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No se cuenta con descripciones de la estructurainterna del MC del Gnico primate simiiforme
(antropoideo) nocturno, Aotus. Dado que el MC es importante en la regulacién del suefio, se
evalud esta estructura en Aotus, con unatécnica histoldgicay otralnmunohistoquimica. EIl MC de
Aotus y Homo contienen esencialmente |os mismos elementos grises y blancos. Con la técnica
Inmunohi stoquimi ca para Serotonina, se encontré un posible nlcleo serotoninérgico nuevo (NN?)
parael MC de Aotus, que no hasido descrito en el MC humano. Teniendo en cuentalas relaciones
que tendria el NN? con estructuras componentes de los CRS a este nicleo como un posible
componente adicional de dichos circuitos, logrando, en mamiferos nocturnos como Aotus, que por
un lado lainfluencia excitadora de la luz del dia, tenga un efecto inhibidor sobre el Tdlamoy la
Corteza Cerebral, y por otro lado haciendo que lainfluenciainhibidoradelafaltade luz durantela
noche, tenga el efecto contrario. Dado que, pararefugiarse de la predacion y relajar competencia
con los reptiles dominantes (arcosaurios: dinosaurios) del periodo Triéasico, |os primeros mamife-
ros eran nocturnos, se propone laposibilidad de que el NN? sea plesiomorfico paralos mamiferos
y que en mamiferos diurnos, el desarrollo de este niicleo putativo se reprima. Laexistenciadel NN?
debe ser confirmada con otros estudios.
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Abstract

There are no descriptions of the MC of the unique nocturnal simiiform (anthropoid)
primate Aotus. Given the fact that the MC isimportant in sleep regulation, this structure was
studied in Aotus, with a histological and an immunohistochemical technique. Aotus and Homo
MC contain essentially the same gray and white elements. With the immunohistochemistry
for serotonin technique, a possible New Serotoninergic Nucleus (Nocturnal Nucleus: NN?)
was found in Aotus MC, which has not been described in human MC. Given the relations that
NN? would have with sleep regulation circuits components, it is proposed as an additional
component of this circuits, accomplishing in nocturnal mammals like Aotus that, in one hand
the excitatory influence of day light has an inhibitor effect over the Thalamus and Cerebral
Cortex, and on the other hand that the inhibitory influence of light lack during the night has
the contrary effect. Given that for avoiding predation from and for relaxing competence with
the dominant reptiles (arcosaurians: dinosaurs) of the Triassic, the first mammals were
nocturnal, it is proposed that perhaps the NN? is plesiomorphic for mammals and that in
diurnal mammals the development of this putative nucleus is repressed. The existence of the
NN? must be confirmed by further studies.

Key wor ds: Aotus, homo, serotonin, mesencephalon, sleep, histol ogy, immunohistochemistry.

Abreviaciones

AS: Acueducto De Silvio. BCI: Brazo del Coliculo In-
ferior. BCS: Brazo Del Coliculo Superior. CCl: Comisura
del Coliculo Inferior. CCS: ComisuraDel Coliculo Supe-
rior. CRS: Circuitos Reguladores del Suefio. DTC:
Decusacion Tegmental Central. FLD: Fasciculo Lon-
gitudinal Dorsal. FL M: Fasciculo Longitudinal Medial. FR:
Fasciculo Retroflexus. FRM: Formacién Reticular
Mesencefdlica. GABA: Neurotransmisor, Acido Gama
Amino Butirico. LL: Lemnisco Lateral. LM: Lemnisco
Medial. MC: Mesencéfalo. NIIl: Nucleo del Nervio
Oculomotor o Il par craneal. NIV: Nucleo Del Nervio
Troclear 01V par craneal. NCI: Nucleo del Coliculo Infe-
rior. NCL: Nucleo Caudal Lineal. NCS: Nucleo Del Coliculo
Superior. NIP: Nucleo Inter-Peduncular. NN?: Putativo
Nucleo Nocturno. NR: Nucleo Rojo. NRD: Nucleo Rafé
Dorsal. PC: Pedunculo Cerebral. PCM: Peddnculo
Cerebeloso Medio. PCS: Peduncul o Cerebel oso Superior.
SGPA: Sustancia Gris Periacueductal SN: Sustancia Ne-
gra. SN(PC): Sustancia Negra Pars Compacta. SN(PR):
Sustancia Negra Pars Reticulata. TCRT: Tracto Cerebe-
lo-Rubro-Talamico. TE: Tracto Espino-Tectal. TET:
Tractos Espino-Talamicos. TFP: Tracto Fronto Pontino.
TRE: Tracto Rubro-Espinal. TNTM: Tracto y Nucleo
Trigeminal Mesencéfalico. TTC: Tracto Tegmental Cen-
tral. TOTP: Tracto Occipito-Temporo-Pontino. TP: Tracto
Piramidal. TTE: Tracto Tecto-Espinal. TTTD: Tracto
Trigémino Taldmico Dorsal. TTTV: Tracto Trigémino-
Talamico Ventral. VM RD: Subnicleo Ventromedial Del
Rafé Dorsal.

