaccion de tres elementos
principales (Wetzel y Stuart, 1976; Grillner, 1981; Rossignol, 1996): los
generadores de patrones centrales de la médula espinal, capaces de producir

patrones de locomocion ciclicos y estereotipados; las entradas sensoriales; y



AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

las vias descendentes de control supraespinal. La manipulacién del entorno
implica formas especializadas de control supraespinal en el que intervienen
las vias descendentes del tronco del encéfalo y del cerebro anterior. Todos
los vertebrados poseen cierta gama de vias descendentes troncoencefalicas
en comun (Nieuwenhuys y otros, 1998; Butler y Hodos, 1996; ten Donkelaar,
1982;). Las neuronas reticuloespinales, presentes en todos los grupos de
vertebrados, desde los cicléstomos hasta los mamiferos, constituyen
probablemente los elementos descendentes mas ancestrales del sistema
motor (Shapovalov, 1972, 1975; Rovainen, 1979). Con la apariciéon de las
extremidades, se desarrollé también un sistema de control neural adecuado
para el gobierno de sus movimientos. El tracto rubroespinal desempefia un
importante papel en este mecanismo (ten Donkelaar, 1988; Nieuwenhuys y
otros, 1998). Segun las visiones tradicionales, la diferencia mas notable en la
organizacion del sistema motor de los vertebrados no-mamiferos y la de los
mamiferos reside en la aparente ausencia, en los primeros, de &reas
corticales somatomotoras que den lugar a proyecciones descendentes hacia
la médula espinal. El tracto corticoespinal parece exclusivo de los mamiferos
y su desarrollo parece estar vinculado a la adquisicion de la destrezas
motoras manipulativas, sobre todo de las extremidades anteriores (Kuypers,
1981; Heffner y Masterton, 1983; Nudo y Masterton, 1990a.bT"Sin embargo,
como discutiremos mas adelante, ésta podria ser una visién excesivamente
sesgada de la evolucién del sistema motor. En aves, por ejemplo, se ha
encontrado un circuito directamente relacionado con la manipulaciéon del
alimento (Wild y otros, 1985) cuya organizaciéon anatémica resuita anéloga a
la de las vias somatomotoras que controlan las extremidades anteriores de

los mamiferos. Ademas se han encontrado vias descendentes procedentes
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del telencéfalo que alcanzan directamente la médula espinal en los
condrictios (Ebbesson y Schroeder, 1971; Kuypers, 1981). Por ultimo, la
presencia de una via corticoespinal no es una constante ni siquiera dentro de

los mamiferos (Medina y Reiner, 2000).

La necesidad de desplazarse de un lugar a otro y de manipular el entorno
confiere al sistema motor de los vertebrados un importante valor como
mecanismo conductual de adaptacién al medio y como un elemento basico
para la supervivencia. Durante millones de afos, la evolucion de los
vertebrados ha venido marcada por el desarrollo de diferentes patrones de
locomocion como son la natacion, el vuelo, el salto, la carrera, la marcha o la
reptacion. Cada una de estas formas de locomocién proviene de un patrén de
natacion basico y primigenio presente ya en un vertebrado ancestral y que
consiste en la ejecucioén de un movimiento ondulatorio lateral (ten Donkelaar,
2001; Young, 1981). Este vertebrado ancestral se desarrolié en un ambiente
acuatico y probablemente se desplazaba mediante la natacién, empleando la
musculatura axial (Romer y Parson, 1977; Carroll, 1988). La mayoria de los
vertebrados podrian haber heredado este patrén ondulatorio lateral como
base del patron de organizacion de la locomocion (Romer y Parson, 1977;
Young, 1981). Las aletas pares no aparecerian hasta mas tarde (Gsay, 1968;
Webb, 1982; Webb y Blake, 1985). Las aletas pares permiten un correcto
ajuste postural, asi como dirigir los movimientos del cuerpo con precisién aun
cuando el individuo se desplaza a baja velocidad. Con la aparicion de los
primeros vertebrados terrestres las aletas se transformaron en miembros
pentadactilos, para dar lugar posteriormente a los diferentes 6rganos de

locomocién presentes tanto en especies terrestres como aéreas. El patrén
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basico de locomocion terrestre consiste en una combinacibn de un
movimiento ondulatorio lateral del tronco y movimientos ritmicos y alternantes
de los miembros (Sukhanov, 1974; Hildebrand, 1976; Alexander, 1977).
Pueden considerarse a los peces crosopterigios ripidistios como los ancestros
comunes de todos los vertebrados terrestres (Carroll, 1988). El anico
representante de los crosopterigios vivo en la actualidad pertenece al género
Latimeria. La Latimeria emplea para el desplazamiento una coordinacién
alternante de las aletas que recuerda al patrén de locomocion empleado por
los tetrapodos (Fricke y otros, 1987). De hecho, la musculatura de las aletas
de estos animales presenta caracteristicas muy similares a la musculatura de
los miembros de los vertebrados terrestres. Diferentes especies de tetrapodos
presentan un patron de locomocion semejante, lo que puede interpretarse
como la persistencia de un patrén heredado de un ancestro comdn, a pesar
de las adaptaciones especializadas para la marcha, el salto, la conducta
trepadora o cavadora, o para el vuelo (Székely y otros, 1969; Jenkins y
Goslow, 1983; Gans, 1985; Edwards, 1977, 1985; Rewcastle, 1981).
Posteriormente, las extremidades se perdieron en las cecilias (apodos),
serpientes y ailgunos otros reptiles sin patas, y reaparecieron adaptaciones
acuaticas en varios reptiles extintos, cetaceos y _pinnipedos. La mayoria de
las aves emplean sus extremidades anteriores para el vuélo, ‘mientras que el
pico lo utilizan para alcanzar objetos, asirlos y para manipular ia comida. En
mamiferos, particularmente en primates, las modificaciones de las partes
distales de las extremidades anteriores permitieron la manipulacion del
entorno. A pesar de la variedad de modos de locomocién y de manipulacién
del entorno que muestran los vertebrados, la organizacion de los sustratos

neurales que controlan y modulan los movimientos es basicamente similar en
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los diferentes grupos de vertebrados (ten Donkelaar, 2001; Grillner, 1981;

Grillner y Matsushima, 1991; Butler y Hodos, 1996).

Control motor espinal

Las motoneuronas de la médula espinal aislada son capaces por si mismas
de generar actividad motora ritmica. El movimiento es producido por un
sistema generador de patrones centrales, constituido por una red de neuronas
interconectadas, capaz de producir una actividad motora ritmica en ausencia
de entradas sensoriales (Cohen, 1988; Arshavsky y otros, 1993). Los
generadores de patrones centrales han sido identificados y analizados en
numerosos sistemas motores. En los anamniotas actuales y, muy
probablemente, en el vertebrado ancestral, estos circuitos centrales espinales
son los responsables de los movimientos laterales del cuerpo, produciendo un
patrén de natacién que funciona independientemente de la retroalimentacion
sensorial y de los circuitos supraespinales (Grillner y otros, 1988). Estos
circuitos espinales han sido ampliamente estudiados en las lampreas en
preparaciones in vitro de la médula espinal aislada (Brodin y Griliner, 1990).
Las lampreas nadan mediante la activacién alterna de las motoneuronas
ubicadas a ambos lados de cada segmento corporal. Cada segmento rgorporal
posee una red interna en la que la alternancia de la actividad resultante de las
motoneuronas de ambos lados es capaz de generar la ritmicidad necesaria
para el movimiento de desplazamiento (Griliner y Matsushima, 1991;
Arshavsky y otros, 1993). En los vertebrados terrestres, la médula espinal
también ejerce cierto control sobre la locomocion. En este sentido, los

estudios realizados en mamiferos descerebrados y medulotomizados han
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confirmado la existencia de redes medulares implicadas en la generacion de
un ritmo basico para la locomocion. Independientemente de estos hallazgos,
parece que la médula espinal, por si sola, no es capaz de controlar el patrén
de movimientos necesario para que los miembros produzcan un movimiento
ondulatorio ajustado, sino que necesita de centros superiores para un

correcto patrén de locomocion (ten Donkelaar, 2001).

La retroalimentacion provocada por la expresién del propio movimiento
interactia con esta red central espinal generadora de locomocidn. Bajo
condiciones normales, la red neural espinal genera el patron motor mientras
que las aferencias sensoriales transmiten la informacién sobre los
movimientos que ocurren en cada instante. El papel que desempefia la
retroalimentacion sensorial en los sistemas motores se ha estudiado en
diferentes especies de vertebrados. Asi, por ejemplo, se conoce que la
ondulacion lateral del cuerpo de la lamprea activa receptores sensoriales de

elasticidad de diferentes tipos (Griliner y otros, 1995).

Control motor supraespinal

La actividad motora también puede ser generada por la estimulacion de las
vias supraespinales originadas en el tronco. En Io_s anamniot®y; la existencia
de un patrdn basico en lo que respecta a la organizacion de las vias
descendentes del tronco, se manifiesta por la presencia habitual de dos tipos
de proyecciones: la via reticuloespinal y la via vestibuloespinal. Estas dos
proyecciones constituyen el grueso de las vias descendentes de los
anamniotas. La via vestibuloespinal esta implicada, concretamente, en el

equilibrio y en el control postural. Por otro lado, la via reticuloespinal parece
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desempefiar un papel primordial en vertebrados, constituyéndose, ademés,
como la via descendente de control motor mas ancestral de los vertebrados,
presente desde los cicléstomos hasta los mamiferos (Shapavalov, 1972;
1975; Rovainen, 1979). Las proyecciones reticuloespinales en vertebrados se
originan en el mesencéfalo, concretamente en el nucleo del fasciculo
longitudinal medial y en la formacion reticular mesencefélica. En anamniotas,
en la via reticuloespinal se incluyen las células de Mauthner, grandes
neuronas que parecen desempefiar un importante papel en las conductas de
escape, cuyos axones conducen rapida y directamente la informacion a las
motoneuronas e interneuronas espinales (Shapovalov, 1972; 1975; Eaton y
otros, 2001). En las lampreas el nucleo reticular romboencefélico da origen a
la mayor via descendente del circuito espinal (McClelland, 1988; Ohta y
Grillner, 1989). Estas neuronas reticuloespinales pueden ser activadas por
estructuras del tronco, la region locomotora mesencefalica, o por informacion
sensorial. Tras una activacién inicial, la mayoria de las neuronas
reticuloespinales son moduladas, de forma fasica, mediante la informacion
ascendente de los circuitos locomotores espinales. Existen estudios que
demuestran la implicacién de distintas estructuras del tronco del encéfalo en
el control de la locomocion en vertebrados terrestres. La estimulacién
eléctrica del tronco en tortugas descerebradas produce “mdVimientos
coordinados ciclicos de los miembros (Kazzennikov y otros, 1980). Asimismo,
se han llevado a cabo estudios en gatos descerebrados que demuestran que
la estimulacién eléctrica de la regién locomotora mesencefalica es capaz de

generar la marcha.
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Por otro lado, en algunos vertebrados, las extremidades, y en especial su
region distal, constituyen auténticos elementos de relacion con el medio, en lo
que a potencial manipulativo se refiere. Por lo tanto, estan presentes también
formas especializadas de control supraespinal de la region distal de las
extremidades. El sistema rubroespinal, originado en el nucleo rojo,
desempeiia un importante papel en este mecanismo (ten Donkelaar, 1988).
Posiblemente en los gnatostomos se origin6, junto con las extremidades, un
pequeiio y poco especializado nucleo rojo, aunque, aparentemente, algunas
de sus conexiones se perdieron en algunos grupos de peces (ten Donkelaar,
1988). Ha sido identificado un tracto rubroespinal cruzado en la raya, la carpa
dorada, los peces pulmonados, las salamandras y en los anuros (Prasada
Rao y otros, 1987; Naujoks-Manteuffel y otros, 1988; Téth y otros, 1985,
Larson-Prior y Cruce, 1992). Sin embargo, no se ha identificado en el tiburén
ni en anfibios carentes de miembros (Naujoks-Manteuffel y otros, 1988). Estos
datos sugieren que la presencia del tracto rubroespinal esta relacionado con
la aparicién de apéndices pares ya que, tanto la raya como los teledsteos,
usan sus aletas pectorales para la locomocion, la estabilidad postural y el
control de los movimientos del cuerpo a baja velocidad (Webb, 1982). Asi
pues, resulta légico pensar, desde esta perspectiva, en una pérdida del tracto
rubroespinal en los anfibios sin miembros. Por el contrario, enTos vertebrados
terrestres, el tracto rubroespinal esta bien definido y forma el sistema lateral
de las vias descendentes que terminan en la parte lateral y dorsal de la zona
intermedia de la sustancia gris medular. Esta via lateral del tronco encefalico
es la que se encarga del control de los movimientos de las extremidades
distales en los tetrapodos. En los mamiferos, esta funcién es asumida

también por otra via supraespinal que desciende directamente desde la
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corteza cerebral, el tracto corticoespinal. Este tracto se origina en la capa V
de células piramidales, particularmente en las areas rostrales de la corteza
cerebral somatosensorial y motoras (Kuypers, 1981; Nudo y Masterton,
1990a,b). La proyeccién corticoespinal es fundamentalmente contralateral,
aunque en muchos insectivoros se dispone ipsilateralmente (Kuypers, 1981).
Segun Heffner y Masterton (1983), los distintos patrones de distribucién de las
fibras corticales estan relacionados con el indice de destreza motora manual.
Ademds, se han encontrado conexiones directas entre la corteza cerebral y
motoneuronas de la médula espinal que inervan los musculos de la mano y
dedos en primates (Kuypers, 1981) y en algunos carnivoros (Petras, 1969;
Kuypers, 1981; Heffner y Masterton, 1983; Nudo y Masterton, 1990a,b).
Aunque tradicionalmente se ha considerado que las vias descendentes de la
corteza cerebral relacionadas con la adquisicion de destrezas motoras son
Unicas de mamiferos, se han encontrado proyecciones telencéfalo-espinales
en el tiburén (Ebbesson y Schroeder, 1971; Kuypers, 1981) y en algunas aves
(Wild y otros, 1985). En aves, el circuito sensoriomotor relacionado con el
telencéfalo estad también relacionado con el manejo del alimento y su
organizacion anatémica es analoga a las vias descendentes que controlan el .

movimiento de las extremidades en los mamiferos.

-

Ademas de estas, otras vias supraespinales estan presentes en el sistema
motor de los vertebrados. Asi, se han encontrado en todos los vertebrados
proyecciones serotonérgicas que alcanzan la médula espinal desde el nucleo
del rafe y noradrenérgicas desde el locus coeruleus (Nudo y Masterton,
1988). También existen proyecciones espinales desde el nucleo rojo, el

cerebelo y el nicleo de la columna dorsal que, sin embargo, no estan

16



AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

presentes en los agnatos ni en muchos peces cartilaginosos y 6seos. El
cerebelo forma junto con el nacleo rojo una red que parece estar relacionada
con los movimientos de los miembros dirigidos a una meta (Keifer y Houk,
1994). El papel funcional del circuito cerebelo-rubro-espinal ha sido estudiado
en preparaciones in vitro en tortugas y se ha encontrado un bucle entre el
cerebelo, el nlcleo rojo y el nicleo reticular lateral que constituye la via rubro-
cerebelar premotora de los miembros (Houk y otros, 1993). Las entradas
sensoriales que van del nudcleo rojo a la corteza cerebelosa sirven para
preseleccionar los programas motores que una vez iniciados son mantenidos
por una retroalimentacion positiva entre el tronco, el cerebelo y el nicleo rojo.
Se han encontrado considerables diferencias en este circuito entre los
vertebrados terrestres. En anfibios, la corteza cerebelosa inerva un Unico
nlcleo cerebeloso, que da lugar a una proyeccidn ascendente al lado
contralateral del nucleo rojo, el brachium conjuntivum, y una proyeccion
descendente al complejo nuclear vestibular (Gonzalez y otros, 1984; Larson-
Prior y Cruce, 1992). Entre el nucleo rojo y el niicleo cerebeloso existen
conexiones reciprocas. En amniotas existen dos o mas nucleos cerebelosos
(ten Donkelaar y Bangma, 1992). En reptiles, los nicleos cerebelosos
mediales influyen principalmente en el complejo del nticleo vestibular,
mientras que los nuacleos cerebelosos laterales dan ‘Iug‘a"r' a un bien
desarrollado brachium conjuntivum. Esta proyeccion ascendente inerva de
manera extensiva al nuceo rojo contralateral y al diencéfalo (Bangma y otros,
1984; Belekhova y Gaidaenko, 1985; Kiinzle, 1985; Sarrafizadeh y Houk,
1994). El nacleo rojo da lugar a dos tractos distintos: el tracto rubroespinal y
rubrobulbar, pero también a un tracto rubroolivar ipsilateral a la oliva inferior

(ten Donkelaar y otros, 1981). En mamiferos, existen tres nucleos
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cerebelosos: el interpdsito, el dentado y el fastigial. El nacleo interpésito y el
dentado inervan al nacleo rojo y al compiejo talamico ventrolateral. En el
opossum, el nucleo rojo muestra un area con grandes células que proyectan
contralateralmente al tronco y a la médula espinal y una parte rostromedial
que inerva a la oliva inferior ipsilateral (King y otros, 1972, Martin y otros,
1974). En los primates existe una segregaciéon espacial de las proyecciones
rubrales. En la parte magnocelular del nicleo rojo se encuentran las neuronas
rubroespinales que reciben entradas principalmente desde el nucleo
interpésito mientras que la parte parvocelular rostral, inervada por el nucleo
dentado y por proyecciones corticorubrales (Kuypers y Lawrence, 1967), da
lugar a la via rubroolivar ipsilateral (Kuypers, 1981; Kennedy y otros, 1986).
Sdélo una minoria de fibras corticales inerva la regién magnocelular del nucleo
rojo. En los primates la neuronas del nacleo rojo magnocelular estan
relacionadas con los movimientos de la mano y los dedos (Cheney y otros,
1991). En los humanos y monos antropoides el tracto rubroespinal es muy
reducido. S6lo unas pocas fibras alcanzan la médula espinal y no se

extienden mas alla de los segmentos cervicales (Nathan y Smtih, 1982).

Por ultimo, existe otra estructura que controla el sistema motor de los
vertebrados y que no presenta conexiones directas, ni de entrada ni ge salida,
con la médula espinal. Se trata de los ganglios basales, una regién subpalial
situada ventralmente. Estudios histoquimicos realizados en amniotas y
anamniotas, han identificado ciertas caracteristicas comunes en el patron de
organizacion de los ganglios basales, o que sugieren que las caracteristicas
de esta estructura estaban ya presentes en el cerebro de los primeros

vertebrados (Marin y oftros, 1998). Estos estudios sugieren que pueden
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establecerse dos divisiones en los ganglios basales: el estriado, que presenta
neuronas ricas en acetilcolinesterasa, sustancia P, encefalinas y dopamina, y
el palido, que presenta neuronas gabaérgicas y fibras con sustancia P y
encefalinas. Aunque es dificil concebir la estructura funcional de los ganglios
basales sin estas dos subdivisiones, no se ha identificado una estructura
similar al palido en los peces actinopterigios. En el caso de los mamiferos, el
palido se divide en dos segmentos, el globo pélido lateral y el medial. Una
caracteristica de los ganglios basales bastante extendida entre los
vertebrados es la existencia de proyecciones desde el estriado hasta el palido
(Anderson y Reiner, 1990; Beckstead y Cruz, 1986; Brauth, 1984; Brauth y
otros, 1983) y hasta las neuronas dopaminérgicas tegmentales (Anderson y
otros, 1991; Chang, 1988; Liang y otros, 1993; Mahalik, 1988; Dubé y otros,
1990; Batten y otros, 1990; Northcutt y otros, 1988). Asimismo, se ha
encontrado una proyeccién de retorno desde estas neuronas dopaminérgicas
al estriado. En concreto, en anamniotas existe una region en la base del
cerebro, llamado tubérculo posterior, que da lugar a una proyeccion
dopaminérgica al estriado (Dubé y otros, 1990; Marin y otros, 1998; Butler y
Hodos, 1996; Pombol y otros, 1997; Reiner y otros, 1987). Esta region podria
ser homologa a la sustancia negra de los amniotas. Dado que, en el caso de
los amniotas, la mayor fuente de entradas dopamir-mérgicas al é8triado procede
de la sustancia negra, a estas proyecciones se les ha llamado circuito
negroestriado, circuito que parece desempefar un papel importante en la
iniciacién y control de los movimientos (Reiner y Anderson, 1990; Reiner y
otros, 1984). Aunque todavia no hay suficiente evidencia, parece bastante
probable la presencia en los vertebrados ancestrales de un circuito estriado-

tegmentum-tectum. Dado que el tectum recibe entradas visuales de la retina y
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proyecta hacia centros motores del tronco y de la médula espinal, estas
conexiones podrian ser una importante via mediante la cual los ganglios
basales pudieran influir en el comportamiento visomotor en amniotas y
anamniotas (Arévalo y otros, 1995; Cabot y otros, 1982; Chevalier y otros,

1984; Ehrlich, 1984; Huerta y Harting, 1982, 1984; Reiner y otros, 1996).