Introduccién

Siguiendo laclasificacion de Cela-Conde & Ayala (2007)
paralos primates hominidos (gorilas, chimpancés, bonobos,
orangutanes y humanos), entre estos Ultimos y los deméas
primates simiiformes (antes |lamados antropoideos), exis-
ten diferencias notables a nivel telencefélico, mas no asi
en el tallo cerebral, al menos desde el punto de vista
macroscopico externo. El encéfalo de los primates
simiiformes del nuevo y viejo mundo separados por unos
35 millones de afios (Schr ago, 2007), se diferencian princi-
palmente en que los primerostienden a ser lisencefélicosy
los segundos, girencefélicos. Considerando que nucleos
relacionados con |os mecanismos de suefio, vigilia, alerta
y atencién selocalizan en el tallo cerebral (Escobar & Pi-
mienta, 2006; Young & Tolbert, 2007) y que sus axones se
proyectan al diencéfalo y ala corteza cerebral ¢EXistiran
diferencias en los nucleos del tallo cerebral entre los dos
grupos de primates? ¢Existiran especializaciones en €l ta-
Ilo cerebral de Aotus (primate simiiforme del nuevo mun-
do), por ser el Unico primate simiiforme nocturno
(de-Arsuaga et al., 2006; Ford, 1994)? La preguntatiene
que ver con el hecho de que el mesencéfalo es el principal
origen de proyecciones desde del Tallo cerebral hasta el
diencéfalo y la corteza cerebral. Entre las proyecciones
mesencefalicas ascendentes mas importantes, se deben
destacar las dopaminérgicas procedentes de la sustancia
negra compacta hacia el estriado (Marcolin & Padberg,
2007), implicadas en lafuncion motoray cognitiva, las pro-
yecciones gabaérgicas de la sustancia negra reticular ha-
ciael talamo relacionadas con laregulacion motora (Afifi
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& Bergman, 2005; Newman & Ginsgerg, 1994), las
eferencias dopaminérgicas del area tegmental ventral en
direccion del nlcleo acumbensy lacorteza prefrontal aso-
ciadas con la funcién cognitiva y emocional (Lessa &
Scanlon, 2006), las proyecciones peptidérgicas y gluta-
matérgicas de la sustancia gris periacueductal a estructu-
ras limbicas como la amigdala relacionadas con la
regul acion de los mecanismos de agresion y defensa (Fink,
2000), las proyecciones serotoninérgicas de los nicleos
del Rafé (Jacobs& Azmitia, 1992) y delaformacionreticular
haciael diencéfaloy telencéfal o, relacionadas con laregu-
lacion del estado de animo, ciclo suefio-vigilia, alertamiento
y atencion (Heilman & Valenstein, 2003; Joseph, 1996).

L os nacleos serotoninérgicos fueron descritos detal la-
damente por Dalhstr 6m & Fuxe (1964). Lasistematizacion
mas aceptada incluye dos grupos pares diferentes desde
el punto de vista embriol6gico y de sus proyecciones: el
grupo superior o Rafé Telencefalico y el grupo inferior o
Rafé Espinal (Jacobs& Azmitia, 1992). Las proyecciones
del Rafé Telencefdico, ademéasdeinervar el diencéfalo se
extienden a otras regiones alocorticales y neocorticales, y
segln se ha descrito en Homo, esta constituido por los
nucleos caudal lineal, rafé dorsal y rafé mediano. El Rafé
Espinal se proyecta esencialmente alamédula espinal so-
brelacual se cree participaen laanalgesia enddgenay en
laregulacion motora (Fix, 2007; Hendelman, 2006; Hor nung,
2003; Michael-Titus et al., 2007; Shumway-Cook &
Woollacott, 2007). Este grupo esta constituido por los nd-
cleos del Rafé: oscuro, palido y magnocelular, y los nu-
cleos lateral paragigantocelular y el nucleo reticular
intermedio (Arslan, 2001; Hornung, 2003; Siegel et al.,
2006).

Laparte mésrostral del Rafé Telencefdlico, que corres-
ponde a los nucleos del Rafé dorsal, mediano y caudal
lineal (Hornung, 2003) proyectan al estriado, sustancia
negray nicleo acumbens (Fix, 2007; Monti et al., 2008).
Laparte caudal del sistema Rafé Telencefalico, constitui-
do por el nicleo del Rafé medioy el sector caudal del Rafé
dorsal se proyectan a estructuras limbicas como el
hipocampo, septumy lacortezadel cingulo (Joseph, 1996).
La amigdala esta inervada por ambas partes del sistema
Rafé Telencefdico. No se conoce si existen diferenciasen
la distribucién de estos nacleos entre primates diurnos y
nocturnos como Aotus, |o cual puede ser relevante tenien-
do en cuenta que la serotonina participa en la regulacion
de los ciclos suefio-vigilia (Monti et al., 2008), funcion
gue comparte con otros neurotransmisores como la
Histamina (Norman & Hayward, 2004; Lin, et al., 1996),
Acetilcolina(Norman & Hayward, 2004; Inglis& Winn,
1995; Steininger, et al., 1992; Hobson, 1992), Norepinefrina

(Cardinali & Pandi-Perumal, 2005), GABA (Alger &
Mdhler, 2001; Wang, et al., 1992), Encefalinas (Arvidsson,
etal., 1992; L ee-Chiong, 2008; Villar, 1994). Lamayor par-
te dela Serotoninadel encéfalo procede de neuronas loca-
lizadas en los nicleos del Rafé Mesencefédlico (Monti et
al., 2008). Otras estructuras importantes del mesencéfalo
relacionadas con la regulacion de |os ciclos suefio-vigilia
son: Locus Coeruleus (Aston-Joneset al., 2001; Cardinali
& Pandi-Perumal, 2005), Formacion Reticular y Sustancia
GrisPeriacueductal (Norman & Haywar d, 2004). Pero ade-
mas participan en laregulacién de los ciclos suefio-vigilia,
otros nucleos externos al Tallo como la glandula pineal
(Cardinali & Pandi-Perumal, 2005; Reuter & Jacaobs,
1996; Borjigin, et al., 1995; Ouichou, et al., 1992; Sandyk,
1995; Gupta, et al., 1992), el hipotdlamo (Pace-Schott et
al., 2003) y los nicleos basales del telencéfalo (Steriade
& McCarley, 2005).

Salvo el estudio en el cual Graham et al. (1979) encon-
traron proyecciones subcortical es topogréaficamente orga-
nizadas hacia el coliculo superior de Aotus, y aquel en el
cual Gaspar et al. (1993) rastrearon las proyecciones
dopaminérgicas mesencefalicas haciala cortezadel mismo
género de primates, no se encontraron estudios que direc-
tamente examinaran el mesencéfalo de Aotus.

Objetivo: es por todo esto que €l objetivo de este tra-
bajo fue la descripcién interna del mesencéfalo de Aotus
concentrando su atencion en los ndcleos serotoninérgicos
y comparandolo con las descripciones hechas en otros
primates como Homo por Paxinos & Mai (2004), Bittner -
Ennever, et al. (1988), Chung, et al. (1983), Halliday &
Tork (1986); Escobar & Pimienta (2006), Joseph (1996).

M éodos

Se usaron 5 encéfalos de Aotus, que han sido conser-
vados por el Centro de Estudios Cerebrales (CEC) de la
Escuela de Ciencias Bésicas Médicas de |la Facultad de
Salud delaUniversidad del Valle, Cali-Colombia. En este
trabajo solo se utilizd material post-mortem, que habiasido
fijado en formol previamente. Para disecar los mesen-
cefdlos, se tomaron las muestras y se seccionaron entre la
capsulainternay los pedincul os cerebrales por un lado y
se hizo otro corte entre el mesencefélo y el puente a nivel
delalinea pontina superior, removiéndose entonces, lapia
y aracnoides. Los métodos de laboratorio utilizados, si-
guen principalmente el manual de Bolam (1993). Las mues-
tras se deshidratadaron y embebieron en parafina con la
ayuda de un Autotechnicon. Lainclusion en parafina durd
20 horas, en un Autotechnicon que paso las muestras por
8 alcoholes de concentracion ascendente de 70% a 95% y
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2 parafinas. Al siguiente dia los tallos se incluyeron en
bloques parafina con una base de madera pararealizar los
cortes en el micrétomo. Los tallos de Aotus fueron corta-
dos a 7 micras. Se coloco cada corte obtenido en el bafio
maria a 70°C por no mas de 30 segundos montandose en-
seguida cada corte en un portaobjeto. Los cortes se depo-
sitaron durante toda la noche en una estufa a 45°C, para
hacer que estos se adhirieran a los portaobjetos. La mitad
de estas muestras fue tefiida con la técnicade Hematoxilina-
Eosina, coloracion que se obtiene pasando las muestras
por unabateria, de lasiguiente forma: 3 xiloles 3 minutos
(‘) cadauno (c/u), 2 alcoholes al 100% 3’ c/u, 1 alcohol al
95% 3', 1 alcohol al 70% 3', agua corriente 3' hematoxilina
7', agua corriente 3', alcohol &cido por 2 segundos (‘'),
aguacorriente 2', Carbonato de Litio 3", aguacorriente 3,
Eosinal', alcohol a 95% 3", alcohol al 100% 3',y 2 Xiloles
3' c/u. LaColoracion de Hematoxilina - Eosina coloreade
violeta oscuro las fibras (axones) y de violeta claro los
nucleos (somas neuronales). De esta forma se evidencia-
ron los tractos y fascicul os especificos e inespecificos del
mesencéfalo de Aotus.

Paralaotramitad de las muestras de Aotus se utilizd un
anticuerpo especifico contra serotonina. Estas muestras se
fijaron en unamezclade Paraformal dehido Glicinay Periodato
de Sodio (pH 7.4) durante 24 horas a4°C. Posteriormente se
cortaron en un vibratomo de medio liquido utilizando Trizma-
Buffer Salino (TBS) apH 7.2. Serecogieron secciones de 40
Micras las cuales se incubaron con el anticuerpo primario
Antiseronina (Sigma) en unadilucién de 1:500 durante toda
lanoche a4°C. Las secciones selavaron en TBS durante 15
minutos y se incubaron con el anticuerpo secundario
Biotinilado durante 45 minutos. Seguidamente se lavaron
las secciones y se hicieron reaccionar con el complejo
Avidina-Biotina-Peroxidasa parasu visualizacion. Las sec-
ciones fueron lavadas, deshidratadas, aclararadas y monta-
das en portaobjetos para su analisis microscopico.