Aunque las caracteristicas basicas de los ganglios basales parecen bastante
antiguas, en la transicion de los anfibios a los reptiles podria haberse
producido un cambio en la organizacion y complejidad de los circuitos. Es
posible que este cambio esté relacionado con un control mas complejo de los
movimientos asi como con la adaptacion a un habitat terrestre. Parece que la
mayor fuente de informacién sensorial dirigida hacia los ganglios basales en
los anamniotas procede de varios nucleos taldmicos dorsales (Braford y
Northcutt, 1974, Butler, 1994; Dubé y otros, 1990) siendo muy escasas las
que proceden del palio (Butler, 1994; Wilczynski y Northcutt, 1983). Sin
embargo, con la transicién de los anamniotas a los amniotas, la estructura de
los ganglios basales se hizo mucho mas rica en células, produciéndose
ademas una reorganizacién en el circuito talamico. De este modo, aparece en
mamiferos una via corticoestriada y talamocortical, lo que trae consigo una
reduccion de las proyecciones del tdlamo hacia el estriado y unascenexion
mayoritaria de las proyecciones de los ganglios de la base con la corteza. La
informacién cortical al estriado es masiva e inerva las regiones corticales
somatosensorial, visual, auditiva, premotora y motora. Existen estudios que
confirman la existencia de proyecciones desde regiones paliales hacia el
estriado en aves (Brauth y otros, 1978; Gerfen, 1992, Veenman y oftros,

1995). En el caso de los reptiles estas proyecciones no han sido estudiadas
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con tanto detalle pero existe alguna evidencia de proyecciones desde el palio
telenceféalico al estriado (Bruce y Butier, 1984; Reiner, 1991). El hecho de que
el cortex sea la mayor fuente de informacién de los ganglios basales en
amniotas parece estar relacionado con una mayor implicacién del telencéfalo
en el procesamiento de la informacion sensorial y en la planificacion
comportamental. Por otro lado, la transicién de los anamniotas a los amniotas
parece caracterizarse por un incremento en las entradas dopaminérgicas
tegmentales hacia el estriado. En cuanto a las eferencias de los ganglios
basales, se han encontrado, en saurdpsidos, conexiones entre el palido y el
tectum a través del pretectum (Medina y Smeets, 1992; Reiner y otros, 1980,
1982). Dada la prominencia de estas proyecciones en los anfibios, parece
probable que este circuito sea una de las principales vias en las que pudo
manifestarse ya, en los vertebrados ancestrales terrestres, la influencia de los
ganglios de la base en las funciones motoras. Con la transicion de los anfibios
a los reptiles, evolucioné una proyeccion que, previo relevo en el nicleo
lateral del talamo, arribaba a la corteza procedente del palido (Brauth, 1988;
Brauth y Kitt, 1980; Karten y Dubbeldam, 1973; Kitt y Brauth, 1982). En
mamiferos el circuito palido-talamo-cértex se hace mas complicado, llegando
a ser la ruta principal por la que los ganglios basales influyen en las funciones
motoras. En la Tabla 1 se resumen los principalés centros d& control motor

supraespinal en los vertebrados.
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Compicjo Nacieo Nuicles N
Formacitn Nicleo Naclcos Campigjo Loous "
Retlcular Nuel.' ternticinl Rojo Carsbeloss de 2 Cohunen %) Rafe Cooruleus Hipotdlsmo Subpalio Pelio

Agnatos + + + + + (3
Condriction + + + +- . + + + + ?
Owteictios + + + +- . . + + + .

Anfibics + + + +f + + + + + +

Reptiles + + + +- + + + + + +

Aves + + + + + + + + + +.

Munifaros + + + + + + + + + ] .

Tabla 1. Principales fuentes de proyecciones supraespinales descendentes en
vertebrados.

Areas motoras en el palio telencefalico de los tetrapodos

El isocortex (“neocortex”) ocupa la superficie dorsal y lateral del telencéfalo de
los mamiferos. Esta delimitado medialmente por el hipocampo y lateralmente
por el cortex olfatorio, el claustro y la region endopiriforme. El isocértex
consiste en dos zonas diferenciadas, separadas por el surco temporal, que
pueden diferenciarse incluso en especies en las que el I6bulo temporal no es
muy prominente. La region situada en una posicion medial al surco temporal
(isocortex superior) contiene el area visual primaria (V1), el area
somatosensorial primaria (S1) y el area somatomotora primaria (M1 );rpientras
que la region del isocortex situada en un posicion lateral al surco temporal
(isocortex inferior) contiene el area auditiva primaria (A1) y el area visual

tectotaldmica (Kaas, 1995; Krubitzer, 1995; Northcutt y Kaas, 1995).

Un amplio conjunto de resultados neuroanatémicos y fisiolégicos sugieren
que el cortex dorsal de los reptiles, la region dorso-medial del palio de las

aves (denominada Wuist) y al menos la regioén superior del neocortex, son
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homoblogos y derivan de un sector equivalente del telencéfalo embrionario
(Medina y Reiner, 2000; Figura 4). Estos resultados han sido confirmados por
estudios recientes sobre la expresion de diferentes genes homedticos en el
telencéfalo embrionario de los tetrapodos (Reiner y otros, 1984; Smith-

Fernandez y ofros, 1998).
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Figura 4. Cladograma en el que se muestra la localizacién de las areas V1, S1y
M1del palio dorsal de diferentes grupos de amniotas (Modificado de Medina y
Reiner, 2000).
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Areas sensoriales en el palio dorsal de los tetrépodos

Los estudios anatdémicos y funcionales indican la existencia de areas visuales,
somatosensoriales y auditivas equivalentes en el isocoértex en las tres
subclases de mamiferos (eutheria, metatheria y prototheria). Estas éareas
funcionales presentan una topologfa, conectividad y caracteristicas
citoarquitectonicas similares, lo que sugiere que ya estaban presentes en el
ancestro comun de fos mamiferos actuales (Krubitzer, 1995; Northcutt y Kaas,
1995). Por ejemplo, el darea V1 de todos los mamiferos recibe entradas
especificas unimodales procedentes del nucleo geniculado del talamo dorsal,
mientras que la S1 recibe entradas procedentes de la regién ventral del
talamo dorsal, la cual, recibe proyecciones del sistema de la columna dorsal
(Krubitzer, 1995). A su vez, el area V1 del neocortex de los mamiferos envia
una proyeccion de retorno al nucleo geniculado, asi como al techo del
mesencéfalo, mientras que el area S1 envia proyecciones a la regién
somatosensorial del talamo ventral y a la formacion reticular del tronco y de la
médula espinal (Gilbert y Kelly, 1975; Jones y Wise, 1977, Swadlow y
Weyand, 1981).

Las regiones visuales, somatosensoriales y auditivas del palio de las aves
presentan un patréon de conectividad y de caracteristicas funciorfafes muy
semejante al de las del isocortex de los mamiferos (Bagnoli y otros, 1982;
Funke 1989a,b; Karten y otros, 1973; Korzeniewska y Guntirkin, 1990;
Krubitzer, 1995; Reiner y Karten, 1983; Wild, 1987, 1992). Por ejemplo, la
region visual del Wuist, al igual que el area V1 de los mamiferos, recibe
entradas sensoriales unimodales procedentes de una regién retino-receptora

del talamo dorsal, homologa al nucleo geniculado dorsal del talamo de los
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mamiferos (Karten y otros, 1973; Miceli y Repérant, 1983). De igual forma, la
region somatosensorial del Wulst de las aves recibe entradas
somatosensoriales de una region ventral del tdlamo que recibe a su vez
entradas procedentes de los nucleos de la columna-dorsal (Dubbeldam, 1998;
Korzeniewska y Guntirkan, 1990; Funke 1989a,b; Wild, 1987, 1989, 1992).
Las areas visuales y somatosensoriales del palio de las aves presentan
también notables similitudes con las de los mamiferos, en cuanto a
organizacion retinotépica o somatotopica, estructura de los campos
receptores de las células de estas areas, propiedades de respuestas
electrofisiolégicas, etc. (Deng y Wang, 1992; Denton, 1981; Funke, 1989a,b;
Gunturkin, 1991; Korzeniewska y Guntlrkan, 1990; Pettigrew y Konishi,
1976; Revzin 1969; Wild, 1987).

También se ha descrito la presencia de areas visuales, somatosensoriales y
auditivas primarias en el cortex dorsal de los reptiles, que muestran un patrén
de conectividad y de caracteristicas fisiologicas similares a las de los
mamiferos y las aves (Butler, 1994; Karten y otros, 1973; Krubitzer, 1995;
Reiner, 1993; Wild, 1987). Estas areas sensoriales primarias del cortex dorsal
de los reptiles parecen ser homdlogas a la del resto de los amniotas y podrian
haber estado presentes ya en los amniotas ancestraleg de los que
descienden los reptiles, aves y mamiferos actuales (Butler, 1994; Medina y

Reiner, 2000; Reiner, 1993).

Areas somatomotoras en el cértex dorsal de los tetrdpodos

El isocértex de las tres principales subclases de mamiferos posee un area

motora primaria (M1) situada en una posicion anterior al area S1, lo que
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sugiere que el ancestro comun de los modernos mami‘feros poseia también
un area motora primaria (Krubitzer, 1995; Medina y Reiner, 2000). El 4rea M1
de los mamiferos recibe entradas de las zonas motoras del tadlamo ventral y
envia proyecciones descendentes a la formacion reticular del tronco y al
nucleo intersticial del fasciculo longitudinal medial y a la médula espinal
(Humphrey y otros, 1977; Jones y Wise, 1977). El area M1 es un centro
importante para la iniciacién y el control del movimiento, cuya actividad esta
modulada por los ganglios basales a través de la via pélido-talamo-cortical
(Albin y otros, 1989; Reiner y otros, 1984). En las aves, el area M1 se localiza
en la regién rostral del Wuist (Medina y Reiner 2000; Wild, 1992;). Esta regién
del Wuist recibe proyecciones del &area ventrointermedia del talamo
(comparable al tAlamo motor ventral de los mamiferos por su conectividad e
histoquimica (Medina y otros, 1997; Medina y Reiner, 1997). A su vez, el area
ventrointermedia del tadlamo recibe proyecciones de los nucleos cerebelosos
profundos, de la sustancia nigra pars reticulata y de los ganglios de la base
(palido dorsal), formando un circuito palido-tadlamo-cortical semejante al de los
mamiferos (Medina y otros, 1997). Asimismo, la region motora del Wulst
envia proyecciones descendentes a la formacion reticular del mesencéfalo,
que alcanzan también al nucleo rojo y a los nulcleos bulbares reticulares
(Karten, 1971; Wild, 1992; Zecha, 1962). Por lo tanto, al iguél que en los
mamiferos, el Wulst de las aves alcanza los niveles mas caudales de la
médula a través del nlcleo rojo y de otros nucleos de la formacion reticular
(Dubbeldam, 1998; Wild, 1992). También en los reptiles, el area motora
primaria se localiza en la regién rostral del cortex dorsal. La estimulacion
eléctrica de la region rostral del cortex dorsal de la tortuga produce

respuestas motoras (Johnston, 1916; Orrego, 1961). Esta region rostral del
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cortex dorsal de los reptiles envia proyecciones a los centros reticulares del
tronco, asi como proyecciones rubro-espinales y al nicleo del fasciculo
longitudinal medial (Guirado y Davila, 2002; Hall y Ebner, 1970a,b, 1974; Hall
y otros, 1977; Keifer y otros, 1992; Hoogland y Vermeulen-van der Zee, 1989;
Reiner, 1993; Ten Donkelaar, 1998; Wolters y otros, 1982;). Esta region del
cortex recibe entradas de zonas del tdlamo que a su vez reciben
proyecciones somatosensoriales procedentes de los nucleos de la columna

dorsal (Kiinzle y Woodson, 1982; Siemen y Kunzle, 1994).

Por lo tanto, dada la presencia de un area M1 en las principales radiaciones
de amniotas (Figura 4), la hip6tesis filogenética mas parsimoniosa es que la
existencia de un area somatomotora en la region rostral del palio dorsal es
una caracteristica primitiva de los amniotas. El que esta region motora
primaria posea o no proyecciones directas a la médula espinal parece ser una
caracteristica secundaria que no debe ser tenida en cuenta como un criterio
esencial para identificar el area M1. Las proyecciones cortico-espinales
podrian haber evolucionado en algunos grupos dentro de las radiaciones de
aves y mamiferos (Medina y Reiner 2000). Incluso entre los mamiferos, las
proyecciones espinales del area M1 son variables de una especie a otra. Por
ejemplo, en los erizos, los conejos, las ovejas y las vacas, lgg proyecciones
cortico-espinales descienden solamente hasta los niveles cervicales
superiores (Voogd y otros, 1998), e incluso en las especies de mamiferos en
las que la via cortico-espinal es cuantitativamente importante, la via cortico-
reticulo-espinal desempefia un papel esencial en la generacién y la

coordinacion de los movimientos (Heimer, 1995; Medina y Reiner 2000).
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El cértex motor de la rata

El cortex somatomotor de la rata estd formado por diferentes areas
funcionales que se identifican también con caracteristicas citoarquitecténicas
bien definidas (véase Figura 5). El cértex motor primario (M1) de la rata ha
sido identificado como una region del coértex frontal desde la que pueden
provocarse movimientos con los umbrales mas bajos de estimulacion. La
localizacién de esta regién de bajo umbral correlaciona con la delimitacion
citoarquitecténica entre el cortex frontal y parietal (Neafsey y otros, 1986;
Neafsey, 1990). Pueden distinguirse principalmente dos regiones
citoarquitectonicas en el cortex frontal de la rata, un campo agranular medial
(AgM), caracterizado por la apariencia palida de la tincién de Nissl en la capa
Il y la presencia de una capa |l compacta, y un campo agranular lateral (AgL),
en el que las capas superficiales son homogéneas y que presenta una capa V
con células de gran tamarfio, densamente tefiidas en las preparaciones de
Nissl. Ambas regiones proyectan a la médula espinal. El area M1 de la rata
coincide con el campo agranular lateral, pero se solapa también con parte del
cortex granular adyacente correspondiente a la representacion
somatosensorial primaria (S1). Los umbrales se incrementan
considerablemente cuando se traspasan las fronteras que definen e§ta area
(Donogue y Wise, 1982; Neafsey y otros, 1986). Todas estas éTeas que
resultan positivas a la estimulacion de baja intensidad en la rata, incluyendo
las areas del coértex granular, reciben entradas procedentes del nucleo
ventrolateral del tdlamo, ademas de enviar proyecciones a la médula espinal

(Donogue y otros, 1979; Jones y Leavitt, 1974), lo cual caracteriza a la regién
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M1 de otras especies (Kievit y Kuypers, 1977; Krettet y Price, 1977; Geyer y
otros, 2000; Rizzolatti y otros, 2002; Strick, 1973; Sakai, 1982).

AgM
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Figura 5. Areas motoras del cortex de la rata. A) Vista dorsolateral del hemisferio
derecho de la rata en la que se muestran las fronteras citoarquitecténicas mas
importantes. B, bregma; Rf, cisura rinal; AgM, cortex agranular medial; Agl, cortex
agranular lateral; Gr(Sl), cortex agranular somatosensorial primario; Gr(SHl), cortex
granular somatosensorial secundario; Cl, claustro-cértex; Rag; cértex retrosplénico
agranular, PrPi, cortex prepiriforme; Oc, cortex occipital; Te, cortex temporal
(Tomado de Neafsey y otros, 1986). B) Localizacion de las areas motoras del
cortex de la rata. M1, area motoras primaria; M2, area motoras primaria; S1, area
somatosensorial primaria; S2, area somatosensorial secundaria; V1, area visual
primeria, V2, drea visual primaria; PV, area sensorial parietal ventral; Dis, cortex
disgranular; PR, campo parietal rostral (Modificado de Northcutt y Kaas, 1995).
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El area M1 del cértex de la rata presenta una organizacién somatotopica, ya
que la representacion orofacial se encuentra en la zona mas lateral y las
extremidades inferiores en la zona medial (Neafsey y otros, 1986; véase
Figura 5). La frontera citoarquitectonica entre AgM y AgL se corresponde con
la frontera funcional entre la regién en la que estan representados los
movimientos de las vibrisas y de los ojos (situada en una posicién medial), y
el resto del area motora (que ocupa una posicion mas lateral). Por el
contrario, es menos clara la coincidencia de la frontera funcional entre AgL y
la representacién somatosensorial S1 del cértex granular, situada mas
lateralmente (Neafsey y ofros, 1986). Una buena parte el area
somatosensorial primaria (S1) del cortex agranular de la rata puede
considerarse cortex motor, incluyendo la representacion de las patas

delanteras, patas traseras, boca, lengua y vibrisas (Neafsey y otros, 1986).

Ademas de esta representacion motora primaria, puede distinguirse una
segunda representaciéon somatomotora (M2) situada en una posicion rostral al
area M1 (Donogue y Wise, 1982; Neafsey y otros, 1986; Northcutt y Kaas,
2000). El area M2 de la rata también presenta una tosca organizacion
somatotédpica (Neafsey y otros, 1986; Donogue y Wise, 1982). El area M2 se
localiza cerca del polo frontal del hemisferio y estd separada del area M1 por
una banda estrecha de cortex en la que la estimulacion elécfric; ;)rovoca
movimientos del cuello y las vibrisas. En el area M2 se encuentra también una
representacion de las patas traseras y delanteras. Se requieren intensidades
de corriente mas altas en esta area que en el area M1 para provocar

movimientos (Donogue y Wise, 1982; Neafsey y otros, 1986). El area M2 de

la rata emite proyecciones cortico-espinales que terminan las regiones
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lumbares y cervicales de la médula (Wise y otros, 1979). Teniendo en cuenta
todas estas caracteristicas, el area M2 de la rata podria corresponderse con
el 4rea motora suplementaria (SMA) de los primates (Neafsey y otros, 1986).
También en primates el area SMA es una regién agranular con proyecciones
cortico-espinales (Murray y Coulter, 1981; Rizzolatti y otros, 2002) y los
umbrales de microestimulacion eléctrica son mas elevados en el area motora
primaria (Weiseendanger y otros., 1973, Weisendanger, 1981; MacPhearson

y otros, 1981; Wise y Tanji, 1981, Wu y otros, 2000).

Por (ltimo, se ha definido un area motora adicional en el cortex de la rata que
incluye un area motora de las vibrisas y un campo oculomotor frontal
(Neafsey y otros, 1986). La frontera funcional de este area, localizada en la
linea media, coincide con la frontera citoarquitectonica entre AgM y AgL. La
estimulacion eléctrica de esta area produce movimientos de los ojos, los

parpados y la cabeza, asi como movimientos de las vibrisas.

El cértex motor de los primates

El cortex motor de los primates se ha subdividido tradicionalmente en dos
regiones: las areas 4 y 6 de Brodmann (1909) o las area precentral y
precentral intermedia segin la nomenclatura de Cargpbell (1905).
Asimismo, la organizacién funcional que se atribuia a estas regiones
citoarquitecténicas era igualmente simplista: se distinguian en el cértex motor
de los primates tres subdivisiones funcionales, el cértex motor primario,
correspondiente al area 4 de Brodman; el area motora suplementaria
(Penfield y Welch, 1951; Woolsey y otros, 1952), situada sobre la superficie

medial del area 6 de Brodmann, en la que se muestra una representacion
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adicional de la cabeza y de las extremidades; y el area premotora de la
convexidad cortical lateral (Fulton, 1935). En nuestros dlas, esta visién clasica
tripartita ha cambiado considerablemente (Rizzolatti y otros, 1998; Rizzolatti y
Luppino, 2001). La visi6n tradicional de las relaciones entre el cértex motor
primario y el cértex premotor adyacente es cuestionable. Segun la hip6tesis
tradicional, el cértex premotor daria instrucciones al cortex motor, el cual, a su
vez, darfa instrucciones a la médula espinal (Fulton, 1935). Sin embargo,
tanto el cértex motor como el premotor proyectan directamente a la médula
espinal formando patrones complejos y solapados (Dum y Strick, 1991, 1996;
Maier y otros, 2002), lo que sugiere que la idea de una jerarquia simple puede
no ser correcta (véase, por ejemplo, Graziano y otros, 2002; Rizzolatti y otros,
2002; Rizzolatti y Lupino, 2001). El “cértex motor primario” es en realidad sélo
una de las areas corticales que proyectan al tronco y a la médula espinal.
Pueden definirse también otras areas corticales como areas “motoras” sobre
la base diferentes criterios, como por ejemplo, el que proyectan a otras
estructuras motoras, el que su lesion produce déficits en los movimientos y el
que su estimulacion produce movimientos. Sobre la base de estos criterios, el
sistema motor cortical de los primates esta constituido por multiples areas y
campos anatémicos y funcionales. Estas areas no s6lo estan implicadas en el
control motor, sino que también realizan funciones de transfprmacion
sensorio-motora y oftras funciones tradicionalmente atribuidas a areas

corticales asociativas.
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Organizacién citoarquitecténica y conectividad

El cértex motor de los primates se diferencia del resto del cértex en base a
-caracteristicas citoarquitecténicas, como es el que muchos de los somas de
las neuronas piramidales de la capa V de esta area presentan un tamario
excepcionalmente grande y el que las neuronas de la capa IV, la capa
granular que recibe las entradas talamicas, son muy escasas y estan muy
esparcidas en comparacion con la capa IV de otras areas del neocortex. Sin
embargo, el cortex motor no es una regidn citoarquitectonicamente
homogénea, sino que puede divirse en diversas areas. Por ejemplo, su
divisién por Brodmann en dos areas (areas 4 y 6) se basa en la presencia de
células piramidales extraordinariamente grandes (células de Betz) en la capa
V y la casi total ausencia de neuronas en la capa IV (cortex agranular) en el
area 4, mientras que el area 6, por el contrario, presenta neuronas mas
pequefias en la capa V y algunas neuronas en la capa IV (cortex disgranular).
Estas areas se han subdividido posteriormente en otras, sobre la base de su
diferente citoarquitectura, conectividad, distribucién de neurotransmisores,
caracteristicas histoquimicas y funcion. En todos los casos, las divisiones del
cortex motor propuestas por diferentes investigadores coinciden en parcelar
las areas 4 y 6 de Brodmann en una secuencia de bandas orientadas en
direccion medio-lateral. También coinciden iodas las *tlasificaciones
propuestas en subdividir el area 6 en diferentes subrregiones, una localizada
en la pared medial del hemisferio, otra en la convexidad dorsal y una tercera
en la convexidad ventral. Por dltimo, ademas de las areas 4 y 6 de Brodmann,
las areas 23 y 24 situadas en la cara medial del hemisferio y en el giro

cingulado contienen también al menos dos areas motoras corticales
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adicionales. En la Figura 6 y en la Tabla 2 se resumen las principales
propuestas de parcelacion del coértex motor de los primates y la

correspondencia entre ellas.

R

Figura 6. Areas motoras del cortex de los primates. Divisiones del cértex motor segin
Brodmann, 1903 (A); Vogt y Vogt, 1919 (B); Von Bonin y Bailey, 1947 (C); Barbas
y Pandya, 1987 (D); Matelli y otros, 1991 (E). Modificado de Matelli y otros,(1991).

Ademas de en la organizacion citoarquitecténica, las areas motoras del cortex
difieren en su patréon de conectividad (Muakkasa y Strick, 1979; Shima y
otros, 1991; Rizollatti y Luppino, 2001; Rizolatti y otros, 1998; véase Figura 7).
Por ejemplo, el area M1 recibe aferencias procedentes de las areas PMv,
PMd, SMA, CGc y CGr. Por el contrario, las areas PMvr, PMdr y pre-SMA no
proyectan directamente al area M1, sino que el area PMvr proyecta al area
PMvc, el area PMdr proyecta al area PMdc y el area pre-Sma proyecta al area
PMvr. Asimismo, diferentes areas motoras corticales reciben entradas de

diferentes areas corticales sensoriales y de asociacion. Por ejemplo, el area
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M1 recibe aferencias procedentes del area somatosensorial primaria (S1), el

area PMv recibe aferencias del area visual de asociaciéon 7b y el area PMd

recibe aferencias procedentes del area somatosensorial de asociacion 5.