El mapeado de las estructuras se hizo digitalmente con
el programa Corel Draw 12 por superposicion deimégenes
partiendo de las descripciones hechas en otros primates
como Homo por Paxinos & Mai (2004), Buttner-Ennever,
etal. (1988), Chung, et al. (1983), Halliday & Tork (1986);
Escobar & Pimienta (2006), Joseph (1996). A partir de es-
tos mapas y con fines meramente descriptivos, se hizo el
gjercicio de obtener el tamafio relativo de cada estructura
y poder hacer comparaciones entre el mesencéfalo de Aotusy
Homo. Se ha calculado, a partir delasfiguras6, 7,8y 9 el
porcentaje que ocupa cada estructura en la superficie de
cada nivel mesencefdlico usando papel milimetrado. Estos
datos se resumen en las Tablas 1, 2, y 3 de la seccién
“Diagramas Comprensivos, Comparaciones y Resultados
Globales’ de los Resultados.

Resultados

Se aclara que los resultados (técnicas Hematoxilina-
Eoxina y Inmunohistoquimica para Serotonina, y
Diagramas Comprensivos, ubicacion de estructurasy li-
mites tedricos entre las mismas), deben ser confirmados
con mas estudios.

Para una mejor comprension de |os resultados, se pue-
dedecir que el mesencéfal o se divide en tresregiones (ter-
cios) en sentido dorso-ventral:

Region Colicular: corresponde al primer tercio el cual
se extiende desde el borde dorsal del Mesencéfalo hasta
los bordes ventrales de los Coliculos y Fasciculos
Longitudinales Mediales. Contiene estructuras como los
Coliculos, la Sustancia Gris Periacueductal, |os Fascicul os
Longitudinales Mediales, entre otras.

Region Tegmental: el segundo tercio corresponde a la
Region Tegmental, la cual se extiende desde los bordes
ventralesdelos Coliculosy Fasciculos L ongitudinales Media-
les hasta los bordes ventrales de los Lemniscos Mediales.
Contiene los Nucleos Rojos, la Decusacién Tegmental Cen-
tral, los Tractos Espinotectales, Tractos Espino Talémicos
Ventral y Dorsal, laFormacion Reticular Mesencéfalicay los
Lemniscos Mediales, entre otras estructuras.

Region Peduncular: corresponde al Ultimo tercioy se
extiende desde el borde dorsal de la Sustancia Negra hasta
el borde ventral del Mesencéfalo. Contiene la Sustancia
Negra, los Pedincul os Cerebelososy Cerebrales, y el NU-
cleo Interpeduncular.

TécnicadeHematoxilina- Eosina

Region Colicular: Contienelos Ncleos Coliculos Su-
periores (NCS), la Sustancia Gris Periacueductal (SGPA) y
los Fasciculos Longitudinales Mediales (FLM). En la
tincion con Hematoxilina-Eosinalos tractos (conjuntos de
axones) se observan de color oscuro y los niicleos (somas
de las neuronas) se observan claros. Entonces la figura 1
los NCS corresponden a los niicleos claros semicirculares
bilateral es que se observan en laregién superior del corte,
dorsal alos cuales se ven sendas franjas oscuras, las cua-
les corresponden alos Brazos de los Coliculos Superiores
(BCS). Hacialaporcién ventrolateral de cadaNCS sedivi-
sa unaregion oscura, que es el Lemnisco Lateral (LL). El
agujero en forma de Corazén que se observa en la parte
dorsomedial del mesencéfalo corresponde al Acueducto
de Silvio (AS), el cual esta rodeado por unaregion clara
que es la Sustancia Gris Periacueductal (SGPA), la cual
estalimitadalateralmente por |os NCS. En laporcién dorso
medial de la SGPA se aprecia una region oscura, que co-
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Figura 1. Corte Transversal a Nivel del Coliculo Superior del Aotus, Hematoxilina — Eosina. AS: Acueducto De Silvio. BCI: Brazo del
Coliculo Inferior. BCS: Brazo Del Coliculo Superior. CCS: Comisura Del Coliculo Superior. FLD: Fasciculo Longitudinal Dorsal. FLM:
Fasciculo Longitudinal Medial. FR: Fasciculo Retroflexus. FRM: Formacion Reticular Mesencefdlica. LL: Lemnisco Lateral. LM: Lemnisco
Medial. NCL: Ndcleo Caudal Lineal. NCS: Nucleo Del Coliculo Superior. NIII: Nicleo del Nervio Oculomotor o Il par craneal. NIP: Nucleo
Inter-Peduncular. NR: Nucleo Rojo. NRD: Nucleo Rafé Dorsal. PC: Pedinculo Cerebral. PCS: Pedlnculo Cerebeloso Superior. SGPA: Sustancia
Gris Periacueductal SN: Sustancia Negra. TCRT: Tracto Cerebelo-Rubro-Taldmico. TE: Tracto Espino-Tectal. TET: Tractos Espino-Talamicos.
TRE: Tracto Rubro-Espinal. TTC: Tracto Tegmental Central. TNTM: Tracto y Nucleo Trigeminal Mesencéfalico. TTTD: Tracto Trigémino
Taldmico Dorsal. TTTV: Tracto Trigémino-Taldmico Ventral. VMRD: Subnlcleo Ventromedial Del Rafé Dorsal.
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rresponde ala Comisura Colicular Superior (CCS), lacual
comunica el NCS de un lado con el de otro. En laporcién
ventrolateral de la SGPA se observan unas areas oscuras
las cuales son los extremos laterales del Fasciculo
Longitudinal Dorsal (FLD) de cada lado. En los bordes
laterales de la SGPA se ven sendas | ineas oscuras, las cua-
les son el Tracto y Nucleo Trigeminal Mesencefalico
(TNTM). A lo largo del borde ventrolateral dela SGPA se
ven dos regiones oscuras en forma lanceolada, |as cuales
corresponden a los Fasciculos Longitudinales Mediales
(FLM). Estos ultimos contienen, cada uno, en su porcion
medial un évalo que corresponde a Nucleo del Nervio
Oculomotor o I11 par craneal (NIII). Entre estos nicleos se
ve un conjunto de franjas mediales correspondientes al
Subnucleo Ventro Medial del Rafé Dorsal (VMRD). El Rafé
Dorsal (NRD) se ubica en este nivel en la porcién Ventral
dela SGPA y entre los dos FLM. En laregion colicular y
parael nivel mesencefdlico coliculo superior, son nicleos
serotoninérgicos, entre otrosel NRD y el VMRD.

Region tegmental: en posicion lateral al FLM, se ob-
serva una region oscura en forma de media luna, esta re-
gidnesel Tracto Tegmental Central (TTC). Ventrolateral al
TTC de cada lado, se observa el Tracto Cerebelo-Rubro-
Taldmico (TCRT). El borde ventral del TTC y el borde
ventromedial del TCRT forman el borde dorso lateral de
los Nucleos Rojos (NR), los cuales como los semicirculos
claros mas voluminosas de la Region Tegmental del nivel
Coliculo Superior. Ventral alos NR se observan el Tracto
Rubro-Espinal (TRE) y el Fasciculo Retroflexus (FR). Este
ultimo esimportante con respecto al suefio, pues se encar-
ga de comunicar a Nucleo Interpeduncular (NIP) con la
glédndulapineal (estructuradiencefalica: Gray et al., 2005;
Norman & Hayward, 2004). Entrelos dos NR se observa
unafranjaclaramedial, lacual corresponde al Nucleo Cau-
dal Lineal (NCL). Enrelacion al borde ventrolateral delos
NR se encuentran unas franjas gruesas de color oscuro,
las cuales corresponden a Lemnisco Medial (LM) de cada
lado. Limitando el extremo dorsal delafranjaqueformael
LM, se ve una franja oscura correspondiente al TTTV.
Dorsal aeste Gltimoy ventral al Lemnisco Lateral (LL) se
observa una porcién oscura en forma de cufia, la cual co-
rresponde al Tracto Espino-Tectal (TE) y los Tractos Espi-
no-Talamicos(TET) Ventral y Lateral. Lateral aestos Ultimos
y formando el borde lateral de la Regidn Tegmental se ob-
serva una franja oscura a cada lado, correspondientes a
los Brazos del Coliculos Inferiores (BCI). En posicion
ventromedial a la cufia formada por los TE y TET se en-
cuentra una pequefia region semicircular correspondiente
a Tracto Trigémino Talamico Dorsal (TTTD). El resto dela
region Tegmental constituye la Formacion Reticular
Mesencefdlico (FRM), la cual es una mezcla difusa de

tractos y somas neuronales, y es continua con el Nucleo
Reticular del Tdlamo. En estaregiény parael nivel coliculo
superior, son nucleos serotoninérgicos, entre otrosel NCL.

Regién peduncular: laSustanciaNegra (SN) se obser-
vacomo unafranjaclaraventral al LM. Bordeando las su-
perficies ventral y lateral de la Region Peduncular, se ve
una franja oscura, correspondiente al Pedinculo Cerebe-
loso Superior (PCS). Entreel PCSy la SN se encuentran los
Peduncul os Cerebrales (PC). En estos ultimos se ven por-
ciones claras y oscuras, ya que ademas de las fibras de
origen telencefalico que constituyen alos PC estos tienen
inmersos pequefios nucleos, que a nivel de la Protuberan-
cia 6 Puente se hacen mas evidentes y conforman un con-
junto llamado Nucleos Propios del Puente.

Region Colicular: estaregion contiene: Los Coliculos
Inferiores (NCI), los LL, la SGPA, los Fasciculos
Longitudinales Mediales FLM y Dorsales (FLD), entre
otras estructuras, ya descritas para el nivel coliculo supe-
rior. Los Nucleos Coliculos Inferiores (NCI) se observan
como dos protuberancias claras semicirculares en la parte
dorso lateral de laregion Colicular. Alrededor del borde
dorsal de cada Coliculo Inferior (NCI) se observaunafran-
jaoscura, lacual corresponde al Brazo del Coliculo Inferior
(BCI). En la porcion dorsal de la SGPA se observa una
estructura semioscura la cual esla Comisuradel Coliculo
Inferior (CCI) constituida por fibras que comunican entre
si alos Coliculos Inferiores. El resto de estructuras de la
region colicular del nivel coliculoinferior, esmuy similar a
lo descrito parael nivel coliculo superior.