Area motora del cingulo,
rostral

Denominacién Abreviatura Matelli Barbasy | Von Bonin Vogty | Brodman
usual usual ot al. Pandya y Bailey Vogt
Cértex motor primario M1 F1 4 FA 4a, 4b, 4 4
Cértex premotor, PMdc F2
dorsai caudal
Area motora SMA F3 6DC FB 6aa
suplementaria
Cértex premotor, PMve F4 6Va FBA 6
ventral caudal
Cortex premotor, PMvr F5 6Vb FCBm 6bw.B
ventral rostral
Pre-SMA Pre-SMA F6 MIr
Cértex premotor, PMdr F7 6DR FC 6af3
dorsal rostral
Area motora del cingulo, CGe 24d 23
caudal
CGr 24c¢ 24

Tabla 2. Correspondencias entre diferentes propuestas de parcelacion del cortex
motor de los primates (Modificado de Schieber, 1999).
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Figura 7. Conectividad de las areas motoras del cértex de los primates. Tomado de
Schieber 1999.

Organizacién funcional del cértex motor de los primates

El area M1 esta organizada somatotopicamente. La cara se representa en el
extremo mas lateral, préxima a la cisura de Silvio; la pierna en el extremo mas
medial, aunque también se extiende por la pared medial del hemisferio y el
brazo se sitia entre ellos (Figura 8). Las partes proximales  de las
extremidades, asi como el tronco, estan principalmente representados en la
superficie cortical expuesta, mientras que las paries distales~-de las
extremidades y la regién oral de la cara (labios y lengua) esta principaimente
representada en el flanco rostral del surco central (Woolsey y otros, 1952;
Fritsch y Hitzig, 1870; Penfield y Boldrey, 1937; Strick y Preston, 1978;
Huntley y Jones, 1991). Aquellas partes del cuerpo que se emplean en la

ejecucion de los movimientos finos, estan representadas sobre un territorio
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cortical mayor que las partes del cuerpo que se usan en movimientos toscos
(tronco y extremidades proximales). Esto crea la apariencia de un mapa motor
distorsionado de las diferentes partes del cuerpo (“simitnculo” u “homunculo”
motor; Woolsey y otros, 1952; Penfield y Rasmussen, 1952). La organizacién
somatotopica del area M1, sin embargo, no debe malinterpretarse.
Somatotopia significa representacion ordenada de las diferentes regiones
corporales, pero no implica mapas exactos de musculos individuales, o de
articulaciones concretas. Los musculos de la mano y del brazo y los
movimientos de los dedos estan representados como poblaciones neuronales
superpuestas y no somatotoépicamente segregadas, indicando, de este modo,
una representacion de orden superior que va mas alla de un simple nivel
muscular o articulatorio (Poliakov y Schieber, 1999). Aunque se han realizado
numerosos estudios de registro, alin no esta resuelta la cuestiébn de qué
parametros del movimiento (angulo de la articulacién, tension muscular,
fuerza, velocidad, direccion, etc) son codificados por las neuronas de una
determinada localizacién del cértex (Kakei y otros, 1999; Reina y otros, 2001;
Scott y Kalaska, 1995; Todorov, 2000). Las células del area motora primaria
disparan predominantemente durante el movimiento en una direccién
(direccién preferida), pero también, aunque con menos vigor, durante los
movimientos que se desvian de la direccién preferida (Georggppulos y otros,
1982). Cada curva de sintonia direccional de las distintas neuronas se
asemeja a la forma de la curva de distribucion gaussiana. El pico de la curva
coincide con la direccién preferida de la neurona. La sintonia establecida en el
registro de una unica neurona no es suficiente para especificar los
movimientos de precision en el espacio. Sin embargo, al registrar diferentes

neuronas y representar solapados todos los vectores de direccion para cada
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direccion de movimiento, aparece un vector de poblaci()n que concuerda con
la direccion del movimiento realizado por el animal. Por lo tanto, estos
trabajos indican que, ante un determinado movimiento, la mayorfa del cértex
motor se activa y que la direcciébn del movimiento se determina por la
actividad conjunta de las aportaciones de cada una de las células de la
poblacién (Bear y otros, 1996). Los estudios de microestimulacion eléctrica
intracortical ponen de manifiesto que diferentes muasculos se representan en
una misma localizacién de la corteza y que un mismo grupo muscular puede
activarse desde diferentes sitios de la corteza. Las observaciones anatémicas
indican que las salidas de una extensa zona del area M1 convergen en la
agrupaciéon neuronal motora de la médula que controla los muasculos que se
mueven en una parte dada del cuerpo. Asimismo se produce la divergencia
de las salidas de las neuronas del area M1, que se ramifican y hacen sinapsis
con multiples agrupaciones de neuronas motoras de la médula (Shinoda y
otros, 1981). Por lo tanto, no se encuentra en el cértex motor una mapa bien
definido de los musculos o las articulaciones. Las diferentes partes del cuerpo
aparecen representadas de una forma entremezclada (Penfield y Boldrey,
1937; Woolsely y otros, 1952; Donoghue y otros, 1992; Schieber y Hibbard,
1993; Sanes y otros, 1995; Lemon y Porter, 1976). Aunque es posible
distinguir unas &areas amplias de representacion de las extwgmidades
posteriores, de las extremidades anteriores o de la cara, aparece una escasa

organizacién somatotopica dentro de cada una de esas areas.
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Figura 8. Organizacién somatot6pica del cortex motor de los primates (Modificado de
Woolsey y otros, 1952; Schieber, 1999).

El area motora suplementaria constituye una regién funcional diferenciada del
cortex motor de los primates. La distincion del area motora suplementaria
(SMA) fue introducida por Woolsey y otros, (1952). La estimulacién eléctrica
del cortex de los primates pone de manifiesto un mapa corporal completo
organizado somatotopicamente en el cortex motor primario, y mas
rostraimente, una representacién motora adicional, o suplementaria, situada
sobre la superficie cortical medial de los hemisferios. Durante mucho tiempo
se ha considerado al SMA como una entidad homogénea. Sin embargo, en

los Uitimos afios se ha comprobado que esta estructura esta formada por dos
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areas, el area SMA propiamente dicha (o area F3) y el area pre-SMA (o area
F6), que difieren tanto en términos microestructurales como funcionales
(Geyer y otros, 2000). El area SMA esta organizada somatotopicamente. Las
representaciones del brazo y de la extremidad posterior se corresponden con
dos bandas oblicuas que discurren desde una posicién dorso-rostral a una
posicion ventro-caudal. El brazo estd representado en la banda rostral,
mientras que la pierna lo estad en la banda caudal. Mas rostrailmente ain se
localiza una pequefia representacion orofacial, préxima a la frontera con el
area pre-SMA. Los experimentos de microestimulacion intracortical ponen de
manifiesto las marcadas diferencias existentes en la organizacion funcional de
las areas M1, SMA y pre-SMA (para una revision reciente véase Geyer y
otros, 2000; Graziano y otros, 2002; Rizzolatti y otros, 1998, 2002). La
estimulacion de baja intensidad (<20 pA) en el area M1 provoca movimientos
rapidos y de baja latencia. La mayorfa de los movimientos provocados son
movimientos simples (por ejemplo, movimientos restringidos a una Unica
articulacién o a los de los dedos de una sola extremidad), mientras que sélo
una pequefia proporcion de los movimientos provocados son movimientos
contiguos (movimientos que ocurren en dos articulaciones adyacentes) o
movimientos complejos (movimientos de mas de dos articulaciones o de
articulaciones o partes del cuerpo no contiguas). Los movimientgs_de las
regiones proximales y distales de las extremidades se presentan, asimismo,
muy bien delimitados y claramente segregados en el espacio. Por el contrario,
en el area SMA, disminuye la proporcién de los lugares de estimulacién en los
que los parametros normales provocan movimientos. Los movimientos
provocados son rapidos y de baja latencia, pero los umbrales de excitacion

son superiores a los encontrados en el area M1 (10-30pA). La naturaleza de
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los movimientos inducidos por la estimulacion en las areas SMA y pre-SMA
es también algo diferente de la de los obtenidos en el area M1. En el area
SMA baja la proporcion de movimientos simples provocados con respecto al
area M1. Los movimientos proximales estan mucho mas representados en el
area SMA que los movimientos distales y estan separados espacialmente de
forma difusa. Por ultimo, en el area pre-SMA son alin menos los sitios en los
que los parametros normales de microestimulacién provocan movimientos. En
esta region los umbrales de movimiento son incluso mas altos (20-40 pA) que
en el area SMA. El 60% de los movimientos inducidos son movimientos
rapidos y de baja latencia, mientras que el 40% son desplazamientos lentos
de las extremidades que se asemejan a movimientos naturales o a ajustes
posturales del animal. Este Gltimo tipo de movimiento no puede ser provocado
desde las areas SMA y M1. En el area pre-SMA, los movimientos proximales
estan también mucho mas representados que los movimientos distales y la
separacion espacial es también difusa (Luppino y otros, 1991). En resumen,
los resultados de los estudios de microestimulacién intracraneal muestran que
la excitabilidad cortical decrece desde el area M1 al area pre-SMA vy que los
umbrales a los que se provocan los movimientos y el grado de complejidad de
los movimientos inducidos se incrementan (Geyer y otros, 2000). La vision
tradicional con respecto a la contribucion al control mptoL de las areas
situadas en la superficie medial del area 6 de Brodmann, es qué el area SMA
estd mas implicada en el control de movimientos complejos que en el control
de los simples. Del mismo modo, se piensa que estas areas estan mas
relacionadas con los actos motores de iniciacién interna en detrimento de los
de inicializacién externa, asi como con el control de los movimientos de las

extremidades proximales en vez de las distales. Sin embargo, ésta podria ser
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una vision excesivamente simplificada de la funcién del area motora

suplementaria (véase Taniji, 1996).

El cértex premotor dorsolateral puede dividirse en dos regiones, el cortex
premotor dorsolateral caudal (PMdc) o area F2 y el cortex premotor
dorsolateral rostral (PMdr) o area F7 sobre la base de resultados
citoarquitecténicos, histoquimicos y de conectividad (Barbas y Pandya, 1987;
Bonin y Bailey, 1947; Gabernet y otros, 1999; Geyer y otros, 1998, 2000;
Matelli y otros, 1985, 1991; Petrides y otros, 2000; Vogt y Vogt, 1919). El area
PMdc ocupa una posicion inmediatamente anterior a las representaciones del
tronco y de la extremidad anterior del area M1. Esta delimitada medialmente
por las areas SMA y pre-SMA y rostralmente por el area PMdr. El area PMdc
es excitable eléctricamente, pero los umbrales son aqui mas altos que en el
area M1. El area PMdc presenta una cruda organizacion somatotdpica. Los
movimientos de las extremidades posteriores estan representados en una
posicion dorsal y los movimientos del brazo en una posicién ventral. El area
PMdr es escasamente excitable mediante estimulacién eléctrica, siendo los
umbrales de estimulacién considerablemente mas altos que en el area PMdc
que en el area M1 (Godschalk y otros, 1995). La organizacion somatdpica es
menos clara en el area PMdr que en el area PMdc (Geyer y otros, 2000). Sin
embargo, si pueden provocarse facilmente desde esta é-rea sacadaSdculares
convergentes o dirigidas a una meta, sobre todo en puntos situados en el
cortex frontal dorsomedial (Schlag y Schlag-Rey, 1987; Schieber, 1999;
Tehovnik y otros, 2000). Las areas PMdc y PMdr forman parte de dos
circuitos funcionales diferenciados (Geyer y otros, 2000; Rizzolatti y otros,

2002). Las areas SMA y PMdc parecen pertenecer al mismo circuito,
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constituyendo el blanco, a través del nucleo talamico ventral posterior pars
oralis (Vlo), del putamen y el globo palido. Por otro lado, las areas pre-SMA y
PMdr pertenecen a otro circuito que recibe aferencias del nucleo caudado, a
través del nucleo talamico ventral anterior pars parvocelularis (Vapc), desde el
nucleo caudado. El drea PMdr forma parte de un circuito oculomotor
subcortical (Matelli y Luppino, 1996). El area PMdc esta conectada con el
area M1, pero no con el cortex prefrontal. Por el contrario, el area PMdr esta
fuertemente conectada con el cortex prefrontal, pero no establece conexiones
directas con el area M1 (Barbas y Pandya, 1987; Luppino y otros, 1990). Las
areas PMdc y PMdr reciben también abundantes entradas provenientes del
cortex parietal posterior. Estas conexiones constituyen la base anatomica de
varios circuitos parieto-frontales que constituyen unidades esenciales del
sistema motor cortical (Rizzolatti y otros, 1997; Matelli y otros, 1998; Rizzolatti
y otros, 1998). Por ultimo, el area PMdc envia proyecciones descendentes
hacia la médula espinal, mientras que el area PMdr proyecta hacia el coliculo
superior y hacia la formacion reticular del tronco del encéfalo (Fries, 1985; He
y otros, 1993; Keizer y Kuypers, 1989). Estos circuitos corticales y
subcorticales de los que forman parte las areas PMdc y PMdr no son soélo
entidades anatémicas, sino que también constituyen entidades funcionales.
Los circuitos en los que participa el area PMdc parecen estar implicados en la
planificacion y el control de los movimientos de las extremidades superiores e
inferiores en funcién de la informacién somatosensorial y visual (Rizzolatti y
otros, 1998, 2002; Rizzolatti y Luppino, 2001). Una de las principales
funciones de este circuito podria ser la monitorizaciéon y el control de la
posicién de las extremidades durante la fase de desplazamiento hacia un

punto concreto del espacio. Por el contrario, los circuitos de los que forma
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parte el area PMdr parece ser importante para la seleccion de los
movimientos condicionales y para la localizacion visual de los estimulos en el
espacio como prerrequisito para la realizacién de los movimientos de captura.
Asimismo, el &rea PMdr podria participar en el control de las sacadas que se
realizan durante los movimientos de la cabeza (Geyer y otros, 2000; Olson y

Getter, 1995, 1996).

Por dltimo, el cortex premotor ventrolateral puede dividirse al menos en una
regién caudal (PMvc) o area F4, y otra rostral (PMvr) o area F5, aunque hay
considerables discrepancias entre diferentes investigadores sobre la
localizacién, tamafio y fronteras de las dreas que los componen (Barbas y
Pandyas, 1987; Bonin y Bailey, 1947; Geyer y otros, 1998; Matelli y otros,
1985; 1996; Petrides y otros, 2000; Vogt y Vogt, 1919). Las areas PMvc y
PMvr estdn organizadas somatotopicamente, aunque el mapa motor que
contienen es incompleto (Rizzolatti y otros, 1998, 2002; véase Figura 8). Los
movimientos del brazo estan representados en la porcion dorsal de estas
areas, mientras que los movimientos orofaciales lo estan en la porcién ventral.
El darea PMvr es menos excitable eléctricamente que el area PMvc. Las areas
PMvc y PMvr forman parte de circuitos corticales y subcorticales diferentes
que constituyen unidades funcionales importantes del sistema de control del
movimiento. Reciben entradas de ntcleos diferentes del talamo. El 4féea PMvc
recibe informacién procedente del putamen y del globo pélido a través del
nacleo VLo del talamo, mientras que el area PMvr recibe informacion
procedente del cerebelo a través del drea X del tdlamo (Matelli y otros, 1989).
El area PMvr, pero no el drea PMvc, recibe aferencias desde el cortex

prefrontal. El area PMvc esta fuertemente conectada con el area SMA que
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con el area pre-SMA. Por el contrario, el &rea PMvr mantiene mas conexiones
con el area pre-SMA que con el area SMA. Adehés, mientras que toda el
area PMvc envia abundantes proyecciones al area M1, s6lo una pequeiia
parte del drea PMvr, situada en el flanco caudal del surco arcuato inferior
proyecta al area M1. A su vez, las areas PMvc y PMvr forman también parte
de circuitos parieto-frontales diferenciados. El area PMvc recibe entradas
procedentes del area intraparietal ventral (IPV). El area PMvr recibe
aferencias del area intraparietal anterior (IPA) y del area PF del I6bulo parietal
inferior. El area PMvc envia proyecciones descendentes hacia el tronco del
encéfalo y la médula espinal, mientras que el area PMvr proyecta casi
exclusivamente a la formacion reticular (Dum y Stick, 1991; He y otros, 1993;
Keizer y Kuypers, 1989). El area PMvc participa en un circuito cortical que
esta probablemente implicado en la codificacion del espacio peripersonal y en
la transformacién de las posiciones de los objetos en el espacio en
movimientos apropiados dirigidos hacia ellos (Rizzolatti y otros, 1998, 2002).
Por su parte, el area PMvr parece formar parte de un circuito que se encarga
de la codificacién de las propiedades geométricas intrinsecas de los objetos y
para la transformacién de éstas en movimientos apropiados dirigidos a una
meta, que transforma las caracteristicas visuales de los objetos en actos
motores aparentemente almacenados en esos circuitos (Jeagnerod y otros,
1995; Rizzolatti y otros, 1998, 2002; Graziano y otros, 2002; Rizzolatti y
Luppino, 2001).

El patron de organizacién de las areas motoras del cortex del cerebro humano
es muy similar al que presentan los primates no-humanos (Geyer y otros,

2000; Penfield y Rasmussen, 1952; Penfield y Welch, 1951; Rizzolatti y otros,
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2002). Asimismo, en los prosimios se ha descrito un patrén de organizacion
funcional del cortex motor muy semejante al de los primates. Por ejemplo, en
el galago se han diferenciado mas de 10 areas motoras, entre las que se
encuentra un area M1, varias areas premotoras (PMdc, PMdv, PMvc y PMvr),
y las areas SMA y pre-SMA (Xu y otros, 2000). Cada una de estas areas
corticales presenta caracteristicas citoarquitecténicas y de conectividad, asi
como un patrén de respuesta a la estimulacion eléctrica muy similar a la de su
equivalente en el cortex de los simios. Por lo tanto, el conjunto de resultados
disponibles sugiere que un sistema motor cortical complejo, constituido por
mas de 10 areas diferenciadas, estuvo presente en una etapa muy temprana
de la evolucién de los primates, y que ese patron de organizacién se ha

conservado en las diferentes radiaciones de primates (Wu y otros, 2000).

El palio telencefalico de los peces teleésteos

El telencéfalo de los vertebrados presenta un enorme rango de diversidad y
es mas variable filogenéticamente que otras regiones del encéfalo, como por
ejemplo el cerebelo, el mesencéfalo o la médula espinal (Northcutt, 1995;
Nieuwenhuys y otros, 1998; Butler y Hodos, 1996). Una de las variaciones
mas importantes en la morfologia de los hemisferios telencefalicos de los
vertebrados se encuentra en los peces actinopterig_ios. Los h@misferios
telencefalicos de los peces actinopterigios se forman mediante un proceso de
eversion durante el desarrollo embrionario, en vez de formarse mediante un
proceso de evaginacion como ocurre en otros vertebrados (Nieuwenhuys,
1963; Northcutt y Braford, 1980; Figura 9). Estas diferencias en el proceso de

desarrollo embrionario producen notables divergencias morfologicas, como
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por ejemplo, hemisferios con ventriculos internos en el caso de los
vertebrados no-actinopterigios y hemisferios macizos bordeando una unica
cavidad ventricular en la radiacion evolutiva de los actinopterigios (Figura 10).
Sin embargo, a pesar de las notables diferencias morfolégicas que han
dificuitado durante decenios el establecimiento de las homologias de las
regiones del telencéfalo de los peces actinopterigios, un creciente conjunto de
evidencias morfolégicas, embriolégicas y funcionales indican que el
telencéfalo de todos los vertebrados, incluyendo el de los peces

actinopterigios, presenta un patrén de organizacién comun.

Figura 9. Desarrollo embrionario del telencéfalo de los peces actinopterigios
(eversidon) en comparacion con los vertebrados no-actinopterigios (evaginacion).
En los peces actinopterigios los hemisferios telencefalicos se forman mediante un
proceso de eversion durante el desarrollo embrionario, mientras que en el resto de
los vertebrados se forman mediante un proceso de ‘evasinacion. Como
consecuencia de ello, mientras que en el resto de los vertebrados las paredes de
la vesicula prosencefélica embrionaria sufren un proceso de plegado hacia la linea
media que da lugar a dos hemisferios con ventriculos interiores, en los peces
6seos los hemisferios cerebrales se forman tras un proceso de plegado hacia
fuera de la region dorsal de la pared vesicular. Como resultado de este proceso de
eversion se forman en los peces adultos dos hemisferios macizos, separados por
un dnico ventriculo coman cubierto por una fina membrana pial, mientras que el
telencéfalo del resto de los vertebrados estd formado por hemisferios con
ventriculos interiores (Modificado de Nieuwenhuys y otros, 1998).
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Amphlbta .o
(Rana)
- N '
Condrictios (Lepisosteus)
(Squalus)

SARCOPTERIGIOS
CTINOPTERIC}O} Crosoptetigios

(Latimeria)
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Figura 10. Cladograma en el que se muestran las principales variaciones del
telencéfalo de los vertebrados. Cada tax6n se representa mediante una seccion
transversal de un hemisferio cerebral. (Modificado de Northcutt, 1980; 1995).

Citoarquitectura del palio de los peces teleésteos

Los hemisferios telencefalicos de los peces actinopterigios se forman por un
proceso de eversion en lugar de evaginacion como ocurren en otros
vertebrados (Northcutt y Braford, 1980; Nieuwenhuys, 1963; Nieuwenhuys y
otros, 1998). El telencéfalo de los peces teledsteos se ha dividido en un area
dorsal y un area ventral que se consideran homélogas al palio y aksubpalio,
respectivamente, de otros vertebrados (Nieuwenhuys, 1963; Nieuwenhuys y
Meek, 1990; Northcutt, 1981, 1983; Northcutt y Braford, 1980; Holmgren,
1922). El area dorsal se ha dividido tradicionalmente en una serie de zonas
orientadas longitudinalmente (parasagitalmente): la zona medial (Dm), la zona
dorsal (Dd), la zona lateral (Dl) y la zona central (Dc) del area dorsal

(Nieuwenhuys, 1963; Nieuwenhuys y Meek, 1990; Northcutt, 1981, 1983;
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Northcutt y Braford, 1980; Nieuwenhuys y otros, 1998; véase la Figura 10). La
zona Dm se encuentra en una posicion medial al surco ipsiliforme, que
recorre los hemisferios con una orientacién longitudinal. El area Dm rostral
estd formada por pequefias neuronas ordenadas en laminas difusas
(Bannister, 1973; lto, 1973). En las regiones caudales de Dm los cuerpos
celulares son de mayor tamafio. El drea Dd es una pequefia region situada
entre el surco ipsiliforme y Dm. Los tipos celulares en esta region son
similares a los encontrados en Dm (lto, 1973). A niveles rostrales, el surco
ipsiliforme separa a Dm de Dd. A niveles intermedios, la extensién de Dd
disminuye, haciéndose indistinguible de DI. La regién dorsal de Di esta
formada por células de tamafio medio ordenadas en columnas
perpendiculares a la superficie ependimaria. La region ventral de DI esta

formada por células pequeiias organizadas frecuentemente en grupos.