Region Tegmental: esta regién contiene béasicamente
los mismos elementos que los ya descritos para el nivel
coliculo superior, exceptuando alos NR, que no estan pre-
sentes en el nivel coliculoinferior. En su lugar, se observa
la Decusacion Tegmental Central (DTC), lacual se aprecia
como un semicirculo oscuro en posicion ventral con res-
pecto al VMRD. LaDTC es un conjunto de fibras proce-
dentesdelos PCS que se decusan en este nivel delaRegion
Tegmental del Mesencéfalo. Lateral alaDTC, se observan
unas regiones ovaladas oscuras que corresponden a los
TTC. Entreel FLM decadaladoy entre el TTC se encuen-
tran los Tractos Tectos-Espinales (TTE). El resto de la
Regién Tegmental corresponde a una mezcla difusa de
nucleos y fibras [lamada la Formacion Reticular Mesen-
cefaica(FLM).

Region Peduncular: rodeando el borde ventral y late-
ral de la Regién Peduncular se divisa una franja oscura
gruesa, que es el Pedinculo Cerebeloso Medio (PCM). En
lafigura 2 se alcanzaadivisar en la sustancia negra dere-
cha sus dos divisiones, una subfranja dorsal clara corres-
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Figura 2. Corte Transversal a Nivel Coliculo Inferior de Aotus, Hemotoxilina - Eosina AS: Acueducto De Silvio. BCI: Brazo Del Coliculo
Inferior. CCl: Comisura del Coliculo Inferior. DTC: Decusacion Tegmental Central. FLD: Fasciculo Longitudinal Dorsal. FLM: Fasciculo
Longitudinal Medial. FRM: Formacién Reticular Mesencefédlica. LL: Lemnisco Lateral. LM: Lemnisco Medial. NIP: Ndcleo Inter-Peduncular.
NCL: Ndcleo Caudal Lineal. NCI: Nicleo del Coliculo Inferior. NIV: Nlcleo Del Nervio Troclear (NIV Par). NRD: Nucleo del Rafé Dorsal. PC:
Pedlinculo Cerebral. PCM: Pedlnculo Cerebeloso Medio. SGPA: Sustancia Gris Periacueductal. SN(PC): Sustancia Negra Pars Compacta.
SN(PR): Sustancia Negra Pars Reticulata. TE: Tracto Espino-Tectal. TET: Tractos Espino-Talamicos. TRE: Tracto Rubro Espinal. TTC: Tracto
Tegmental Central. TTTD: Tracto Trigemino-Talamico Dorsal. TTTV: Tracto Trigémino-Taldmico Ventral. TTE: Tracto Tecto-Espinal. TNTM:
Tracto y Nucleo Trigeminal Mesencefdlico. VMRD: Subnicleo Ventromedial del Rafé Dorsal.
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pondiente ala Sustancia Negra pars Compacta[SN(PC)] y
una subfranja ventral oscura compuesta por la Sustancia
Negra pars Reticulata [SN(PR)]. Las regiones oscuras son
las fibras de procedencia telencéfalicay las regiones cla-
ras son nicleos propios del puente que se empiezan a ver
en este nivel. El resto de estructuras de este nivel parala
region peduncular, son muy similares a las ya descritas
paralamismaregion del nivel coliculo superior.

Técnica delnmunohistoquimica para Serotonina

El andlisis del mesencéfalo de Aotus, tanto a nivel del
Coliculo Superior como Inferior, con Inmunohistoquimica,
presenta las mismas estructuras grises y blancas, en dis-
posiciones muy similares a las observadas para Homo en
la literatura (Escobar & Pimienta, 2006; Paxinos & Mai,

8 mm

ey

2004), y alo que yase describi6 para Aotus en latincion de
hematoxilina Eosina. Como se dijo antes, se consideran
estructuras serotoninérgicas en el mesencefalo a NRD,
NCL, NIP, entre otros. Sin embargo, como estructura
serotoninérgica mesencefdlicategmental de Aotus, se des-
taca un posible ndcleo nuevo, el Nucleo Nocturno (NN7?),
el cual no fue observado en la literatura revisada Homo
(Escobar & Pimienta, 2006; Paxinos& Mai, 2004) ni enlo
hallado en este trabajo para las demas regiones y niveles
de Aotus. En lafigura 3 es donde mejor se observan estos
putativos Nucleos Nocturnos (NN?) en posicién ventro-
medial alos NR, y es con esta figura que se evidenci6 su
carécter serotoninérgico. En la figura 4d y figura 5f, se
muestran |os somas de este nucleo tefiidos para Serotonina.
En el acercamiento e de figura 5 se ve la comunicacién

Dopaminérgico Colinérgico

Figura 3. Corte Transversal a Nivel Coliculo Superior de Aotus, Inmunohistoquimica para Serotonina. Este fue el corte méas
completo logrado de Aotus tefiido con la técnica en mencion. Se le ha sobrepuesto los principales accidentes de la figura 6 a
manera de mapa que ayude a localizar las estructuras, Las células serotoninérgicas ubicadas entre los Nucleos Rojos y los
Lemniscos Mediales, dentro de la cuales estaria ubicado lo que putativamente se ha Ilamado aqui Ndcleo Nocturno (NN?), se
sefialan en semiovalos amarillos punteados. Los recuadros y las letras representan los acercamientos ampliados en las figuras 4 y
5. Se sigue la misma convencién cromética de todo este trabajo.
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Figura 4. Acercamientos de la Figura 3. Flechas negras sefialan cuerpos o procesos neuronaes, y las flechas azules
fibras. Las convenciones son las mismas de figuras anteriores (abreviaciones y colores). a. Proyecciones del NRD a la
FRM. Se observa también e FLM, el FLD y la SGPA. Aumento 10X. b. SGPA y NCS. Aumento 10X. c. Proyecciones

del NCL ala FRM. Se ve también unas porciones del NIP. Dentro del NN? se han sefidlado somas serotoninérgicos
con flechas negras. Entre NIP y NN? se ha sefidado €l érea ocupada por fibras de la decusacion tegmental central

(F-DTC) que a nivel Coliculo Inferior forman la dicha estructura (DTC). Aumento 4X. d. Nucleo Nocturno (NN?).

Obsérvese los somas reactivos para serotonina, de los cuales algunos han sido sefialados con flechas negras. Dentro

de este acercamiento también se alcanza a observar una porcién del NR derecho. Aumento 10X.
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existente entre el NN?y NIP gracias a procesos neuronal es
gue atraviesan las fibras que forman, en el nivel Coliculo
Inferior, laDecusacion Tegmental (DTC). Todas estas rela-
ciones con estructuras vecinas y su naturaleza serotoni-
nérgica, es lo que ha hecho que este posible nicleo nuevo
se haya bautizado como Nucleo Nocturno (NN?). En la
figura 3 se alcanzan aver proyecciones en forma sigmoide
de los Nucleos Rojos empezandose a decusar entre el NIP
y el NN?, lo cual indica gque este corte fue hecho en laparte
caudal del nivel Coliculo Superior y que el NN? se encon-
trariaen laporcién caudal del nivel Coliculo Superior.

Diagramas compr ensivos, compar acionesy
resultadosglobales

Deacuerdo alo explicado en el dltimo parrafo de M éto-
dos, se presentan cuatro diagramas comprensivos (2 gé-
neros x 2 niveles mesencefalicos). Ademas se han pintado
las estructuras mesencefdlicas que tienen predominancia

de cada neurotransmisor que sigue con cuatro colores dis-
tintivos para: serotonina, glutamato, GABA, dopaminay
acetil-colina (convenciones de las figura 6, 7, 8 y 9). Se
dejasin colorear los tractos y 10s elementos que presentan
diversidad de neurotransmisores sin que predomine uno
en especial. Dentro de los Pedunculos Cerebrales (PC) se
han sefialado | os tres tractos mas importantes que |los com-
ponen; el Tracto Occipito-Temporo-Pontino (TOTP) ocu-
palaporcion lateral del Pedinculo Cerebral (PC) de cada
lado, el Tracto Piramidal (TP) ocupando la porcién central
de cada Ped(inculo Cerebral (PC), y € Tracto Fronto Pontino
(TFP), el cual ocupalaporcién medial de cada Peddnculo.

Como se explico en Métodos, apartir delasfiguras6, 7,
8y 9 se obtuvo el porcentaje que ocupa cada estructuraen
lasuperficie cadanivel mesencefalico. Parafines compara-
tivo-descriptivos, estos datos se resumen en las Tablas 1,
2,y 3 acontinuacion.

Figura 5. Acercamientos de la figura 3. Flechas negras sefialan cuerpos o procesos neuronales, y las flechas azules

fibras. Las convenciones son las mismas de figuras anteriores (abreviaciones y colores). e. Las F-DCT a nivel

Coliculo Inferior forman la DTC y han sido sefialadas por flechas azules. Véanse los segmentos de algunos procesos

neuronales que podrian estar comunicando al NIP con NN?. Aumento 10X. f. Se sefialan algunos somas

serotoninérgicos en el putativo ndcleo nocturno (NN?) izquierdo. En este acercamiento se alcanzan a ver una
porcion del NR izquierdo. Aumento 10X.



DUQUE OSORIO, J. F: DESCRIPCION DE LA ESTRUCTURA INTERNA DEL MESENCEFALO DE AOTUS. . . 435

Tabla 1. Nivel Coliculo Superior. Porcentaje ocupado por cada estructura mesencefdlica observada en Aotusy Homo.

Estructura Género Aotus Homo
Brazosdelos ColiculosInferiores (BCI) 0.8028 1.2887
Brazosdelos Coliculos Superiores (BCS) 3.3666 2.1512
Fasciculos LongitudinalesMediales (FLM) 1.8128 0.9640
Fasciculos Longitudinales Dorsales (FLD) 0.6086 0.1826
Fascicul os Retroflexus (FR) 0.6215 0.2232
Formacion Reticular Mesencefdlica (FRM) 10.9154 13.9168
LemniscosLaterales(LL) 3.1076

LemniscosMediaes(LM) 4.6355 3.4602
Nucleo Caudal Lineal (NCL) 2.3307 0.7103
Nucleosdel Coliculo Superior (NCS) 14.6964 4.7083
Nucleosdel 111 par craneal (NI11) 0.7510 0.5277
Nucleo Interpeduncular (NIP) 2.6674 0.6697
Nucleos Nocturnos? (NN?) 1.0359