A niveles caudales el surco ipsiliforme separa Dm de DI. En la region caudal
del telencéfalo se encuentra una ultima zona del area dorsal que algunos
autores han denominado Dp (Northcutt y Braford, 1980) y otros la han incluido
en la porcion caudal de Dd+DI (Nieuwenhuys y otros, 1998). El area dorsal,
parte central (Dc) es la region central del telencéfalo, que contiene células de
gran tamarfio, y se extiende por toda la longitud del telencéfalo. Esas células
con grandes somas tienen dendritas finas con abundantes éspﬁ;s (Bannister,
1973; lto, 1973; Sheldon, 1912). Todas estas zonas longitudinales pueden
subdividirse a su vez en otras (Meek y Nieuwenhuys, 1998). Por ejemplo, Dm
ha sido subdividida en cuatro regiones, mientras que DI se ha subdividido en

tres regiones (una region dorsal, DId; una region ventral, Dlv; y una region

posterior, DIp). También Dc se ha subdividido en grupos celulares que se
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corresponden con cada una de las regiones paliales mas superficiales (Bass,

1981; Braford, 1995; Saidel y otros, 2001).

Figura 11. Secciones transversales del telencéfalo del carpin dorado (Carassius
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auratus). En la visién lateral del cerebro se muestran los niveles de corte (A-D).
Cb, cerebelo; DC, parte central del area dorsal; DD, parte dorsal del éwea dorsal;
DLd, subidivision dorsal de [a parte lateral del area dorsal; DLv, subdivisién ventral
de la parte lateral del 4rea dorsal; Dmd, subdivisién dorsal de la parte medial del
area dorsal; DMv, subdivision ventral de la parte medial del area dorsal; Dp, parte
posterior del area dorsal; LH, l6bulo hipotaldmico; LV, ldbulo vagal; Nt, nicleo de
la tenia; Tel, telencéfalo; TO, techo 6ptico; Vd, parte dorsal del area ventral; Vi,
parte lateral del drea ventral; VP, parte postcomisural del area ventral; Vs, parte
supracomisural del drea ventral; Vv, parte ventral del area ventral.
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Homologias y organizacién funcional del palio del telencéfalo de los peces
telebsteos

Sobre la base de evidencias topol6gicas, al patron de conectividad, patrones
histoquimicos, conectividad y evidencias embriolégicas, se han formulado
diversas hipotesis sobre las homologias de las subdivisiones del palio del
telencéfalo de los peces teledsteos (Bradford, 1995; Butler y Hodos, 1996;
Nieuwenhuys y otros, 1998; Northcutt, 1995;). La parte ventral de Dm (Dmv)
podria ser homologa a la amigdala cortical de otros gnatostomos. El area Dp
se considera homéloga al palio lateral, olfatorio, o cortex piriforme de otros
gnatostomos. La subdivisién ventral de DI (Dlv) se considera homéloga al
palio medial o formacion del hipocampo del resto de los gnatostomos. Y
finalmente, las areas Dd y la subdivisiébn dorsal de DI (Did), asi como
probablemente la subdivision dorsal de Dm (Dmd), podrian ser homoélogas al

palio dorsal, no limbico/no olfatorio, o isocértex de otros gnatostomos.

Las areas Dlv y Dlp del telencéfalo de los peces teledsteos podrian ser
homdlogas al palio medial o hipocampo del resto de los gnatostomos, dado
que esta estructura ocupa una posiciéon topologica compatible con la que
deberia ocupar el hipocampo tras un proceso de eversion (Holmgren, 1920;
Kuhlenbeck, 1973; Northcutt y Braford, 1980; Northcutt, 1995), presenta un
patron de distribucion de neurotransmisores y otroé marcadore® histoquimicos
(Batten y otros, 1990; Braford, 1995; Ekstrém y otros, 1990; Medina y Reiner,
1995; Northcutt y Braford, 1980; Parent, 1986; Pifiuela y Northcutt, 1994,
1995; Sharma y otros, 1989; Vecino y otros, 1989), asi como un patron de
conexiones (Braford, 1995; Echteler y Saidel, 1981; Murakami y otros, 1983;

Striedter, 1992), notablemente similar al de otros gnatostomos. Desde un
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punto de vista funcional, la subdivisién lateral del palio del telencéfalo de los
peces teledsteos esta implicada selectivamente en procesos de aprendizaje y
memoria espacial de forma notablemente similar a como lo esta el palio
medial o hipocampo de los vertebrados terrestres (Rodriguez y otros,
2002a,b). Las semejanzas funcionales entre la regién mas lateral del palio de
los peces teledsteos y el palio hipocampico de otros vertebrados suponen una
robusta validaciéon desde un nivel funcional de la hipétesis de homologia

propuesta previamente en un contexto puramente anatémico

Por su parte, la regi6on ventral de Dm, es decir Dmv, se ha considerado
homéloga a la amigdala palial de otros gnatostomos (Braford, 1995). El patrén
de conexiones de Dm (que incluye entradas talamicas y conexiones
reciprocas con el hipotdlamo) sugiere que se trata de una zona limbica del
telencéfalo de los teledsteos. La posicion topolégica de Dm entre el area
ventral (sub-palio) y el palio olfatorio es similar a la posicién que ocupa la
amigdala palial en anfibios, reptiles y mamiferos (Bruce y Neary, 1995).
Desde un punto de vista funcional, diversos resultados sugieren una similitud
entre parte de Dm y la amigdala palial. Las lesiones o la estimulacion eléctrica
de Dm produce cambios conductuales en los teleésteos notablemente
similares a los observados tras lesiones o estimulacién eléctrica en la
amigdala de los tetrapodos (p.e. Kling y Brothers, 1992). Por eje‘m'plo, las
lesiones localizadas en Dm producen deficiencias en el aprendizaje
emocional (Portavella y otros, 2002) y alteraciones en la conducta agresiva
(de Bruin, 1980). La estimulacién eléctrica de Dm produce cambios en la

conducta agresiva y reproductiva (Demski, 1983).
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Finalmente, la regién dorsal del palio del telencéfalo de los peces
actinopterigios (incluyendo las areas Did, Dd y Dmd ) ha sido propuesta como
homéloga al palio no-olfatorio/no-limbico o al isocortex de otros vertebrados.
La region dorsal del palio de los peces teleésteos mantiene conexiones
reciprocas con diversos nucleos subpaliales que podrian ser homélogos a los
ganglios de la base (Vd, Vs y Vp), y recibe entradas procedentes del rafe
superior, del locus coeruleus y del ntcleo talamico anterior (lto y otros, 1986;
Murakami y otros, 1983; Wulliman y Rink, 2002) y a su vez proyecta al techo
6ptico, la tegmento mesencefalico y al complejo preglomerular (Echteler y
Saidel, 1981; Murakami y otros, 1983; Striedter, 1991). En diferentes grupos
de peces actinopterigios la region dorsal del palio recibe una doble inervacién
sensorial bisinaptica del techo y del toro longitudinal a través del complejo
preglomerular y a través del nucleo pretaldmico (Braford y otros, 1992; Ito y
Vanegas, 1983; Murakami y otros, 1983; Rooney y Szabo, 1991; Wullimann y
Northcutt, 1990), homélogo al ntcleo rotundo de reptiles y aves y al nucleo
talamico lateral-pulvinar de los mamiferos. Esta doble inervacién es una
caracteristica constante del cértex dorsal o el isocortex de los vertebrados
(para una revision, véase Butler, 1994). También aparecen conexiones
bisinapticas del area dorsal del palio al cerebelo en numerosas especies de
teledsteos (via telencéfalo-tegmento-cerebelosa). El area doggal del palio, y
especialmente el grupo asociado de Dc, proyecta al nucleo tegmental dorsal
(Braford y Northcutt, 1983; Murakami y otros, 1983; Nieuwenhuys y Verrijdt,
1983; Vanegas y Ebbesson, 1976; Wullimann y Meyer, 1993; Wullimann y
Northcutt, 1988, 1990). A su vez, el nucleo tegmental dorsal proyecta al
cerebelo (Wulliman y Meyer, 1993; Wullimann y Northcutt, 1988, 1989, 1990).

La regién dorsal del palio presenta escasas conexiones con el hipotalamo
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(Braford, 1995; Northcutt, 1995). Por lo tanto, la region dorsal del palio del
telencéfalo de los peces tele6steos consiste en una regién del palio no-
olfatoria/no-limbica y con importantes conexiones bisinapticas con el cerebelo
y el techo 6ptico. Las poblaciones celulares del palio de los mamiferos y las
aves que presentan tales caracteristicas y que a su vez proyectan a nucleos
precerebelosos (como por ejemplo el nucleo rojo o el puente) son poblaciones

del cortex dorsal o isocértex (Braford, 1995; Butler, 1994).

Desde un punto de vista funcional, al igual que el palio dorsal o el isocortex de
otros vertebrados, el palio dorsal del telencéfalo de los peces teledsteos esta
organizado en areas receptoras discretas para diferentes modalidades
sensoriales (Prechtl y otros, 1998; Saidel y otros, 2001; Wulliman y Rink,
2002). La regién dorsal del palio de los teledsteos, al igual que el palio dorsal
o el isocortex de otros vertebrados (Butler, 1994, 1995; Kaas, 1995; Karten,
1991; Northcutt, 1995; Northcutt y Kaas, 1995) se caracteriza por la presencia
de entradas de distintas modalidades sensoriales (visual, auditiva,
mecanosensorial, etc.) procedentes del talamo anterior y del complejo
preglomeruloso (Braford, 1995; Butler, 1995; Echteler, 1985; Echteler y
Saidel, 1981; Finger, 1980; Murakami y otros, 1983; Prechtl y otros, 1998,
Striedter, 1991,1992; Wulliman y Rink, 2002), y sus aferencias alcanzan a los
nucleos pretectales y precerebelosos. Estudios electroﬁsiolégico:.y otros
estudios funcionales han puesto de manifiesto que el area dorsal del palio del
telencéfalo de los peces actinopterigios participa en el procesamiento de la
informacién sensorial, habiéndose registrado en el telencéfalo de los peces

actividad unitaria y potenciales evocados visuales, electrosensoriales, de la

linea lateral, y auditivos en regiones diferenciadas del palio dorsal (Cohen y
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otros, 1973; Bodznick y Northcutt, 1984; Saidel y otros, 2001; Demski y
Beaver, 2001; Friedlander, 1983; Rakic y otros, 1979; Prechtl y otros, 1998).

Por el contrario, son practicamente inexistentes los datos referentes a la
posibilidad de la presencia de areas motoras en el palio del telencéfalo de los
peces actinopterigios. De hecho, la visién tradicional es la de que los circuitos
paliales o corticales para el control del movimiento se han desarrollado sélo
en algunos grupos de vertebrados, como los mamiferos o las aves (ten
Donkelaar, 2001; véase Tabla 1). El objetivo del presente trabajo es investigar
la posible existencia de areas motoras en el palio del telencéfalo de los peces
teledsteos y su organizacion funcional. En nuestro conocimiento, existe sélo
un trabajo en el que se pone de manifiesto que la estimulacion eléctrica del

telencéfalo provoca movimientos de los ojos (Fiebig y otros, 1985).
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Planteamiento y objetivos

Las teorias tradicionales sobre la evolucion del sistema motor de los
vertebrados (Ariéns Kappers y otros, 1963; Crosby y Schnitzlein, 1982;
Herrick, 1921, 1948; Papez, 1929; Butler y Hodos, 1996; Nieuwenhuys y
otros, 1998) se basan en la idea de que durante la filogenia de los
vertebrados tuvo lugar un proceso de encefalizacién, es decir, de
diferenciacion e incremento de complejidad progresiva desde estructuras
neurales mas caudales, como la médula espinal o el tronco cerebral, hasta las
estructuras mas rostrales, proceso que culminaria con la aparicion del
neocortex en los mamiferos. Por lo tanto, segin estas teorias, los circuitos
medulares y troncoencefalicos especializados en la generacién y el control del
movimiento habrian aparecido muy temprano en la historia evolutiva, estando
ya presentes en los peces ancestrales y siendo compartidos en lo esencial
por los diferentes grupos de vertebrados. De forma progresiva, en algunos
grupos de vertebrados, se habrian ido afadiendo a estos‘c_:_ircuitos otros
sistemas de generacion y control de los movimientos mas avanzados, como
por ejemplo, los mecanismos de los ganglios de la base. Finalmente, el
proceso habria culminado con la aparicion del sistema motor cortical de los
mamiferos, que alcanzaria su maximo desarrollo en los primates, con la
aparicion de vias de proyeccion directas desde la corteza hasta la médula

espinal (ten Donkelaar, 2001).
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Estas hipétesis sobre la evolucion del sistema motor tienen su
correspondencia con la idea tradicional de que los hemisferios telencefalicos
de los peces actinopterigios constituyen vesiculas poco diferenciadas
dominadas por las entradas olfatorias, sin ningun papel en el control de los
movimientos (Northcutt, 1995; Butler y Hodos, 1996). No obstante, esta idea
tradicional se ve puesta en entredicho por un creciente conjunto de evidencias
experimentales que demuestran que el telencéfalo de los peces
actinopterigios es una estructura altamente diferenciada y que la region palial
del mismo esta formada por 4reas especializadas en el procesamiento de la
informacién procedente de diversas modalidades sensoriales y en complejos
procesos cognitivos (Wulliman y Rink, 2002; Rodriguez y otros, 2002b;
Buttler, 1994, 1995; Saidel y otros, 2001; Prechtl y otros, 1998). De hecho,
evidencias genéticas, neuroanatomicas, neuroquimicas, . embriologicas,
neurofisioldgicas y conductuales indican que el palio de todos los vertebrados,
incluyendo a los peces actinopterigios, puede dividirse al menos en una
region lateral o palio olfatorio, un palio hipocampico, una region
correspondiente a la amigdala palial y finalmente, un palio dorsal, no-
olfatorio/no-limbico (isocértex en los mamiferos) (Northcutt, 1995; Buttler y
Hodos, 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998). Por lo tanto, dada la presencia de
regiones homologas al isocortex de los mamiferos en diversos geupos de
vertebrados, cabe la posibilidad de que estas regiones, ademas de estar
implicadas en el procesamiento sensorial y perceptivo, participen en el control
del movimiento. E! objetivo principal del presente trabajo es comprobar la
posible existencia de areas motoras en el palio del telencéfalo de los peces
teledsteos, que puedan ejercer control sobre centros premotores

paralelamente a otros centros generadores, como por ejemplo el techo 6ptico.
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La existencia de areas motoras en el palio del telencéfalo de los peces
teledsteos indicarfa que la presencia de un sistema palial de control motor
podria constituir una caracteristica primitiva de los vertebrados. Es decir este
resultado permitiria formular la hipotesis alternativa de que los sistemas de
control motor del palio del telencéfalo podrian aparecido muy temprano en la
historia filogenética de los vertebrados, pudiendo haber estado ya presentes
incluso en los vertebrados ancestrales que dieron lugar a los actuales grupos

de vertebrados.

Por lo tanto, los objetivos especificos del presente trabajo son el investigar la
posible presencia de areas motoras en el palio del telencéfalo de los peces
tele6steos, y en su caso, delimitar sus fronteras y su posible correspondencia
con demarcaciones citoarquitecténicas e histoquimicas y analizar su

organizacion funcional.
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Sujetos

Para la realizacion de los experimentos del presente trabajo de
investigacién se emplearon 45 carpas doradas (Carassius auratus)
suministradas por distribuidores locales. Los animales median entre 12 y
14 cms de longitud medidos desde el extremo mas rostral de la cabeza
hasta la base de la cola. Se mantuvieron en pequefios grupos en acuarios
de cristal de 200 litros con agua aireada y filtrada a 20°C+2° y estuvieron
sometidos a un ciclo diario de 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad y
fueron alimentados regularmente dos veces al dia. Estas condiciones

generales se mantuvieron constantes durante todos los experimentos.

El empleo y la manipulacién de los animales de experimentaciz‘f; se realizd
siguiendo las recomendaciones de la Directiva 86/609/CEE del Consejo de
la Comunidad Europea y del Real Decreto 223/1988 relativos al empleo de

animales de experimentacion.
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Cartografia general de los hemisferios telencefélicos

mediante tinciones de cresil-violeta, COX

mediante microestimulacion eléctrica 8

Cartografia detallada mediante estimulacion de regiones
. 9

funcionales especificas del telencéfalo
Cartografia detallada mediante estimulacién de planos 6
coronales o sagitales del telencéfalo

Andlisis de los efectos de la variacion sistematica de los

parametros de estimulacion en diversas areas 3
funcionales telencefalicas

Andlisis de los efectos de la lesién del techo 6ptico 5
Elaboracion de atlas histolégicos del telencéfalo 14

Tabla 3. Nimero de animales utilizados y distribucion en cada uno de los

experimentos realizados

Cirugia

Los animales se anestesiaron por inmersion en unaAsolucién 1:20.000
(peso/volumen) de metanosulfonato de tricaina (M3222.V §f'g'ma).
Posteriormente fueron envueltos en una gasa estéril humedecida y fueron
inmovilizados en el interior de la cAmara de operacion, en la que el animal
quedaba parcialmente cubierto de agua. La boca del animal se ajust6 a un
tubo de material plastico conectado a una bomba, la cual aseguraba un

flujo constante de agua aireada en las branquias. La concentracion de

62




AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

anestésico en el circuito de agua se mantuvo al nivel adecuado (1:20.000)
hasta que concluyé la cirugia. Antes de la operacion se aplic6 un

desinfectante quirargico y una solucién de lidocaina en la zona de

operacion.

El procedimiento quirurgico se realizé bajo control visual mediante un
microscopio binocular. Se realizé una apertura en el area del craneo dorsal
a los hemisferios telencefalicos (4x4mm aproximadamente). Tras ello se
retir6 el tejido meningeo que cubren los hemisferios telencefalicos,
evitando la produccion de hemorragias. A continuacion mediante una
micropipeta acoplada a un sistema de vacio manual se retiré
cuidadosamente el tejido graso que cubre la region del telencéfalo de
forma que esta estructura qued6 completamente expuesta.
Posteriormente, se procedié6 a la colocacion de un tomillo de acero
inoxidable en el hueso frontal que se empleé como electrodo indiferente
durante la estimulacién monopolar. Tras ello, los bordes de la apertura del
craneo se cubrieron con cemento dental y se fijaron dos barras metalicas
en la zona de los huesos temporales que inmovilizaban la cabeza del

animal durante ia sesion experimental.

El procedimiento quirtirgico continué con la implantacion de Ios‘ d_ispositivos
del sistema de registro magnético de los movimientos (véase él apartado
siguiente). Se implanté un magneto en el margen temporal inferior de la
esclerética de cada ojo, otro en el margen mas caudal de cada opérculo,
otro en la base de cada una de las aletas pectorales y finalmente uno en la

base de la aleta caudal.
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Procedimiento de ablacién del techo éptico

En tres sujetos experimentales se practico la ablacién de los I6bulos
tectales con objeto de comprobar en qué medida las respuestas
provocadas por la estimulaciéon de diferentes regiones del telencéfalo
podrian estar mediadas por la activacién de posibles vias telencéfalo-
tectales. Para la realizacion de esta operacion los animales fueron re-
anestesiados y bajo control visual mediante un microscopio binocular se
procedi6 a extirpar bilateralmente el techo 6ptico mediante una micropipeta

de vidrio acoplada a un sistema de vacio manual.

Registro de las respuestas motoras provocadas por Ila

microestimulacién eléctrica

Durante las sesiones experimentales se registraron las respuestas motoras
provocadas por la microestimulacion eléctrica, tanto mediante un sistema
de registro de los movimientos basado en sensores magnéticos, como

mediante observacion visual directa.

Se registraron cuatro categorias de movimientos: (a) movimientos oro-
faciales, que incluye los movimientos de la boca, mandibula y opérculos;
(b) movimientos oculares; (c) movimientos de las aletas pectorales; (d)
T e
contracciones de la musculatura axial del tronco; y (e) movimientos de la
aleta caudal, incluyendo tanto movimientos de la base de la aleta como

movimientos de los I6bulos superior e inferior.
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Técnica de registro magnético de los movimientos.

Para el registro de los movimientos se emple6 el sistema de registro
magnético desarrollado por Salas, Torres y Rodriguez (1999) y Rodriguez
et al. (2001). El sistema de registro de los movimientos consiste en un
conjunto de sensores de efecto Hall de alta sensibilidad que registran la
intensidad del campo magnético generado por magnetos miniatura
implantados en las partes moéviles. Los sensores producen una salida de
voltaje proporcional a la intensidad del campo magnético al que estan
expuestos, y por lo tanto proporcional a la distancia entre el magneto y el
sensor. Los magnetos implantables empleados en el sistema de registro de
los movimientos, fabricados con tierras raras prensadas, son ligeros (25
mg) y de pequefio tamafio (2x2x1 mm), y proporcionan un campo

magnético constante de considerable intensidad.

Una vez implantados los magnetos y situados los sensores en sus
posiciones definitivas se procedio a la calibracion del sistema. Para ello se
realizaron las calibraciones para los movimientos del ojo mediante del
miembro o parte moévil mediante un bastoncillo adherido a la superficie del
mismo y una regla transportadora de angulos. Esta misma operacion de

calibracion se repiti6 al final de la sesion experimental.

A

Para el registro de los movimientos de las aletas pectorales, de la aleta
caudal, de los ojos y de los opérculos se implantaron magnetos en la base
de cada una de las aletas pectorales, en el extremo mas caudal de los

opérculos y en la base de la aleta caudal. El posicionamiento de los
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sensores de las aletas y los opérculos y la calibracion del sistema se

realiz6 segun el procedimiento descrito en el apartado anterior.

Las salidas analégicas de voltaje de los sensores se amplificaron mediante
amplificadores operacionales se visualizaron directamente a tiempo real en
un osciloscopio y se registraron de forma continua en un sistema de
almacenamiento en cinta magnética conectado a un magnetoscopio.
Simultineamente las seflales se digitalizaron mediante una tarjeta
conversora anal6gica-digital para su almacenamiento y posterior analisis
en un ordenador PC. Junto con las sefales de posicion procedentes de los
sensores se almacen6 también la sefial de sincronia suministrada por el
estimulador digital 200 ms antes de cada estimulo eléctrico y el voltaje del
estimulo eléctrico aplicado. En cada aplicacion del estimulo se
almacenaron las sefiales durante un periodo de 200 ms antes y 500 ms

después del estimulo, a una frecuencia de 5000 Hz.

Registro observacional de los movimientos provocados por la

microestimulacion eléctrica

Ademas del registro electrénico descrito en los apartados anteriores,
durante la sesibn experimental dos observadores anotaban
cuidadosamente las respuestas motoras producidas por la estimulacién en
una hoja de registro siguiendo un protocolo establecido previamente.
Mediante este procedimiento se registraron los movimientos de la boca,
cara y opérculo, ojos, aletas pectorales, musculatura axial del tronco,
movimientos de la base de la aleta caudal y movimientos de los I6bulos de

la aleta caudal. Se registré también si los movimientos eran contralaterales
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o opsilaterales y la direccién aproximada de los movimientos. En la misma
hoja de registro se anotaba también el nimero del ensayo, la posicion del

electrodo y su profundidad y los parametros de estimulacion utilizados.

Microestimulacién eléctrica

La estimulacién eléctrica se realizd6 mediante microelectrodos
monopolares, construidos con hilo de acero de 25 um de grosor, aislados
con vidrio, y con impedancias comprendidas entre 350 y 600 MQ a una
frecuencia de 1 KHz. Como electrodo indiferente se usé un tornillo de

acero inoxidable fijado en el hueso frontal.

Se aplicaron trenes de pulsos catédicos suministrados por un generador de
pulsos a través de una fuente de corriente constante. La intensidad de
corriente administrada se calculé monitorizando el voltaje a través de una

resistencia de 1000 Q colocada en serie con el electrodo de estimulacion.

El estimulo eléctrico tipico consistié en un tren de pulsos catddicos de 70
mseg de duracién, con una duracién de cada pulso de 200 yseg y una
frecuencia de 384 Hz, con una intensidad de corriente entre 5 y 35 pA. Se
eligieron estos parametros de estimulacion sobre la base de los resultados
de estudios previos para su seleccion, en los que resultarog, adecuados
para provocar respuestas motoras claras con bajas intensidades de
corriente en diferentes regiones del telencéfalo. No obstante los
parametros de estimulacion se ajustaron individualmente en cada uno de
los experimentos realizados a partir de estos valores tipicos (véase

apartado siguiente). En algunos de los experimentos de cartografia del
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telencéfalo realizados los valores de los parametros se mantuvieron
constantes a lo largo de la sesién experimental y en todos los puntos de
estimulacion estudiados. En otros experimentos se vari6 la intensidad de la
corriente para estudiar el valor umbral de produccién de movimientos para
cada uno de los puntos analizados. Finalmente en otros experimentos se
variaron sistematicamente cada uno de los parametros de estimulacion

para analizar el efecto de los mismos sobre las respuestas provocadas.

Procedimientos experimentales

Los resultados presentados en este trabajo de investigacion se obtuvieron
en preparaciones agudas. Una vez finalizadas las fases de cirugia y de
posicionamiento y calibracion del sistema de sensores de movimiento se
procedié a fotografiar la superficie dorsal del telencéfalo mediante un
sistema de imagen adaptado al mismo microscopio binocular que se
emplearia para guiar el posicionamiento de los electrodos durante la
sesion experimental. Asi mismo, antes de comenzar las penetraciones del
electrodo de estimulacion, se efectuaron mediciones desplazando el
electrodo y anotando las lecturas de las escalas micrométricas del
micromanipulador para determinar la longitud de los ejes rostro-caudal y
lateral-medial de los hemisferios telencéfalicos que se iban estimular en
cada animal. Se procedié también a anotar las coordenadaé d;-hitos
topograficos mas significativos, como la posicién de la comisura anterior, el
punto de entrada de los nervios olfatorios en los hemisferios, la posicion de
arterias superficiales importantes, etc. Estas mediciones se emplearon

para definir una cuadricula tridimensional de referencia para efectuar los
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desplazamientos del electrodo en posiciones conocidas, asi como para la
determinacion histolégica posterior de la posicién precisa de los tractos y
puntos de estimulacién sobre los cortes histolégicos coronales y sagitales

del cerebro que se realizarian posteriormente.

Una vez realizadas las mediciones pertinentes y establecida la cuadricula
tridimensional y los puntos de referencia con respecto a las escalas del
micromanipulador, se posicioné el microelectrodo en la superficie del
telencéfalo bajo control visual para realizar penetraciones verticales en
pasos de 100, 250 o 500 pm dependiendo del caso y hasta la profundidad
adecuada segun las calibraciones en los atlas histolégicos del telencéfalo
realizados previamente. En cada uno de los tractos y puntos de
estimulaciéon se anotaron las coordenadas de la posicion del electrodo en
los ejes rostro-caudal, lateral-medial y dorso-ventral con respecto a las
mediciones de la superficie del hemisferio telencefalico realizadas
previamente. Asi mismo se sefialé la posicién superficial del electrodo
sobre la fotografia de la vision dorsal del telencéfalo de cada animal

obtenida tras la fase de cirugia.

En cada animal se estudiaron un minimo de 5 tractos verticales y 35
puntos de estimulaciéon y un maximo de 80 tractos y A560‘ _puntos de
estimulacién, dependiendo de cada caso, distribuidos equidisfantemente
entre si a distancias de 500, 250 o 100 ym, con el objeto de cartografiar de
forma sistematica las areas motoras del telencéfalo, o distribuidos de forma
libre para definir mas detalladamente los bordes y fronteras entre las areas

funcionales.
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A partir de este momento se hizo descender el electrodo de estimulacion a
cada una de las posiciones a estudiar y se procedié a aplicar los estimulos
eléctricos y a registrar las respuestas motoras provocadas por la
estimulaciéon. Las sesiones experimentales se desarrollaron de acuerdo
con alguno de los protocolos experimentales que se describen en los
apartados siguientes, disefiados para alcanzar diferentes objetivos
experimentales o poner de manifiesto diferentes aspectos funcionales de la

organizacion motora del telencéfalo.

Durante toda la sesion experimental se vigilé el buen estado de la
preparacion y del tejido telencefalico mediante la observacion de una serie
de signos como, la integridad del patron de movimientos oculares
espontaneos, la conservacion de la velocidad y amplitud de las sacadas y
del rango oculomotor, el mantenimiento de las fijaciones oculares, la
produccién de respuestas motoras en las aletas pectorales y caudal, la
tasa cardiaca, la coloracién y transparencia del tejido nervioso telencefalico
y tectal y el mantenimiento del flujo circulatorio en las arterias y arteriolas y
finalmente la conservacion de las caracteristicas métricas y cinéticas de las
respuestas motoras provocadas por la estimulacién eléctrica en un mismo

punto del telencéfalo a lo largo de la sesién experimental.
‘7-

Cartografia general de los hemisferios telencefélicos mediante

microestimulacion eléctrica

Como abordaje preliminar se realizé la exploracion sistematica
exploratoria, no reglada, de los hemisferios telenceféalicos en tres animales.

Durante estas exploraciones preliminares se realizaron penetraciones del
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electrodo de estimulaciébn desde la superficie de los hemisferios
telencefélicos hasta una profundidad variable entre 1000 y 2500 pym
dependiendo del grosor de los hemisferios telencefalicos en cada lugar de
estimulacion siguiendo las indicaciones de los atlas citoarquitectonicos de
los hemisferios elaborados previamente. La separacion entre un tracto y el
siguiente oscil6 entre 100 y 500 um dependiendo de la complejidad
funcional que mostrase la zona en estudio. Durante estos experimentos
exploratorios se aumentd o disminuy¢ la intensidad de la corriente entre 2
y 70 LA con objeto de determinar los umbrales para la produccién de los
diferentes tipos de respuestas motoras y realizar una cartografia preliminar
de las regiones motoras del telencéfalo, de su posible somatotopia, de las
caracteristicas funcionales de los movimientos provocados en las
diferentes areas y de sus caracteristicas métricas y cinéticas. En aquellos
casos en los que durante la exploracién se encontraron lugares en los que
la estimulacién no producia efectos motores se volvid a comprobar los
efectos de la estimulacion en lugares que previamente habian dado

resultados positivos.

Una vez realizados estos experimentos exploratorios, se abordé la
cartografia sistematica de las areas motoras del telencéfalo en cinco
animales mas. En estos cinco casos se realizo Ié exploraciom™sistematica
de un hemisferio telencefalico completo disponiendo los puntos de
estimulacion a intervalos regulares, en forma de una cuadricula
tridimensional, en la que los tractos y puntos de estimulacion equidistaban
entre si 100, 250 o 500 ym. En dos de los cinco casos se mantuvieron

constantes los parametros de estimulacion para obtener una medida
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comparativa de las caracteristicas métricas y cinéticas de las respuestas
motoras provocadas en cada regién del telencéfalo. En los restantes
casos, por el contrario, el procedimiento seguido implicaba la variacién
sistematica de la intensidad de la corriente en cada punto de estimulacién
para determinar el umbral de produccién de cada una de las respuestas
motoras (el umbral de estimulacién se defini6 como aquél valor de
intensidad de la corriente con el que se provoca una respuesta motora en

el 50% de las estimulaciones).
Cartografia detallada de regiones funcionales especificas del telencéfalo

Se realizaron experimentos adicionales (12 hemisferios en 9 sujetos) con
objeto explorar de forma mas detallada algunas de las areas funcionales
definidas mediante el procedimiento anterior. En estos experimentos se
realizo la cartografia sistematica de regiones mas pequefas del telencéfalo
empleando separaciones de los puntos de estimulacién de 100 o 250 pum.
Mediante este procedimiento se obtuvo una cartografia funcional de una
resolucion espacial 6ptima para analizar la posible codificacién topografica
de algunas de las caracteristicas de las respuestas motoras provocadas
por la estimulacién, como por ejemplo, la direccién de los movimientos
oculares, y la determinacion precisa de la correspondencia entre_greas

funcionales y fronteras definidas en base a la citoarquitectura.
Cartografia detallada de planos coronales y sagitales del telencéfalo

Una vez delimitadas las principales areas motoras del telencéfalo de la

carpa dorada se procedi6 a cartografiar varios niveles coronales y sagitales
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del telencéfalo de forma muy detallada, disponiendo todos los puntos de
estimulacion en un mismo plano (coronal o sagital) y con una distancia de
100 um entre los puntos de estimulacién). La cartografia de elevada
resolucion espacial tuvo como objetivo poner de manifiesto gradaciones
finas en algunas de las caracteristicas de los movimientos provocados
(p.e., cambios graduales en la direccién o la amplitud de los movimientos)
que pudieran indicar una codificacion espacial de las mismas y fronteras
funcionales. Asi mismo, este protocolo permiti® superponer con precision
las areas funcionales y sus fronteras con las regiones definidas sobre la

base de caracteristicas citoarquitectonicas.

Andlisis de los efectos de la variacién sistemética de los parametros de

estimulacion

Para determinar los efectos de las modificaciones en los parametros de
estimulacion sobre las caracteristicas de los movimientos provocados se
variaron sistematicamente los valores de uno de los parametros
(frecuencia, duracion del tren de impulsos, intensidad y duracién) mientras
se mantenian constante los valores de los demas parametros. Los rangos
entre los que se variaron cada uno de los parametros fueron Ios'siguientes:
intensidad (2-100 pA), frecuencia (5-1000 Hz), duracioén del tren (10-300

e =

mseg) y amplitud del pulso (0.1-1 mseg).
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Andlisis de los efectos de la lesién del techo Optico y del I6bulo

telencefélico lateral

Con objeto de comprobar si los comandos motores de las areas motoras
del telencéfalo alcanzan directamente a las estructuras motoras del tronco
cerebral o por el contrario lo hacen a través del techo éptico, se procedi6 a
analizar los efectos de la lesién del techo 6ptico o del I6bulo telencefalico
lateral sobre los movimientos provocados por estimulacion eléctrica en
cinco animales. Para ello se estudiaron las respuestas provocadas por la
estimulacién en diferentes regiones del telencéfalo. Posteriormente se
procedi6 a la destruccion bilateral del techo 6ptico o del I6bulo telencefélico
lateral y se volvieron a comprobar los efectos de la estimulacién en los
mismo puntos estudiados antes de la lesion, procediéndose posteriormente

a un analisis detallado de las posibles diferencias debidas a la lesion.

Histologia

Elaboracién de atlas histolégicos de los hemisferios telencefalicos

Como paso previo al trabajo de cartografia de las areas motoras del
telencéfalo mediante microestimulacion eléctrica se elaboraron atlas (atlas
de cortes coronales y sagitales seriados, tefiidos con cresil-violeta, COX o
TIMM) del telencéfalo de la carpa dorada que incluian el estudio pr;.i.;\inar
de la citoarquitectura de los hemisferios. Los atlas consistian en fotografias
de cortes coronales y sagitales seriados del telencéfalo, teflidos con cresil-
violeta (n= 6). Para facilitar el estudio y definiciéon de los nucleos y areas

telencefalicas estos atlas se complementaron con otros elaborados con
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cortes tertidos mediante la histoquimica de la enzima citocromo-oxidadasa
(COX; n= 3) y tincién histoquimica de zinc de TIMM-Danscher (TIMM;
n=4), que han mostrado ser utiles para diferenciar regiones en el palio u el
subpalio de diferentes grupos de vertebrados. Estos atlas se usaron
durante las sesiones experimentales para elaborar las cuadriculas
tridimensionales de puntos de estimulacion y como guia para decidir la
profundidad maxima de cada tracto de estimulacion. Asi mismo se
emplearon como ayuda para interpretar la posicion de los tractos y puntos
de estimulacién en los cortes histoldgicos del telencéfalo de los animales
experimentales y su situacion en los nucleos y areas definidos sobre la

base de su citoarquitectura e histoquimica.
Obtencién de secciones seriadas de telencéfalo teflidas con cresil-violeta

Los sujetos fueron anestesiados profundamente (solucion de 1:2.000
metanosulfonato de tricaina) y perfundidos a través del corazén con 50 ml
de solucion salina, seguido de 125 mi de solucion fijadora (10%
paraformaldeido en tampén fosfato 0.1M, pH 7.4). Los cerebros se
extrajeron y se incluyeron en parafina y se seccionaron mediante un
microtomo rotatorio (l.eica) en secciones coronales o sagitales. de 20 ym.
Las secciones fueron montadas en orden seriado en portaobjetos
-

gelatinizados, tefiidas por el método de violeta de cresilo y cubiertas con

resina (DPX) y con cubreobjetos.
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Obtencién de secciones seriadas del telencéfalo tefiidas mediante la

técnica histoquimica de COX

Los animales fueron anestesiados por inmersion en una soluciéon de
metanosulfonato de triacaina (concentracién 1:20,000; MS222, Sigma) y
prefundidos transcardiacamente con una solucién de paraformaldehido al
4% y de gluteraldehido en tampén fosfato al 1% (0.1 M, pH 7.6). Se
extrajeron los cerebros y se postfijaron a 4°C durante 1 h y se
crioprotegieron mediante inmersién en una solucién de sacarosa al 30% en
tampon fostato 0.1M, pH 7.6 a 4°C durante una noche. Posteriormente, los
cerebros fueron cortados en secciones coronales o sagitales seriadas en
un criostato y las secciones montadas en portaobjetos gelatinizados para

ser procesados el dia siguiente.

La técnica de histoquimica de COX se realiz6é segun el protocolo de Wong-
Riley (1979). La solucién reactiva consisti6 en una solucién de
diaminobenzidina (DAB, Sigma) al 0.056% y citocromo oxidasa C (tipo i,
derivado de corazén de caballo, Sigma) al 0.03% y sacarosa en solucién
salina tamponada al 4%. Se realizaron también tinciones de control que no
mostraron productos de reaccion inactivando las secciones a 60°C durante
48 h o mediante una solucién de glutaraldehido al 4% durante 32 h a
temperatura ambiente (Gonzalez-Lima & Jones, 1994; Gonzalez-Lima &
Cada, 1994). Secciones alternas de tejido se tifieron con COX o con violeta
de cresilo con objeto de correlacionar el patron de distribucién histoquimico

de COX con la citoarquitectura.
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Reconstruccion de la posicion de los tractos y puntos de estimulacién en

las secciones seriadas de tejido nervioso obtenidas en los animales

experimentales.

Con objeto de localizar con precision los puntos de estimulacién y situarlos
con relacion a la organizacién citoarquitecténica del telencéfalo se procedio
a la reconstruccién de la posicién de los tractos y puntos de estimulacion

en secciones seriadas del telencéfalo obtenidas en los animales

experimentales.

Una vez finalizada la sesién de registro se procedié a re-anestesiar
profundamente a los animales experimentales (solucion 1:5000
(peso/volumen) de metanosulfonato de tricaina; MS222, Sigma) y se
practicaron pequefias lesiones electroliticas (corriente continua, 5-10 pA
durante 10 seg) en posiciones conocidas de la matriz tridimensional de
puntos o en bordes y lugares de interés. Estas marcas, junto con las
marcas de las penetraciones del electrodo en el tejido nervioso, las
anotaciones de la posicién de hitos como la comisura anterior, la entrada
de los nervios olfatorios en el telencéfalo y la localizacion de arterias
importantes, facilitaron la tarea de reconstruccién de los puntos de
estimulacion sobre las secciones reales de tejido telencefaligo. obtenidas
de los animales experimentales. Finalmente se fij6 el cerebro in situ
mediante una soluciéon tamponada de formaldehido al 10% aplicado
directamente en abertura del craneo. Una vez fijado el tejido se procedi6 a
seccionar coronalmente el cerebro al nivel del techo 6ptico mediante un

micro-bisturf colocado en el portaelectrodos y accionado mediante el
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micromanipulador que se empled para posicionar los electrodos de
estimulacion. De esta forma se conseguian bloques cortados con la misma
inclinacién que los planos en los que realizaron las cuadriculas de puntos
de estimulacién. A continuacién, los cerebros fueron extraidos, postfijados
durante 24 horas en una solucién de formaldehido al 10% y sacarosa al
30%, y finalmente seccionados en cortes coronales de 40 um de grosor en

un microtomo de congelacion o en secciones de 40 ym en un microtomo

de parafina.

Andlisis de datos

Las caracteristicas métricas y cinéticas de los movimientos oculares, aletas
y opérculos se analizaron a partir de las grabaciones y registros
digitalizados mediante programas informaticos especificos para el andlisis
de sefiales electrofisioldgicas. Se analizd la direccion, amplitud, la
velocidad y la latencia de los movimientos. Los mapas funcionales
obtenidos a partir de la cartografla de los hemisferios mediante
microestimulacién eléctrica se superpusieron posteriormente a las
imagenes obtenidas de los cortes histologicos de los cerebros de los
animales experimentales con objeto de correlacionar la posicién y fronteras
de esas areas funcionales con regiones definidas en base a su

‘7-
citoarquitectura.

78



RESULTADOS

En el presente trabajo de investigacién se ha analizado la organizacién
funcional las areas motoras del palio del telencéfalo de la carpa dorada
mediante microestimulacion eléctrica focalizada y la correspondencia de
estas areas definidas funcionalmente con regiones y fronteras

citoarquitecténicas e histoquimicas.

Caracteristicas de los movimientos provocados por Ila
microestimulacion eléctrica del telencéfalo

La estimulacion de las regiones excitables del telencéfalo provoca
movimientos coordinados de aletas pectorales, ojos, regiones orofaciales,
musculatura axial del tronco y de la aleta caudal. Las respuestas
provocadas pueden consistir en combinaciones de movimientos
completamente coordinados de varios miembros o partes del cuerpo o en
respuestas de algunas partes en solitario. Los miembros o grupos de
musculos que se activan y la direccién, amplitud y velocidad de los
movimientos dependen tanto del lugar de estimulacion cgmo de los
parametros del estimulo. Por lo general, los movimientos provocados por la
estimulacion eléctrica son analogos a los movimientos espontaneos en
cuanto a sus caracteristicas métricas y cinéticas (Figura 1) y presentan un
perfil de velocidad similar al de los movimientos naturales.
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B

Est Est

Figura 1. Ejemplos de movimientos provocados mediante roicroestimulacion
eléctrica en diferentes puntos del telencéfalo de la carpa dorada. A. Vision
dorsal del telencéfalo en la que se sefiala la localizacién de los puntos de
estimulacion desde los que se han obtenido los ejemplos. B. Se muestran 6
ejemplos superpuestos de movimientos de la aleta caudal provocados por la
estimulacion repetida en el punto D empleando los mismos paramaltes de
estimulo. Obsérvese la escasa variabilidad de las respuestas obtenidas. C, D,
E. Movimientos provocados por la estimulacion eléctrica en tres puntos de
estimulacién situados en la regi6n caudal del hemisferio telencefalico derecho,
a una profundiad de 700 um y con una intensidad de 35 pA. oc, ojo derecho;
apc; aleta pectoral contralateral; ac, aleta caudal; ¢, direccion contralateral del
movimiento provocado; Est., estimulo, Las calibraciones como se muestran en

la figura.
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Efectos de la variacién de los parametros de estimulacién

En todos los puntos de estimulacién estudiados las caracteristicas métricas
y cinéticas de los movimientos provocados (amplitud, direccion, velocidad
maxima y duracién) fueron dependientes de las variaciones en la
intensidad, frecuencia y duracion del estimulo aplicado. A su vez, la
aplicacion repetida de estimulos de las mismas caracteristicas en un
determinado punto de estimulacién produjo respuestas semejantes en los
diferentes ensayos. Es decir, cuando se aplic6 en varias ocasiones un
mismo estimulo en un mismo punto de estimulacion las respuestas
obtenidas presentaron muy poca variabilidad (Figura 1b). En general, los
incrementos en la intensidad, frecuencia y duracién del estimulo
produjeron cambios en la latencia, amplitud, velocidad maxima y duracién

del movimiento provocado (Figuras 2-4).

Las variaciones en intensidad y frecuencia del estimulo produjeron efectos
muy similares sobre las caracteristicas de los movimientos de las aletas
pectorales y de la aleta caudal. Asi, para un tren de estimulo de duracion y
freduencia constante (duracion= 70mseg, frecuencia= 384Hz), los
incrementos en intensidad de corriente (en el rango de 2 a 45 pA)
produjeron un incremento sistematico en la amplitud y la velocidad, hasta
alcanzarse una asintota, asi como un decremento en la latencia (Figuras 3
y 4). Por otra parte, cuando se mantuvieron constantes los valores de
duracién del tren (70 mseg) e intensidad de corriente (30pA) y se varié la
frecuencia de estimulacion en el rango de 10 a 600Hz sesebservaron
decrementos en la latencia e incrementos en la amplitud y velocidad del
movimiento obtenido (Figuras 3 y 4). Los incrementos en la frecuencia y la

intensidad afectaron escasamente a la duracidén de los movimientos

(Figuras 3 y 4).
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Figura 2. Efectos de la variacion de los parametros de estimulacién (intensidad,
frecuencia y duracion del tren de impulsos) sobre los movimientos provocados
por la estimulacion del palio de la carpa dorada. Todos los ejemplos
corresponden al punto de estimulaciéon D de la Figura 1.

Las modificaciones en la duracién del tren de estimulacion (de 20 a
300mseg) también produjeron efectos caracteristicos sobre los paré'r:i:-)tros
de los movimientos obtenidos (Figuras 3 y 4). La latencia de los
movimientos no se modificd con las variaciones de la duracién del tren de
impulsos. Sin embargo, los incrementos de la duracién produjeron
incrementos sistematicos de la amplitud y velocidad maxima del
movimiento. El efecto del incremento en la duracién del tren de estimulos
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sobre la duraciéon del movimiento provocado fue diferente también en el
caso de la aleta caudal y las aletas pectorales. El incremento de la
duracién del tren produjo un incremento sistematico en la amplitud del
movimiento de la aleta caudal y un decremento en la duracién del
movimiento de la aleta pectoral. Este efecto diferencial, similar al que se
observ6 también durante la variacion de la intensidad y de la frecuencia del
estimulo, es debido a que la estimulacion produce un patron de
movimientos de la aleta pectoral mas complejo que en la aleta caudal. Los
incrementos de la intensidad, la frecuencia y la duracién del estimulo
producen, con valores de estimulacién bajos, incrementos progresivos en
los parametros del batido de la aleta pectoral, pero cuando los valores se
incrementan el patrén de movimiento consiste en varios movimientos
consecutivos de batido de las aletas pectorales, disminuyendo la duracién
de cada uno de estos movimientos individuales de batido, pero
aumentando la duracion total de la secuencia de movimientos (obsérvese
cémo los pardmetros métricos y cinéticos del movimiento de la aleta
pectoral se saturan antes que los de la aleta caudal, llegando pronto a una

asintota; Figuras 3 y 4).
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Figura 3. Efectos de la variacién de los parametros de estimulacion (intensidad,
frecuencia y duracion del tren de impulsos) sobre la amplitud, direccién,
duracién y velocidad de los movimientos de la aleta caudal producldos por la
estimulacion del palio del telencéfalo de la carpa dorada. -
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Figura 4. Efectos de la variacién de los parametros de estimulacién (intensidad,
frecuencia y duracion del tren de impulsos) sobre la amplitud, direccion,
duracién y velocidad de los movimientos de la aleta pectoral producidos por la
estimulacioén del palio del telencéfalo de la carpa dorada.

Organizacion general del palio motor

Los resultados de los experimentos de microestimulacion eléctrica
proporcionan evidencia de la presencia de varias areas funcionales
diferenciadas en el palio y el subpalio del telencéfalo de la carpa dorada.
Estos resultados permiten definir los limites y organizacién interna de las
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areas somatomotoras del palio. La cartograffa mediante microestimulaciéon
eléctrica sugiere la presencia de diferentes areas funcionales cuyas
fronteras se definen por la existencia de puntos de estimulacién desde los
que no es posible provocar respuestas o de puntos en los que la respuesta
primaria cambia a una respuesta secundaria (por ejemplo, en lugar de
movimientos de las aletas pectorales se obtienen ahora movimientos de la
aleta caudal). Las fronteras entre estas diferentes areas funcionales se
ponen también de manifiesto por los cambios en la somatotopia de los
movimientos provocados y por las diferencias en los niveles de umbral,
que indican la presencia de una frontera entre diferentes areas. Asimismo,
los limites funcionales definidos a partir de los datos procedentes de los
experimentos de cartografia mediante estimulacién eléctrica coinciden por
lo general con fronteras citoarquitecténicas bien definidas.

Los presentes resultados permiten identificar el drea motora primaria del
palio del telencéfalo de la carpa dorada (M1) como una estrecha banda.
Fuera de estos limites se incrementan los umbrales de estimulacion y
cambian las caracteristicas funcionales de los movimientos provocados,
pudiéndose definir un area motora secundaria (M2). La organizacion
funcional del area M2 es compleja, pudiéndose definir en el interior varias
representaciones somatotdpicas suplementarias del cuerpo. En la mayoria
de los casos la transicién entre areas definidas funcionalmente coincide de
forma precisa con fronteras citoarquitectonicas definidas por cambios en la
morfologia y distribucién de los tipos celulares y en los patrones
histoquimicos. Por lo tanto, podemos encontrar eh el palio=varias
representaciones completas de los movimientos de las diferentes partes
del cuerpo. En cada una de estas areas motoras los movimientos se
encuentran representados respetando una organizacién somatotopica.
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.
40 30
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Figura 5. Distribucién de los umbrales para provocar movimientos somaticos
mediante microestimulacién eléctrica focalizada en el palio del telencéfalo. Se
representa una visién dorsal del hemisferio telencefalico derecho. Los puntos
indican la localizacién de los puntos de estimulacién (1000 ym de profundidad
desde la superficie del tejido nervioso) y los nimeros asociados indican el valor
umbral de la intensidad de corriente (en pA) necesaria para provocar
movimientos somaticos en cada punto de estimulacién.

Area motora primaria (M1)

En general, los umbrales de estimulacion se incrementan conforme el
electrodo se sitia en posiciones mas caudales, encontrandose las
regiones mas excitables en el polo mas rostral de los hemisferios (Figura
5). En los puntos situados en las zonas mas rostrales es posible provocar
movimientos somaticos con intensidades tan bajas como 15 pA. También
los movimientos con latencias mas bajas se obtienen en los puntos de
estimulacion situados en la regién mas caudal de los hemisferios (Figuras
6-8). Teniendo en cuenta el conjunto de los experimentos realizados,
aproximadamente el 70% de los puntos de estimulacién situados en el
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area M1 provocan movimientos con intensidades de corriente inferiores a
15 pA, en algunos casos con intensidades de 5 pA. El umbral medio para
los puntos de estimulacion situados en esta drea es de 10.5 pA. Los
lugares con umbrales mas bajos producen movimientos de las aletas
pectorales o de la aleta caudal.

* >100ms

ity 250 um

941-60ms
@<4oms

1250 pm 1750 pm

Figura 6. Latencias de los movimientos de la aleta pectoral contralateral
provocados por la estimulacion del palio del telencéfalo. Se representan cuatro
planos horizontales del hemisferio telencefalico derecho a 250, 750, 1250 y
1750 um de profundidad. El didametro de cada circulo representa ia latencia de
la respuestas (en milisegundos, segun leyenda) provocadas por un estimulo de
35 pA de intensidad, 380 Hz de frecuencia y 70 ms de duracion. Las cruces
indican los puntos en los que la estimulacién no provocé respuestas motoras.
Todos los puntos de estimulacién corresponden a un Gnico caso (y al mismo
que el de la figuras 7 y 8).

88



AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

* >100 ms

® 81-100 ms
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1250 pm 1750 um

Figura 7. Latencias de los movimientos de la aleta pectoral ipsilateral provocados
por la estimulacion del palio del telencéfalo. Se representan cuatro planos
horizontales del hemisferio telencefélico derecho a 250, 750, 1250 y 1750 pym o
de profundidad. El diametro de cada circulo representa la latencia de la o
respuestas (en milisegundos, segun leyenda) provocadas por un estimulo de
35 A de intensidad, 380 Hz de frecuencia y 70 ms de duracion. Las cruces
indican los puntos en los que la estimulacién no provocd respuestas motoras.
Todos los puntos de estimulacion corresponden al mismo caso (ysakmismo que
el de las figuras 6 y 8).
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Figura 8. Latencias de los movimientos de la aleta caudal provocados por la
estimulacién del palio del telencéfalo. Se representan cuatro planos
horizontales del hemisferio telencefalico derecho a 250, 750, 1250 y 1750 ym
de profundidad. El didmetro de cada circulo representa la latencia de la
respuestas (en milisegundos, segln leyenda) provocadas por un estimulo de
35 pA de intensidad, 380 Hz de frecuencia y 70 ms de duraci6n. Las cruces
indican los puntos en los que la estimulacion no provoco respuestas motoras.
Todos los puntos de estimulacion corresponden al mismo caso (y al mismo que
el de las figuras 6 y 7).

AW -

En las Figuras 10-12 se muestran los umbrales para la produccion de
respuestas motoras obtenidas empleando una matriz de puntos
reconstruida histolégicamente en secciones parasagitales del telencéfalo.
La reconstruccién se ha realizado sobre los cortes histolégicos del cerebro
de los mismos animales estimulados empleando las marcas de los tractos
de las penetraciones del electrodos, las marcas de pequefias lesiones
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electroliticas realizadas en coordenadas conocidas e hitos morfolégicos
superficiales caracteristicos (Figura 9). Como se aprecia en el ejemplo de
las Figuras 10-12, los puntos de estimulacién con umbrales mas bajos para
la producciéon de respuestas motoras se concentran en la regiobn mas
rostral del telencéfalo. En esta region la intensidad necesaria para provocar
respuestas motoras es inferior a 20 pA. Sobre la base de este y otros
criterios, como la presencia de una representacion somatotopica completa
de los movimientos corporales, los presentes resultados permiten
identificar esta region de bajo umbral como el area somatomotora primaria
del palio (4rea M1). Un surco o hendidura (surco caudal) delimita el borde
del drea M1 y establece la frontera con regiones motoras situadas mas
caudalmente. Dicho surco constituye un claro limite macroanatémico que
coincide con la frontera funcional, ya que, sistematicamente, en los puntos
situados inmediatamente contiguos a él se incrementan considerablemente
los umbrales de estimulacion (por encima de 35 pA). En general, los limites
topograficos de esta area funcional se corresponden estrechamente con
fronteras citoarquitecténicas claramente definidas (véase el apartado
siguiente). Aqui pueden provocarse también movimientos, pero en estas
regiones los umbrales son mas altos que en el area M1. Por lo tanto, el
limite del area M1 aparece bien definido funcionalmente como
consecuencia del subito incremento en los umbrales de estimulacion que
se observa conforme el electrodo progresa en direccion caudal. Como se
describe detalladamente en los apartados siguientes, dentro de estos
limites funcionales y citoarquitecténicos la- cartog,rafii . mediante
microestimulacion eléctrica revela la presencia de una representacion
completa de los movimientos corporales, la cual presenta una clara

organizacién somatotdpica.
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Figura 9. Corte coronal del telencéfalo tefiido mediante la tincién de Nissl en el
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que se aprecian las marcas de las penetraciones del electrodo y las lesiones
electroliticas efectuadas para sefialar coordenadas espaciales conocidas a
partir de las cuales se ha reconstruido la localizacion de los pumtos de

estimulacion.
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Figura 10. Distribucion espacial de los umbrales para la produccion de
movimientos de la boca. Se ha reconstruido la posicion de los puntos de
estimulacion en tres cortes sagitales del telencéfalo (los niveles de corte se
muestran en recuadro situado en el margen inferior derecho). Ef didmetro de
los circulos indica el umbral para la produccién de movimientos (en PA, segin
se indica en la leyenda). En el ejemplo que. se muestra se ha mantenido
constante la frecuencia del estimulo (380 Hz) y la duracién (70 ms), variandose
la intensidad de la corriente hasta un maximo de 35 pA. Las coordenadas en
los margenes de la cuadricula superpuesta a cada corte indican las
coordenadas de desplazamiento del micromanipulador en el eje posterior-
anterior y dorso-ventral, respectivamente (en milimetros). Se muestra el mismo
caso que en las Figuras 11y 12.
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Figura 11. Distribucién espacial de los umbrales para la produccién de
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movimientos de la aleta pectoral contralateral. Se ha reconstruido la posicién
de los puntos de estimulacién en tres cortes sagitales del telencéfalo (los
niveles de corte se muestran en recuadro situado en el margen inferior
derecho). El diametro de los circulos indica el umbral para la producsién de
movimientos (en pA, segln se indica en la leyenda). En el ejemplo que se
muestra se ha mantenido constante la frecuencia del estimulo (380 Hz) y la
duracién (70 ms), varidndose la intensidad de la corriente hasta un maximo de
35 pA. Las coordenadas en los margenes de la cuadricula superpuesta a cada
corte indican las coordenadas de desplazamiento del micromanipulador en el
eje posterior-anterior y dorso-ventral, respectivamente (en milimetros). Se
muestra el mismo caso que en las Figuras 10y 12.
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Figura 12. Distribucién espacial de los umbrales para la produccion de
movimientos de la aleta caudal. Se ha reconstruido la posicién de los puntos de
estimulacion en tres cortes sagitales del telencéfalo (los niveles de corte se
muestran en recuadro situado en el margen inferior derecho). El didmetro de
los circulos indica el umbral para la produccion de movimientos f&n pA, segun
se indica en la leyenda). En el ejemplo que se muestra se ha mantenido
constante la frecuencia del estimulo (380 Hz) y la duracion (70 ms), variandose
la intensidad de la corriente hasta un maximo de 35 pA. Las coordenadas en
los margenes de la cuadricula superpuesta a cada corte indican las
coordenadas de desplazamiento del micromanipulador en el eje posterior-
anterior y dorso-ventral, respectivamente (en milimetros). Se muestra el mismo
caso que en las Figuras 10y 11.
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Organizacién somatotépica del érea motora primaria (M1)

El area M1 consiste en una estrecha franja excitable de bajo umbral que se
encuentra en la regiéon mas rostral del palio. Esta franja, que se extiende
desde una posicién medial hasta las zonas mas laterales del telencéfalo,
contiene una representaciéon compieta de los movimientos somaticos del
animal. La representacién de los movimientos somaticos en el palio adopta
la forma de una mapa deformado del cuerpo del animal (Figuras 13 y 14).
En este mapa motor, la regién orofacial se encuentra representada en una
posicion medial, el tronco y las aletas pectorales en una posicién central y
la representacién de los movimientos de la aleta caudal se encuentran
localizados lateralmente. Dentro de la representacién de la regién orofacial,
los movimientos de la boca se encuentran representados en la posicion
mas medial de M1. Los movimientos de los opérculos se encuentran
representados en una posicion inmediatamente lateral a la representacion
de los movimientos bucales. La representacion de los movimientos de los
opérculos es sustituida mas lateralmente por una zona de movimientos de
las aletas pectorales, y mas lateralmente aun, se produce la transicién a
una representacion de los movimientos de la musculatura axial del tronco.
La representacion del tronco parece estar asimismo organizada'
somatotdpicamente, dado que los movimientos de los musculos de
regiones corporales més rostrales se localizan en una posicion medial y los
movimientos de los musculos mas caudales se encuentran en una posicion
mas lateral dentro de la propia zona de representacién del tronco. Por
tltimo, ocupando la regién mas lateral del area M1 se encuentra ung.zona
de representacion exclusiva de los movimientos de la aleta caudal.

No obstante, a pesar de que la organizacién topografica es evidente en el
area M1, existe un considerable solapamiento entre las zonas de
representacion de movimientos de diferentes regiones corporales, en
especial en lo que respecta a la representacion de los movimientos de ojos
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y aletas. Asi, por ejemplo, la estimulacién de algunas de las regiones de
M1 -en las que se encuentran representados los movimientos faciales
provoca también movimientos oculares o movimientos de las aletas
pectorales; en algunas de las zonas de representacién de los movimientos
de la musculatura axial del tronco, la estimulacién puede provocar también
movimientos de las aletas pectorales o de la aleta caudal.

Figura 13. Representacion somatotopica de los movimientos provocados por la
estimulacion del area motora primaria (M1) palio del telencéfalo de la carpa
dorada. La microestimulacion eléctrica revela la presencia de un mapa motor
de los movimientos de los apéndices y de diferentes partes del cuerpo del
animal. La representacion resultante presenta la apariencia de un *homnculo”
distorsionado, en cuanto que los movimientos de algunas regiohes corporales
aparecen sobre-representadas en extension.
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t M2 t M1 t

Figura 14. Mapa topolégico (aplanado) del palio del telencéfalo de la carpa dorada
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reconstruido a partir de una serie de cortes sagitales, en el que se muestra la
localizacion y organizacion de las dreas motoras. Mapas motores en el palio del
telencéfalo de la carpa dorada. Se representa una amplicacién de la zona de A
indicada en el recuadro de lineas discontinuas. En cada figurita se representa
(en negro) la parte del cuerpo en la que se produce el movimiento cuando se
estimula esa localizacién del palio. En ¢l caso de la aleta caudal, el I6bulo de la
aleta caudal marcado (ipsilateral o contralateral) indica la direccion (ipsilateral o
contralateral) del movimiento provocado, aunque generaimente se produce el
movimiento simultdneo de ambos I6bulos de la aleta caudal. Ademas de la
representacion motora primaria (M1, el palio somatotomotor incluye una
representacién motora secundaria (M2). El 4rea M2 incluye una representacion
adicional de los movimientos orofaciales, de las aletas pectorales y de la aleta

caudal.
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Por lo general, los movimientos provocados en puntos de estimulacion
situados en el area M1 son contralaterales al lugar de estimulacion. Sin
embargo, pueden observarse frecuentemente respuestas bilaterales en
puntos situados en algunas zonas del area M1, especialmente en las
zonas en las que se encuentran representadas las regiones corporales que
se unen a la linea media, como el tronco o la cabeza (véase Figura 14).
Las respuestas bilaterales no consisten exclusivamente en respuestas de
apéndices o partes corporales siméfricos, sino que pueden provocarse
también movimientos simultaneos de partes corporales no equivalentes
(opérculos, aletas pectorales y aleta caudal). Es mas, en algunas zonas del
darea M1 pueden obtenerse también respuestas exclusivamente

ipsilaterales (Figura 14).

Correspondencia de las fronteras funcionales de M1 con los patrones de
organizacién citoarquitecténica

El analisis de la localizacion de los tractos y puntos de estimulacion en las
preparaciones histolégicas de los cerebros de los mismos sujetos en los
que se realizd previamente la cartografla mediante microestimulacion
eléctrica muestra que existe una estrecha correspondencia entre el area
funcional M1 y el area citoarquitectonica V del palio del telencéfalo. La
delimitacion macroscépica con el area citoarquitectonica IV, puede
realizarse facilmente dado que aparecen separadas por un surco o
hendidura claramente apreciable. Este hito macroscopico, que coincide
también con el borde de transicion del area funcional M1 al grea M2, se
corresponde con un cambio apreciable en la organizacion
citoarquitecténica (Figuras 18a, 19a y 20a). La transicién del area M1 al
area M2, caracterizada por un considerable incremento de los umbrales de
estimulacién, coincide por tanto con una frontera citoarquitecténica

facilmente determinable.
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El area M1 aparece también bien definida en las preparaciones de
histoquimica COX. El &rea M1 (o el &rea citoarquitecténica V) se
caracteriza por presentar una bja concentracién enzimética. La actividad
enzimatica es considerablemente menos elevada en el 4rea M1 que en el
area M2 (Figuras 15b, 16b y 17b). De hecho, la frontera entre M1 y M2
aparece claramente marcada en las preparaciones COX como un borde de
alto contraste (Figuras 18a, 19a y 20a).

El 4rea M1 se caracteriza por presentar una alta densidad de células. Las
células en M1 son de gran tamafio y se distribuyen en ldminas paralelas a
la superficie (Figuras 18, 19 y 20). Los somas de las células de las capas
mas profundas son de mayor tamafio que los de las capas superficiales y
aparecen agrupados en pequefios acumulos. Ademéas de la laminacién
horizontal puede observarse en las células de M1 una cierta distribucién en
columnas perpendiculares a la superficie. El area M1 se caracteriza por la
presencia de varias bandas anchas separadas por bandas libres de células
(Figuras 18b, 19b y 20b). Estas bandas paralelas se orientan
longitudinalmente a lo largo del area M1, de medial a lateral, y son mas
facilmente apreciables en las regiones laterales de M1. En las secciones
horizontales (véase p.e. la Figura 19) puede apreciarse que el area M1 se
organiza en varias subregiones, caracterizadas citoarquitectbnicamente
por acumulos celulares separados por bandas libres de células, que
probablemente se corresponden con diferentes zonas funcionales dentro
de M1 (area de representacion de la cabeza y los o_pérculos, area del

R A

tronco, area de la aleta caudal, etc.).
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£ o

Figura 18. Caracteristicas citoarquitecténicas e histoquimicas de las principales
regiones motoras del palio del telencéfalo de la carpa dorada. En la columna
izquierda se muestran secciones tefiidas mediante el método de Nissl y en la
columna derecha mediante el método de citocromo-oxidasa. -A. Frontera entre
las 4areas M1 y M2. B. Frontera del 4rea M1. C. Limite del area M2.
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T e
Figura 19. Caracteristicas citoarquitecténicas e histoquimicas de las principales
regiones motoras del palio del telencéfalo de la carpa dorada. En la columna
izquierda se muestran secciones tefiidas mediante el método de Nissl y en la
columna derecha mediante el método de citocromo-oxidasa. A. Frontera entre
las dreas M1y M2. B. Frontera del drea M1. C. Limite del area M2.
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-
Figura 20. Caracteristicas citoarquitectonicas e histoquimicas de las principales
regiones motoras del palio del telencéfalo de la carpa dorada. En la columna
izquierda se muestran secciones tefiidas mediante el método de Nissl y en la
columna derecha mediante el método de citocromo-oxidasa. A. Frontera entre
las areas M1 y M2. B. Frontera del drea M1. C. Limite del area M2.
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Figura 21. Visién dorsal del hemisferio telencefdlico derecho de la carpa dorada
en el que se indica la posicion y extension de las éreas somatomotoras. M1,
Area motora primaria; M2, drea motora secundaria; CA. comisura anterior; TO,
techo 6ptico; DI, parte lateral del drea dorsal; Dd, parte dorsal del area lateral,
8Y, surco ipsliiforme; SC, surco caudal.

Area motora secundaria (M2)

Los resultados del presente trabajo de investigacion indican la presencia
de un area motora adicional del palio. Esta drea motora secundaria (M2),
_que contiene una representacion adicional de la mayor parte del cuerpo
(Figuras 15, 16 y 21), se corresponde con el area macroahatémica y
citoarquitectonica IV del palio. La generacion de movimientos desde puntos
de estimulacion situados en esta region del palio requiere niveles de
intensidad de corriente mas elevados que los que son necesarios-en el
area M1. La mayoria (>70%) de los puntos de estimulacion presentan
umbrales comprendidos entre 20 y 70 pA. El umbral medio para la
aparicion de movimientos de las aletas pectorales es de 45 pA, el cual
constituye un valor significativamente superior al que se-obtiene en el area
M1 (t =4.64, P<0.001). En el caso de la aleta caudal el valor medio es 40
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uA y en M1 es 18 pA (t=4.32, p<0.001). En el caso del opérculo el umbral
medio en el area M2 es de 38 pA también significativamente superior al
observado en M1 (22 pA; t=5.2, p<0.001). Este factor, junto con la
consideracion de otros criterios adicionales, como el patrdbn de
movimientos provocados o la repeticion de representaciones de las
mismas regiones corporales en regiones citoarquitecténicamente
diferenciadas, permiten delimitar un area motora secundaria (M2). Su
frontera con M1, aparece bien definido funcionalmente debido al
incremento de los umbrales que se observa cuando el electrodo de
estimulacion traspasa el limite de M1 con M2. Como se comenté en los
apartados anteriores, esta frontera funcional se corresponde de forma
bastante precisa con la demarcacién anatomica del surco ipsiliforme y
guarda también una estrecha relacion con caracteristicas
citoarquitectonicas. la frontera caudal del area M2 se define
funcionalmente por el paso a un area palial escasamente excitable (que
presenta umbrales de intensidad considerablemente mas altos que los del
area M2 para provocar movimientos de las aletas pectorales o de la aleta
caudal). Esta frontera funcional se corresponde macroanatémicamente con
el surco que separa las areas citoarquitectonicas il y V.

No obstante, los resultados muestran que el area M2 no constituye un
area funcionalmente o citoarquitectonicamente homogénea, sino que
presenta una organizaciébn compleja, enconfrandose en ella varias
representaciones separadas de la misma .region ~corporal, con

A ™

caracteristicas citoarquitecténicas y funcionales diferenciadas.

Organizacién y somatotopia del &rea motora secundaria (M2)

En el area M2 encontramos una repeticiébn de las representaciones
corporales semejantes a las encontradas en M1. Sin embargo, la
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organizacion somatotdpica de esta regién del palio motor es mas compleja
que la observada en M1, dado que dentro de sus limites se repiten varias
representaciones para una misma regién corporal.

En primer lugar, como puede observarse en la Figura 16, la representacién
de los movimientos en M2 aparece somatotopicamente organizada. Los
puntos de estimulacién que provocan movimientos faciales y de los
opérculos se encuentran agrupados en la zona mas medial de M2.
Lateraimente la representaciébn de los movimientos operculares es
sustituida por una representacion de los movimientos de las aletas
pectorales. Y en una posicion mas lateral aun, encontramos representados
los movimientos de la aleta caudal. A pesar de la clara organizacion
somatotdpica, existe un considerable solapamiento entre las
representaciones de los movimientos faciales, pectorales y caudales en el
area M2, La estimulacion de puntos situados en el area M2 produce

también movimientos oculares conjugados.

Un aspecto interesante con relacién a la somatotopia del area motora
secundaria (M2) es la presencia de areas de representacién de
movimientos contralaterales, bilaterales e ipsilaterales para los opérculos,
las aletas pectorales y la aleta caudal (Figura 14). En el caso de los
movimientos de las aletas pectorales y de la aleta caudal, puede
observarse una banda de movimientos contralaterales, situada
rostralmente, que se extiende de medial a lateral en M2, y que esta
bordeada mas caudaimente por otra banda de representacion de los
movimientos ipsilaterales, que se extiende en paralelo. Estas dos bandas
de representacion de movimientos exclusivamente contralaterales o
ipsilaterales se solapan en la linea media, formando una tercera banda
central de representacion de movimientos bilaterales de aletas pectorales y
aleta caudal. También en el caso de los opérculos la representacién de los
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movimientos se encuentra segregada en dos zonas separadas, una mas
caudal para los movimientos del opérculo ipsilateral y otra mas rostral para
los movimientos del opérculo contralateral. Por lo tanto, puede trazarse
una linea perfectamente definida que delimita las zonas de representacion
de movimientos contralaterales e ipsilaterales (Figuras 14). Esta linea, que
podria corresponder con la linea media del cuerpo, se extiende desde el
margen mas medial de M2, en el que se encuentran representadas las
regiones orofaciales y cefalicas del animal, hasta el margen mas lateral de
M2, en el que se encuentran representadas las regiones caudales del
cuerpo. Nétese la considerable correspondencia existente entre la linea
que demarca las representaciones de movimientos contralaterales e
ipsilaterales de las aletas pectorales y de la aleta caudal (Figura 14).

Correspondencia de las fronteras funcionales de M2 con los patrones de
organizacién citoarquitecténica

El andlisis detallado de la localizacién de los puntos de estimulacion indica
que el area funcional M2 del palio se corresponde estrechamente con las
fronteras macroscopicas, citoarquitecténicas y neurohistoquimicas que
delimitan al area citoarquitectonica IV (Figuras 15-17). Esta transicién
coincide con la presencia de un surco externo, que sefiala la frontera entre
las dos areas a escala macroscépica. A nivel citoarquitectonico se produce
una transiciéon brusca entre el area M1 y el area M2 (Figuras 18-20). Las
células del area M2 se encuentran mas dispersas y sus somas son de
mayor tamafio que en el area M1. Al igual que en M1, las células del area
M2 estan también laminadas en capas. La laminacién es adn mas
pronunciada en el area M2 que en M1. También al igual que en el area M1,
las células de las capas mas superficiales de M2 son de menor tamario
que las de las capas profundas y puede apreciarse una aparente
agrupacion en columnas. El conjunto de capas que forma el area M2 tiene
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menos grosor que M1, lo que contribuye también a su delimitacion (Figuras
15-17 y 18-20). En cuanto al patrén de distribucién de COX, cabe destacar
que la concentracién de la enzima es considerablemente superior en M2
que en M1, por lo que el area M2 aparece teflida con un tono mas oscuro
que el area M1 en las preparaciones histologicas (Figuras 15-17 y 18-20).

El area funcional M2 es reemplazada caudalmente por areas escasamente
excitables en lo que a los movimientos de las aletas pectorales y caudales
se refiere. La frontera rostral del area M2 coincide a escala macroscopica
con el surco poco profundo que separa las zonas citoarquitectonicas il y
IV. La frontera rostral del area M2 es claramente apreciable también con
respecto a la organizacién citoarquitecténica. Como puede apreciarse en
las Figuras 15-17, estas areas paliales se caracterizan por una mayor
concentracion celular que en el area M2. Ademas, la transicion entre M2 y
otras d4reas paliales estd marcada por una franja libre de células
claramente discernible (Figuras 18-20). Finalmente, ventralmente el area
M2 esta delimitada por la transicién a las regiones subpaliales de Vd y Vv,
como se aprecia en las secciones sagitales (Figuras 15-17).

Efectos de la lesién del techo optico sobre los movimientos
provocados por la microestimulacién eléctrica del telencéfalo

Mediante la ablacion del techo 6ptico se analizd la posibilidad de que los
movimientos provocados por la microestimulacién eléctrica del telexé-éfalo
fueran dependientes de los circuitos tectales. El objetivo de estos
experimentos fue el comprobar si la estimulacion de las regiones motoras
del telencéfalo provoca las respuestas motoras a través de la activacion de
las vias telencéfalo-tectales descritas en teleGsteos, o bien si, por el
contrario, el telencéfalo tiene acceso a los centros motores
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troncoencefélicos a través de circuitos paralelos e independientes del

techo optico.

Como puede apreciarse en la Figura 22, la ablacién bilateral del techo
optico fue practicamente completa, sin apreciarse dafios en estructuras
circundantes, como los nicleos pretectales, el toro semicircular o la vaivula
del cerebelo. La estimulacién del area M1 y del area M2 provoca
movimientos aun después de la ablacion bilateral completa del techo
Optico. Es mas, no se aprecian cambios importantes en la métrica o la
cinética de los movimientos provocados tras la ablacién en cuanto a la
direccién, la latencia o la velocidad de los movimientos. No obstante, se
observé una ligera, aunque consistente disminucion de la latencia (p>0.1) y
de la amplitud (p>0.1) de los movimientos provocados por la estimulacion
en puntos situados en las areas M1 y M2 después de la lesion del techo.
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Figura 22. Efectos de la ablacion bilateral del techo 6ptico sobre los movimientos
provocados por la microestimulacion eléctrica de las areas somatomotoras del
palio del telencéfalo. A. Efectos de la ablacion del techo éptico sobre la latencia
y la amplitud de los movimientos provocados en el punto indicado con a en la
parte C de la figura. B. Efectos de la ablacion del techo optico sobre ladatencia
y la amplitud de los movimientos provocados en el punto indicado con b en la
parte C de la figura. C. Localizacién de los puntos de estimulacion empleados
en A y B. D. Ejemplos de movimientos de la aleta caudal provocados por la
estimulacién del punto a, antes (Pre) y después (Post) de la ablacion bilateral
del techo optico. E. Fotomicrografias en las que se muestra un corte coronal
del techo 6ptico de un animal normal (izquierda) y otro con ablacion bilateral del

techo Optico (derecha).
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El objetivo del presente estudio ha sido el de investigar la posible presencia
de areas somatomotoras en el palio de la carpa dorada mediante el empleo
de la técnica de microestimulacion eléctrica intracerebral, su organizacion

funcional y su correlacién con fronteras citoarquitecténicas.

Los resultados obtenidos indican la presencia de un palio motor en el
telencéfalo de los peces actinopterigios, el cual participa en la generacion de
los movimientos somaticos paralelamente al techo 6ptico. Los resultados
obtenidos permiten identificar también las principales areas motoras del palio
telencefalico de la carpa dorada, su patron basico de organizacion, sus
principales caracteristicas funcionales y su correspondencia con regiones

paliales citoarquitectdnicamente bien definidas.

De los presentes resultados pueden derivarse importantes consecuencias
para las teorias sobre evolucion del sistema motor de los vertebrados, y en

W >

especial sobre la evolucion del cértex cerebral.

Naturaleza de los movimientos provocados por la microestimulacion
eléctrica

En el presente trabajo se ha empleado la técnica de microestimulacion
eléctrica localizada para analizar las fronteras y organizacion del palio motor

de la carpa dorada. La técnica de microestimulacién eléctrica intracortical se
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ha empleado tradicionalmente con éxito para definir las areas motoras y su
organizacion funcional en el cértex cerebral de otras especies de vertebrados
(Asanuma y otros, 1976; Donogue y Wise, 1982; Huntley y Jones, 1991;
Kurata, 1989; Neafsey y otros, 1986; Preuss y otros, 1996; Sato y Tanji, 1989;
Sessle y Wiesendanger, 1982; Strick y Preston, 1978, Weinrich y Wise, 1982;
Wu y otros, 2000). Asimismo, la técnica de microestimulacion eléctrica
intracerebral ha sido empleada con éxito previamente para estudiar la
organizacion funcional del techo 6ptico de la carpa dorada (Herrero y otros,
1998; Salas y otros, 1994, 1997). La técnica de microestimulacion eléctrica
intracerebral permite estudiar la relacién entre sistema nervioso y conducta de
forma experimental. La manipulacién de la actividad neural y el estudio de las
manifestaciones conductuales que acompafan a tales cambios de actividad
va mas alld del puro establecimiento de correlaciones que aportan otros
abordajes, como por ejemplo, la técnica de registro electrofisiolégico de
unidades aisladas, al revelar la posibilidad de auténticas relaciones causales
entre la activacion de determinados elementos neurales y la conducta

(Tehovnik, 1996; Yeomans, 1990).

Debe tenerse en cuenta que la activacion neural producida pof la estimulacion
eléctrica es una activacion artificial, por lo que los resultados obtenidos deben
interpretarse con precaucién. Sin embargo, diferentes caracteristicas de los
resultados aqui presentados sugieren que las respuestas provocadas por la
estimulacion eléctrica son muy semejantes a las naturales y que esta técnica
es util para revelar diversos aspectos de la localizaciéon, fronteras vy
organizacion funcional de las areas motoras del palio. En primer lugar, los

movimientos obtenidos presentan una cinética normal y el perfil de amplitud-
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velocidad caracteristico de los movimientos naturales (Figuras 1-4) (Bizzi y
Mussa-lvaldi, 1989; Graziano y otros, 2002a; Herrero y otros, 1998; Morasso,
1981; Salas y otros, 1994; 1997; 1999). En segundo lugar, la estimulacion
eléctrica provoca complejos movimientos coordinados de diferentes grupos
musculares, articulaciones y apéndices, que producen ajustes posturales y
cambios de orientacion en el espacio dificilmente distinguibles de las
respuestas naturales (Herrero y otros, 1998; Rodriguez y otros, 2001; Salas y
otros, 1994, 1997, 1999). Finalmente, la estimulacion eléctrica revela la
existencia en el palio de representaciones de los movimientos somaticos con
una ordenacion sistematica. En general, estos mapas presentan una rigurosa
somatotopia. Todas estas circunstancias indican que la técnica de

microestimulacion eléctrica pone de manifiesto aspectos significativos de la

organizacion funcional del palio.

Mediante el empleo de la técnica de microestimulacion eléctrica se pretende
activar el menor niimero posible de neuronas con el objetivo de definir los
elementos neurales implicados en cada respuesta y con objeto de
incrementar la resolucion de los mapas neurales obtenidos. La
microestimulaciéon eléctrica, no obstante, no sélo activa a los elementos
neuronales cercanos a la punta del electrodo, sino que también produce la
activacion de la red de neuronas que comparten conexiones Jifectas con las
células que estan siendo estimuladas (Tehovnik, 1996; Tehovnik y otros,
2000; Yeomans, 1990). Los niveles de corriente requeridos para provocar
movimientos somaticos desde el palio motor de la carpa dorada (15-45 pA)
son equivalentes a los requeridos para provocar movimientos coordinados y

cambios de orientacion de la mirada desde el techo 6ptico (10-100 pA;
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Herrero y otros, 1998; Salas y otros, 1994;1997) y similares a los necesarios
para provocar movimientos desde el cértex motor en ratas y primates
(Donogue y Wise, 1982; Neafsey y otros, 1986; Wu y otros, 2000). Asimismo,
los niveles de corriente empleados en el presente frabajo para estudiar la
organizacion del palio motor de la carpa dorada son semejantes a los
empleados para estudiar el cortex motor u otros centros motores en roedores,
primates y aves (Donogue y Wise, 1982; Knudsen y otros, 1995; Graziano y

otros, 2002a; Neafsey y otros, 1986; Wu y otros, 2000).

Con el tipo de electrodo empleado en los presentes experimentos (puntas
conicas de entre 5y 15 um) y los rangos de corriente empleados (entre 2 y 35
HA) cabe esperar que la esfera de dispersion de corriente se encuentre
aproximadamente en el rango de 30-80 pm de diametro (Asanuma y ofros,
1976; Marcus y otros, 1979; Ranck, 1975; Tehovnik, 1996; Yeomans 1990).
Es mas, teniendo en cuenta la forma conica de la punta de los electrodos
empleados, la esfera de densidad de corriente efectiva podria tener un
diametro ain menor (Yeomans, 1990). A pesar de ello, existe cierto grado de
incertidumbre en la identificacion de la poblacién de neuronas que son
activadas por la microestimulacion eléctrica. La distancia a la que la corriente
es efectiva para activar a las neuronas puede variarﬁ dependiendo de las
caracteristicas anatémicas y funcionales que presenten las “heuronas
estimuladas, cambios en la impedancia local del tejido, o incluso podrian
activarse fibras de paso procedentes de células situadas en estructuras mas
distantes (Yeomans, 1990). Debido a esta incertidumbre, no puede excluirse
completamente la posibilidad de que los movimientos provocados por la

estimulacion de puntos especificos del palio se originen por la activaciéon de

114



AREAS MOTORAS DEL TELENCEFALO DE LA CARPA DORADA

neuronas localizadas en lugares diferentes al de estimulacién. Sin embargo,
una serie de circunstancias sugieren que la técnica de microestimulacion
eléctrica es util para definir los limites y caracteristicas funcionales del palio
motor. Por ejemplo, la microestimulacién aplicada en lugares situados a
menos de cien micras de las fronteras citoarquitecténicas de las areas
motoras no provocan movimientos. Ademas de producirse cambios abruptos
en los umbrales de estimulacion al cruzarse las fronteras de las diferentes
areas motoras, pequefios cambios en la posicion de los electrodos de
estimulacion producen cambios graduales en el tipo de movimiento provocado
por la estimulaciéon, en su amplitud, direccién o velocidad. Estos resultados
indican que el radio efectivo del area de dispersion de corriente ha sido

relativamente pequefio en los experimentos realizados en el presente trabajo.

Un aspecto interesante de los resultados obtenidos es que la métrica y la
cinética de los movimientos provocados por la estimulacién del palio del
telencéfalo no solo dependen del lugar de estimulacion, sino también de los
parametros del estimulo. Asi, la amplitud, velocidad y duracion del
movimiento dependen de la intensidad, de la frecuencia y de la duracién del
estimulo aplicado (Figuras 2-4). En especial, puede observarse claramente
que los incrementos en la intensidad y la frecuencia del estimulo producen
incrementos sistematicos en la amplitud y en lé velocidad Bél movimiento
provocado, sin afectar a su duracion. Este tipo de relacion es caracteristico de
los movimientos de tipo “sacadico” y se da también en los movimientos
producidos espontaneamente (Fuchs, 1967, Herrero y otros, 1998; Salas y
otros, 1992, 1994, 1997). El que la métrica y la cinética del movimiento

provocado dependan de parametros del estimulo como su intensidad o su
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frecuencia sugiere que las caracteristicas del movimiento son codificadas en
las areas motoras del palio tanto espacialmente (anatomicamente) como
sobre la base de un cédigo de actividad neural. Este tipo de organizacion
funcional para la especificacion de las caracteristicas del movimiento es
semejante al que presentan otras estructuras cerebrales, como por ejemplo el
techo Optico de los peces (Herrero y otros, 1998; Salas y otros, 1994, 1997) y
de las aves (Du Lac y Knudsen, 1990) o el coliculo superior de los mamiferos
(Dean y otros, 1988; Ellard y Goodale, 1986; Mufioz y ofros, 1991, Northmore
y otros, 1988; Paré y otros, 1994; Sahibzada y otros, 1991; Standford y otros,
1996).

El 4&rea motora primaria del palio de los peces tele6steos

El palio dorsal de los amniotas (o el isocértex de los mamiferos) contiene un
cértex motor primario (M1), situado en una posicién rostral al cértex
somatosensorial primario (S1). En las aves, el area M1 se encuentra
localizada probablemente en la regién rostral del Wulst (Medina y Reiner,
2000; Wild, 1992). En los reptiles el area motora primaria se encuentra
situada en la zona rostral del coértex dorsal (Johnston, 1916). En mamiferos
también esta presente un area motora primaria en el cértex motor. Se ha
identificado también una region motora en el isocértex de la rata qye incluye
un area motora primaria y un area premotora (Donogue y Wise, 1982;
Neafsey, 1990; Neafsey y otros, 1986). El cértex motor de los primates
presenta también una organizacién similar, aunque se han diferenciado mayor
nimero de areas (Geyer y otros, 2000; Matelli y otros, 1998; Rizzolatti y otros,

2002; Rizzolatti y Luppino, 2001; Woolsey y otros, 1952). Debido a su
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presencia en las principales radiaciones de amniotas, la existencia de un area

M1 en el palio dorsal parece ser una caracteristica primitiva de los amniotas

(Medina y Reiner, 2000).

Los presentes resultados indican que el palio de telencefalico de la carpa
dorada posee un complejo muy diferenciado y elaborado de areas motoras.
Sobre la base del tipo de movimiento provocado por la estimulacion, el
apéndice o parte del cuerpo en el que se provoca el movimiento, la direccion,
velocidad, latencia y umbrales de los movimientos provocados, la
organizacién topografica y somatotépica de las diferentes areas y su
correspondencia con el patron organizacion citoarquitecténica e histoquimica,
pueden identificarse al menos dos areas motoras diferenciadas en el palio
telencefalico de la carpa dorada. Los presentes resultados permiten identificar
un area motora primaria (M1) en el palio del telencéfalo de la carpa dorada.
Puede identificarse también un area premotora (M2). Los puntos que
presentan umbrales de estimulacién mas bajos se agrupan en la zona mas
rostral del telencéfalo. Esta area se encuentra claramente demarcada por
fronteras neuroanatémicas y citoarquitecténicas. En esta area, pueden
provocarse movimientos con intensidades de hasta 4 a 10 pA. Fuera de esta
demarcacioén los umbrales se incrementan bruscamente. Por lo tanto, sobre la
base de este criterio, esta region del palio del telencéfalo 'pue?é identificarse

como el area somatomotora primaria (M1) del palio del telencéfalo de la carpa

dorada.

El area M1 del palio motor de la carpa dorada consiste en una estrecha franja
que se extiende con una orientacién transversal desde la zona medial a la
zona lateral del palio. El area M1 es sustituida por el &rea motora secundaria

117



DISCUSION

(M1). Funcionalmente, la transicién entre el area M1 del area M2 se
caracteriza por un considerable incremento de los umbrales de estimulacion
(Figuras 5 y 10-12). Este borde funcional se corresponde a un nivel
puramente neuroanatémico con fronteras macroscopicas, citoarquitectonicas
e histoquimicas bien definidas. Macroscopicamente, la frontera entre ambas
areas esta constituida por un surco claramente apreciable que recorre la
superficie del palio desde la zona medial a la zona lateral (Figuras 13 y 15-
17). Histoquimicamente, el 4rea M1 aparece como una regiéon de baja
actividad enzimatica en las preparaciones de COX, aprecidndose un borde de
alto contraste separando las 4&reas M1 y M2 (Figuras 15-20).
Citoarquitecténicamente, el area M1 se caracteriza por presentar una alta
densidad celular y por la presencia de células de gran tamafio ordenadas en

laminas paralelas a la superficie del palio (Figuras 15-20).

La franja que ocupa el &rea M1 presenta una clara organizacion
somatotopica. Los puntos de estimulacién que provocan movimientos de la
boca y de cabeza se localizan en una posicién medial, seguidos de zonas en
las que se provocan movimientos de las aletas pectorales, de los musculos
del tronco y de la aleta caudal conforme el electrodo se desplaza
sucesivamente a posiciones mas laterales (véanse las Figuras 10-12, 13 y

A =

14).

Madltiples area motoras en el palio de los peces teleésteos
Los resultados obtenidos en el presente trabajo permiten elaborar una
hipétesis sobre la organizacién general del palio motor de los peces

teledsteos. Estos resultados indican la presencia en el palio de los peces
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tele6steos de varias areas motoras funcional y anatémicamente
diferenciadas, lo que sugiere que, al igual que en el caso del sistema motor
cortical de los mamiferos, el sistema motor palial de los peces teledsteos

constituye un sistema altamente diferenciado y organizado.

Al igual que en los mamiferos, la excitabilidad palial decrece desde el area M1
a las areas motoras secundarias situadas mas caudalmente,
incrementandose progresivamente los umbrales a los que estimulacién
eléctrica provoca movimientos (Donogue y Wise, 1982; Geyer y otros, 2002;
Neafsey y otros, 1986; Neafsey, 1990; Rizzolatti y otros, 1998; véase Figura
5). Estos resultados, junto con el tipo y las caracteristicas de los movimientos
provocados, la organizacion somatotopica y la correspondencia con
caracteristicas citoarquitectéonicas e histoquimicas, permiten identificar un
area motora secundaria (M2) situada caudalmente al area M1. El drea M2
contiene una representacion motora de una buena parte del cuerpo y ocupa
gran parte del cuadrante rostro-lateral de la visién dorsal de los hemisferios.
La frontera entre el area M1 y M2 se caracteriza por un incremento stbito de
los umbrales de estimulacion en la transicion de la primera a la segunda. La
delimitacion funcional entre el area M1 y el area M2 se corresponde de forma
precisa con la frontera macroanatomica del surco ipsiliforme. Asimismo, los
datos histoquimicos apoyan esta divisién ya que el area M2 ﬁ“esenta menor
actividad enzimatica que el area M1, observandose en las preparaciones de
COX una brusca transiciéon entre las dos areas que coincide con la posicion
del surco ipsiliforme (Figuras 18-20). La diferenciacion entre ambas &reas es

apoyada también por los resultados citoarquitecténicos.
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En el &rea M2 encontramos una representacion adicional de los movimientos
somaticos. En una posicion medial e inmediatamente caudal a M1
encontramos en M2 una representacién adicional de los movimientos bucales,
faciales, operculares y de la aleta pectoral. Esta representacién es adyacente
a la representacion orofacial del area M1. La zona mas medial del area M2
contiene una representacion de los movimientos de las aletas pectorales y de
la aleta caudal. Esta representacion es adyacente a la representaciéon de los

movimientos de la aleta caudal de M1.

Organizacién somatotépica del palio motor de los peces tele6steos

Uno de los aspectos més interesantes de los presentes resultados es la
organizacion somatotpica que presentan las areas motoras del palio aqui
descritas. Por ejemplo, el area M1, que consiste en una estrecha banda
transversal que se extiende desde la zona medial a la zona lateral del
hemisferio, contiene una representacion completa y ordenada
somatotépicamente de los movimientos del cuerpo del animal (Figuras 13 y
14). En el mapa motor del drea M1 del palio de la carpa dorada, la region
orofacial del cuerpo se encuentra representada en una posicién medial, las
aletas pectorales y el tronco se encuentran representados en una posicion
central y la aleta caudal se encuentra representada lateralmente. La
somatotopia es aparente también dentro de la region de representacion de los
movimientos orofaciales, ya que la representacién de los movimientos de la
boca se encuentra mas medial que la representacion de los movimientos de
los opérculos. La somatotopia se mantiene también dentro de la region de

representacion de la musculatura axial del tronco, ya que los movimientos de
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los masculos del tronco mas rostrales se encuentran representados en una
posicion mas medial en el mapa motor que los movimientos de los musculos
més caudales del tronco. Por lo tanto, la microestimulacién eléctrica revela la
presencia de un mapa motor en esta area semejante al descrito en el cortex
motor de los mamiferos, el cual se organiza también somatotépicamente
(Donoghue y otros, 1992; Fetz y otros, 1980; Lemon y Porter, 1976; Penfield y
Boldrey, 1937; Sanes y otros, 1995; Schieber y Hibbard, 1993; Woolsey y
otros, 1952; Wu y otros, 2000). También en el drea motora secundaria (M2)
se observa una organizacion somatotopica, si bien en el mapa motor de esta
area solo se encuentran representados los movimientos de algunas regiones

corporales (Figura 14).

No obstante, a pesar de que la organizacion topografica de los movimientos
es clara en la M1, existe un considerable solapamiento entre las areas de
representacion de movimientos de diferentes regiones corporales, en especial
en lo que respecta a la representacion de los movimientos de ojos y aletas.
Asi, por ejemplo, la estimulacién de algunas de las regiones de M1 en las que
se encuentran representados los movimientos faciales provoca también
movimientos oculares o movimientos de las aletas pectorales; en algunas de
las zonas de representacion de los movimientos de la musculatura axial del
tronco, la estimulacién puede provocar también movimiénto?-de las aletas
pectorales o de la aleta caudal. Estos resultados son semejantes a los
obtenidos en mamiferos (p.e., la estimulacién de todo el area M1 produce
movimientos de la mano, sea cual sea la region del mapa motor somatotdpico

estimulada, Graziano y otros, 2002a,b).
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Otro aspecto interesante de los mapas de representaciéon del movimiento del
palio de la carpa dorada es el de que mediante la e'stimulacién eléctrica
pueden obtenerse no solamente movimientos contralaterales, sino también
movimientos bilaterales e incluso movimientos exclusivamente ipsilaterales.
Tanto en el area M1 como en el area M2 existen regiones en el mapa motor
en las que se encuentran representados movimientos exclusivamente
contralaterales o ipsilaterales (Figura 14). En la zona central de estos mapas,
de confluencia de las regiones de representacion contralateral e ipsilateral, se
encuentra una regién de representacion bilateral de los movimientos. Este
patron de organizacion esta presente, de forma similar, tanto en la
representacion los movimientos de los opérculos, de los ojos, de las aletas
pectorales y de la aleta caudal. Es mas, las fronteras de separacién de las
regiones de representacion de los movimientos contralaterales, ipsilaterales y
bilaterales de diferentes apéndices y partes del cuerpo se encuentran
perfectamente alineadas con la representacion somatotépica. La estrecha
banda del mapa que se corresponde con los movimientos bilaterales se
extiende desde la zona mas medial del mapa motor (en la que se representan
las regiones orofaciales y cefalicas), hasta la zona mas lateral (en la que se
representan las regiones caudales). Esta zona de representacion de
movimientos bilaterales podria corresponderse con la representacion de la
linea media del cuerpo, con relaciéon a la cual se encuentran alineadas las
regiones de representacion de cada uno de los apéndices y partes corporales,
formando una representacion coherente. Un aspecto interesante de esta
organizacion es que las respuestas bilaterales no consisten exclusivamente
en respuestas de partes corporales o apéndices simétricos, sino que pueden

provocarse también movimientos simultaneos de partes corporales no
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equivalentes. Estos resultados son semejantes a los obtenidos en mamiferos.
La estimulacién eléctrica del cértex motor produce normaimente respuestas
contralaterales, aunque también en algunos puntos de estimulacion se
obtienen respuestas ipsilaterales (Graziano y otros, 2002a; Neafsey y otros,
1986; Sinnamon y Galer, 1984). Por ejemplo, en el cértex motor de la rata se
encuentran representaciones claramente separadas de los movimientos
contralaterales e ipsilaterales de las vibrisas (Gioanni y Lamarche, 1985;
Neafsey y ofros, 1986). Al igual que en el presente trabajo, la estimulacion en
la regién fronteriza entre esas dos areas se producen movimientos
contralaterales de las vibrisas (Neafsey y otros, 1986). También en los
galagos se ha descrito que la estimulacion eléctrica del cortex motor no sélo
produce respuestas contralaterales, sino que frecuentemente se provocan
respuestas Dbilaterales, sobre todo en los lugares que implican partes
corporales que se unen a la linea media, como el tronco, la nariz, la boca, o
los ojos (Wu y otros, 2000). También se observan ocasionalmente
movimientos bilaterales de los brazos en las regiones del cortex cercanas a la
linea media o en regiones mediales a la representacién oculomotora, que
incluyen no sélo respuestas de partes simétricas del cuerpo, sino también de
partes no simétricas, como por ejemplo, el brazo derecho y la pierna izquierda
(Wu y otros, 2000). Incluso pueden obtenerse respuestas gxclusivamente
ipsilaterales en algunos lugares, especialmente los situados en la pared

medial de los hemisferios (Wu y otros, 2000).

Recientemente se ha propuesto que el coértex motor y premotor de los
primates podria contener, mas que una representacién ordenada de los

musculos del cuerpo, una representacion ordenada del espacio peripersonal
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(Graziano y otros 2002a,b). Empleando trenes de estimulos de larga duracién
(<500 ms) para estimular eléctricamente el cértex motor se obtienen
movimientos coordinados en lugar de las contracciones musculares discretas
que parecen producirse con estimulos eléctricos de duracién corta (>100 ms).
E! cortex motor y premotor podrian contener un mapa de posturas o de
posiciones finales de la mano en el espacio, semejante al que parece estar
presente en el cortex frontal dorsomedial de los primates para los
movimientos oculares (Tehovnik, 1995; Schiller y Tehovnik, 2001; Tehovnik y
otros, 2000) o en la médula espinal de la rana para las posiciones finales de
la pata (Bizzi y Mussa-lvaldi, 1995; Giszter y otros, 1993). Este mapa, que
ocuparia no sélo el cértex precentral, sino también area premotoras, podria
contener la representacion de posiciones en el espacio contralateral, en la
linea media y en el espacio ipsilateral en un solo hemisferio. El cortex
premotor corresponderia con la representacion del espacio central situado
enfrente del animal. Este mapa de posiciones finales de la mano, que se
extiende sobre las representaciones de la mano y el brazo en el cértex motor
y premotor, formaria parte de un mapa mas amplio: la estimulacién en puntos
situados mas ventralmente produce el reclutamiento de la boca, mientras que
la estimulacidn en puntos mas dorsales produce el reclutamiento de las
piernas y de los pies (Graziano y otros 2002a). Esta hipédtesis podr{a explicar
el hecho de que las neuronas individuales del cértex parecen estar
sintonizadas sélo de una forma muy vaga con parametros como la direccion
del movimiento, velocidad, angulo de la articulacion o la fuerza muscular
(Georgopoulos y otros, 1986; Kakei y otros, 1999; Moran y Schwartz, 2000;
Schieber y Hibbard, 1993; Scoft, 2000; Todorov, 2000;). Los presentes

resultados obtenidos en la carpa dorada son compatibles con esta hipétesis.
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Al igual que en el cortex motor de los mamiferos (Donoghue y otros, 1992;
Fetz y otros, 1980; Lemon y Porter, 1976; Neafsey y otros, 1986; Penfield y
Boldrey, 1937; Sanes y otros, 1995; Schieber y Hibbard, 1993; Woolsey y
otros, 1952), la representacion de los diferentes grupos musculares en el
mapa motor del palio de la carpa dorada parece una representacién tosca:
aunque existe una representacion somatotépica ordenada de las principales
regiones corporales (la regién orofacial, los opérculos, la aleta pectoral, etc.),
dentro de la representacién de cada una de esas partes corporales la
somatotopia no estd bien definida, diferentes partes corporales esta
representadas entremezcladamente, regiones adyacentes del palio pueden
no representar regiones corporales adyacentes, varios grupos musculares
pueden estar representados en el mismo lugar del palio o por el contrario, el
mismo grupo muscular se encuentra representado en varios puntos del palio.
Una posible explicacion de esta aparente desorganizacion podria ser la de
que diferentes musculos del cuerpo se emplean para realizar un determinado
movimiento dirigido a una determinada localizacién en el espacio. Segln esta
hipétesis, el parametro esencial que podria estar representado en el mapa
motor no serfa la localizacién en el cuerpo de los musculos que son
activados, sino la localizacidon en el espacio peripersonal hacia el que van
dirigido el movimiento. De hecho, diversos fenémenos - obgervados en el
presente trabajo, como la produccion de patrones de movimientos
coordinados de varias partes del cuerpo, o la representacion ordenada de
movimientos contralaterales, de la linea media o ipsilaterales se ajustan mejor
a la idea de una representacion de los movimientos basado en localizaciones

o metas finales en el espacio peripersonal y en el entorno inmediato del
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animal (Graziano y otros, 2002b) que a la concepcién de una representacion

de musculos o partes corporales discretas (Woolsey y otros, 1952).

Vias motoras paralelas para la generacién de los movimientos en los
peces teledsteos

Tradicionalmente se ha considerado que el techo ptico constituye uno de los
centros principales de generaciéon de los movimientos en los vertebrados no
mamiferos. Efectivamente, existe considerable evidencia de que el techo
Optico de los peces teledsteos participa de forma esencial en la generacion de
las respuestas motoras (Herrero y otros, 1998; Salas y otros, 1994, 1997). Es
mas, se ha sugerido que la participacion del telencéfalo en la generacién de
los movimientos oculares en los peces teledsteos podria tener lugar a través
de la activacion del techo o6ptico De hecho esta presente en los peces
teleésteos una importante via telencefalico-tectal (ito y Kishida, 1977;
Vanegas, 1983; Vanegas y Ebbesson, 1976). Por lo tanto, la cuestién es si las
areas motoras del palio del telencéfalo descritas en el presente trabajo
generan las respuestas motoras a través de la activacion de los mecanismos
tectales a través de la via telencéfalo tectal, o si por el contrario, poseen vias
de acceso a los centros motores troncoencefalicos independientes del techo
optico, de forma similar a como se ha descrito en prirhates. Los mesultados
obtenidos indican que las areas motoras del palio del telencéfalo de la carpa
dorada pueden generar movimientos independientemente del techo 6ptico.
Asi, tras la ablacion completa del techo dptico, la estimulacién de las areas
M1 y M2 continda provocando el mismo patron de movimientos que antes de

la ablacién, produciéndose tan solo ligeros cambios en la amplitud y la
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latencia de los movimientos generados (Figura 22). Estos resultados indican
que las dreas motoras del palio del telencéfalo ejercen su influencia sobre los
centros premotores a través de vias motoras descendentes que no
transcurren a través del techo 6ptico. Estos resultados son similares a los
obtenidos en aves y en mamiferos, grupos en los que la lesidn o inactivacién
del techo 6ptico (coliculo superior) producen solamente una disminucion de la
amplitud de los movimientos provocados por la estimulacién eléctrica de las
areas motoras del palio telencefalico (Knudsen y otros, 1995; Schiller, 1977,
Schiller y otros, 1980). Por lo tanto, los presentes resultados sugieren que, al
igual que los mamiferos y las aves, los peces telebsteos poseen al menos dos
vias paralelas para la generacién de los movimientos, una via que incluye a
las areas motoras del palio del telencéfalo y otra que incluye al techo éptico.
Aunque estas vias interaccionan en su funcionamiento normal {(como se pone
de manifiesto, por ejemplo, en las alteraciones en la amplitud y la latencia de
los movimientos provocados por la estimulacion de las areas motoras del
palio tras la ablacion del techo optico), ambas vias tiene acceso
independiente a los centros premotores mas caudales (dado que la
estimulacion de las areas motoras del palio continGa produciendo
movimientos ain después de la ablacién o la inactivacion del techo 6ptico).

A

Implicaciones de los presentes resultados para las hipétesis de la
evolucidén del sistema motor de los vertebrados y del cértex cerebral

Los resultados de la investigacion que se estan acumulando en los Gitimos
afios sobre la organizacion y las funciones del telencéfalo de diferentes
grupos de vertebrados, procedentes de campos como la neuroanatomia, la

neurobiologia y la psicobiologia, dibujan un panorama muy diferente del que
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presentaban las primeras teorias sobre la evolucién del telencéfalo y del
cortex cerebral (p.e., Ariéns Kappers y otros., 1936; Crosby y Schnitzlein,
1982; Herrick, 1921, 1948; Papez, 1929). El telencéfalo de los peces
actinopterigios, lejos de constituir una region indiferenciada dominada por las
entradas olfatorias como sugieren estas teorias, constituye una estructura
altamente diferenciada y con una organizacibn anatémica y funcional
compleja, muy similar a la que se encuentra en otros vertebrados (Butier y
Hodos, 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998; Northcutt, 1995). El telencéfalo de
los peces actinopterigios se divide en regiones paliales y regiones subpaliales
(Nieuwenhuys, 1963; Northcutt y Braford, 1980). Las regiones paliales
contienen al menos cuatro grandes divisiones equiparables en todos los
vertebrados (Butler y Hodos, 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998; Northcutt,
1995;). a) el palio hipocampico, situado en una posicibn medial en los
vertebrados no-actinopterigios y en una posicion lateral en los actinopterigios;
b) la amigdala palial, situada en una posicién lateral en los no-actinopterigios
y en una posicion medial en los actinopterigios; ¢) el palio dorsal, cortex
general o isocortex, no-olfatorio, no-limbico, situado en una posicién dorsal,
entre el palio hipocampico y la amigdala palial; y d) el palio olfatorio, cuya
localizacion estd en discusion en la actualidad en los peces actinopterigios
(Meek y Nieuwenhuys, 1998; Nieuwenhuys, 1963; Nieuwenhuys,y Meek,
1990; Northcutt, 1981, 1995; Northcutt y Braford, 1980; Northcutt y Davis,

1983).

Existe un alto grado de semejanza entre la organizacién del palio motor de la
carpa dorada descrita en el presente trabajo y del cortex motor de otros

vertebrados. Por ejemplo, el cortex somatomotor de los mamiferos esta
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formado por un conjunto de areas motoras que pue_den diferenciarse sobre la
base de mditiples caracteristicas, como por ejemplo, diferencias
citoarquitectonicas, conectividad, propiedades de los campos receptores y
caracteristicas de la actividad neural durante el movimiento, umbrales de la
estimulacién eléctrica para provocar movimientos o caracteristicas de los
movimientos provocados por la estimulacion eléctrica. El paralelismo en la
organizacion del palio motor de la carpa dorada y del cortex motor de otros
vertebrados se pone de manifiesto en la presencia de un area motora primaria
con bajos umbrales desde la que se pueden provocar movimientos somaticos;
la organizacion somatépica del mapa de representaciéon de los movimientos
en esta area; la presencia de un area motora secundaria adicional,
organizada también somatotépicamente, y en la que se representan los
movimientos de los apéndices, pero no los movimientos del tronco; las
caracteristicas de organizacién interna de estas areas secundarias; la
topologia y posicion relativa que guardan todas estas areas entre si; etc. Las
representaciones motoras encontradas en el palio del telencéfalo en la
presente investigacion ocupan la regiébn mas caudal de las areas Did, Dd y
Dmd. Sobre la base de criterios anatomicos, hodolégicos, histoquimicos,
topoldgicos y embriolégicos se considera que las areas Did, Dd y Dmd del
telencéfalo de los peces tele6steos son homologas al pglio dorsal, no-
olfatorio/no-limbico de otros vertebrados (por ejemplo, al cértex dorsal de los
reptiles o al isocértex de los mamiferos) (Braford y Northcutt, 1974; Butler,
1994, Northcutt y Braford, 1980; Northcutt y Davis, 1983). Esta regién dorsal
del palio del telencéfalo de los peces teleésteos recibe aferencias
procedentes del rafe, del locus coeruleus y del nucleo talamico anterior y a su

vez envia eferencias al techo 6ptico, al complejo preglomerular y al tegmento
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mesencefalico (Butler y Hodos. 1996; Nieuwenhuys y otros, 1998; Northcutt
1995). A su vez, el tegmento mesencefalico proyecta al cerebelo (Wulliman y
Meyer, 1993; Wullimann y Northcutt, 1988, 1990). Al igual que cértex dorsal o
el isocortex de otros vertebrados, al menos algunas zonas de la region dorsal
del palio de los teledsteos recibe una doble inervacion sensorial procedente,
de un lado del techo 6ptico a través del nucleo preglomerular, y de otro del
nucleo pretalamico, homélogo al nucleo rotundo de los reptiles diapsidos,
aves y tortugas y al grupo nuclear lateral posterior-pulvinar de los mamiferos
(Braford, 1995; Butler, 1994, 1995; Northcutt 1995). Por ultimo, la regién
dorsal del palio de los peces teledsteos presenta escasas conexiones con el
hipotalamo (Braford, 1995; Northcutt, 1995). En su conjunto, este patron de
conexiones es caracteristico de las poblaciones celulares del palio dorsal o
isocortex de los mamiferos, aves y reptiles. Es decir, areas paliales no-
olfatorias, no-limbicas, que reciben una doble inervacién sensorial procedente
del techo optico y del talamo y con importantes conexiones bisinapticas con el
cerebelo y el techo 6ptico (Braford, 1995; Butler, 1994). Finalmente, al igual
que el cortex dorsal de otros vertebrados, la region dorsal del palio del
telencéfalo de los peces tele6steos (Did, Dd y Dmd) ademas de contener un
conjunto de representaciones motoras separadas, participa en el
procesamiento sensorial y contiene diferentes areas sensoriales difefgnciadas
para diferentes modalidades sensoriales (visual, somatosensorial, auditiva,
etc) (Bodznick y Northcutt, 1984; Cohen y otros, 1973; Demski y Beaver,
2001; Friedlander, 1983; Prechtl y otros, 1998; Rakic y otros, 1979; Saidel y
otros, 2001).
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A pesar de estas similitudes, la region dorsal del palio del telencéfalo de los
peces teledsteos parece divergir del cortex motor de otros vertebrados en
algunas ofras caracteristicas hodologicas. Por ejemplo, una de las
caracteristicas que tradicionalmente se han empleado para definir el cortex
motor de los mamiferos es la presencia del tracto piramidal. En primates los
axones del tracto piramidal establecen conexiones monosinapticas con las
motoneuronas espinales que inervan los musculos de la mano y la mufieca
(Philips y Porter, 1977; Rizzolatti y otros, 1998). Sin embargo, la seccién del
tracto piramidal no es suficiente para eliminar la mayor parte de los
movimientos provocados por estimulacion eléctrica cortical, e incluso en
ocasiones ni siquiera incrementa sustancialmente los umbrales (Philips y
Porter, 1977; Towe, 1973). Esta caracteristica no es una constante ni siquiera
en los mamiferos (Medina y Reiner, 2000). En los condrictios estan presentes
vias descendentes que alcanzan la médula espinal (Ebbesson y Schroeder,
1971; Kuypers, 1981; Nieuwenhuys y otros, 1998; ten Donkelaar, 2001;).
También en aves se han encontrado vias somatomotoras descendentes

procedentes del palio motor que alcanzan directamente la médula (Wild y

otros, 1985).

Por lo tanto, los resultados disponibles ponen de manifiesto importantes
semejanzas a multiples niveles entre la organizacién anatémic?} funcional de
la region dorsal del palio del telencéfalo de los peces teledsteos y el cortex
dorsal o el isocortex de otros vertebrados. Estas estrechas semejanzas
sugieren la posibilidad de que estos caracteres compartidos en diferentes
grupos sometidos a millones de afios de evolucién separada pudieran haber

aparecido muy temprano en la evolucién de los vertebrados, pudiéndose
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haber conservado en el curso de la evolucion. Por lo tanto estos caracteres
podrian ser caracteres homoélogos, es decir, heredados de un antepasado
comun y conservados a través de la filogenia (Carroll, 1988; Mayr, 1969;
Northcutt, 1981; Wiley, 1981). Sin embrago, el criterio mas aceptado para
reconocer las posibles homologias es el de la presencia de similitudes
multiples y graduadas entre dos caracteres, conjuntamente con su
continuidad filogenética (Deacon, 1990; Northcutt, 1984). Por lo tanto, la
confirmacion de estas posibles homologias requiere el estudio de la
organizacion funcional de otros grupos de vertebrados y su analisis mediante
una metodologia basada en la cladistica y la sistematica filogenética

(Northcutt, 1995; Wiley, 1981).
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