Ncleo Rafé Dorsal (NRD) 2.8227 1.9381
Nucleos Rojos (NR) 5.8268 8.4120
Peduincul os Cerebel 0sos Superiores (PCS) 10.6824 9.1223
Peddncul os Cerebrales (PC) 18.4514 31.1618
Subntcleo Ventro-Medial del Rafé Dorsal (VMRD) 0.9452 0.7103
Sustancia Gris Periacueductal (sin Nucleo Rafé Dorsal) (SGPA-NRD) 4.3377 4.0994
SustanciaNegra (SN) 2.4861 8.2699
Tractos Cerebel o-Rubro-Tadmicos (TCRT) 1.2301 1.1162
Tractos Espino-Talamicos (TET) 2.2012 1.7352
Tractos Espino-Tectales(TE) 0.5438 0.4160
Tractos Rubro-Espinales (TRE) 0.2849 0.4566
Tractos Tegmentales Centrales (TTC) 1.2301 2.5266
Tractos Trigemino-Talamicos Dorsales (TTTD) 0.7640 0.5885
Tractos Trigemino-TaldamicosVentrales (TTTV) 0.5309 0.3653
Tractosy Nucleos Trigeminales Mesencefalicos (TNTM) 0.3108 0.2790

Tabla 2. Nivel Coliculo Inferior. Porcentaje ocupado por cada estructura mesencefdlica observada en Aotusy Homo.

Estructura Género Aotus Homo
Brazos delos Coliculos Inferiores (BCI) 1.6509 0.9845
Decusacion Tegmental Central (DTC) 2.3449 7.0553
Fasciculos Longitudinales Mediales (FLM) 0.8728 0.5907
Fasciculos Longitudinales Dorsales (FLD) 0.4837 0.2199
Formacién Reticular Mesencefalica (FRT) 26.0358 129731
LemniscosLaterales(LL) 25237 0.7657
LemniscosMediaes(LM) 3.3649 3.1722
Nucleo Caudal Lineal (NCL) 1.0095 0.7657
Nucleosdel Coliculo Inferior (NCI) 10.6204 2.7018
Nucleosdel 1V par cranea (NIV) 0.6730 0.3282
Nucleo Interpeduncular (NIP) 2.1451 0.6344
NUcleo Rafé Dorsal (NRD) 3.6488 2.1757
Peduincul os Cerebel osos M edios (PCM) 11.1567 26.9088
Pedlncul os Cerebrales (PC) 15.1840 26.0228
Subntcleo Ventro-Medial del Rafé Dorsal (VMRD) 1.0095 0.6016
Sustancia Gris Periacueductal (sin Nucleo Rafé Dorsal) (SGPA-NRD) 7.3607 3.5003
SustanciaNegra (SN) 4.2587 4.9223
Tractos Espino-Talamicos (TET) 1.5983 0.6673
Tractos Espino-Tectaes(TE) 0.2629 0.6344
Tractos Rubro-Espinales (TRE) 0.2629 0.4375
Tracto Tecto-Espind (TTE) 0.3365 0.5032
Tractos Tegmentales Centrales (TTC) 1.8297 1.3783
Tractos Trigemino-Taldmicos Dorsales(TTTD) 0.6204 0.3063
Tractos Trigemino-TaldamicosVentrales (TTTV) 0.3785 0.6782

Tractosy Nucleos TrigeminaesMesencefdlicos (TNTM) 0.3680 1.0720
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Figura 6. Diagrama Comprensivo del Coliculo Superior de Aotus. Este mapa fue digitalizado,
vectorizado y etiquetado en Corel Draw 12. NN? Significaria Ntcleo Nocturno, lo cual corres-
ponderia al cluster conspicuo de células serotoninérgicas encontradas con la técnica de
inmunohistoquimica para serotonina (ver figuras 3, 4 y 5). Pedinculo Cerebral = TOTP + TP +
TFP. Las leyendas de colores indican que neurotransmisor se encuentra predominantemente en los
nucleos coloreados en el mapa. Las demas convenciones siguen las de figuras anteriores.
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Figura 7. Diagrama Comprensivo del Coliculo Superior de Homo. Este mapa fue digitalizado,
vectorizado y etiquetado en Corel Draw 12. Pedlnculo Cerebral = TOTP + TP + TFP. Las
leyendas de colores indican qué neurotransmisor se encuentra predominantemente en los nu-
cleos coloreados en el mapa. Las demas convenciones siguen las de figuras anteriores.
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Figura 8. Diagrama Comprensivo del Coliculo Inferior de Aotus. Este mapa fue digitalizado,
vectorizado y etiquetado en Corel Draw 12. Pediinculo Cerebral = TOTP + TP + TFP. Las

leyendas de colores indican que neurotransmisor se encuentra predominantemente en los
nucleos coloreados en el mapa. Las demas convenciones siguen las de figuras anteriores.
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Figura 9. Diagrama Comprensivo del Coliculo Inferior de Homo. Este mapa fue digitalizado,
vectorizado y etiquetado en Corel Draw 12. Pedlnculo Cerebral = TOTP + TP + TFP. Las
leyendas de colores indican que neurotransmisor se encuentra predominantemente en los
nucleos coloreados en el mapa. Las deméas convenciones siguen las de figuras anteriores.
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Tabla 3. Total de los porcentajes ocupado por tractos y fasciculos, Nucleos observados en Aotusy Homo,
aambos niveles mesencefdlicos (nivel Coliculo Superior e Inferior)

Estructura Género Aotus Homo
Tractosy fasciculos 46.7997 63.4290
Ncleos (no serotoninérgicos) 44.4960 32.4709
NUcleos serotoninérgicos 8.7042 4.1001

De todas las figuras y tablas mostradas en la seccién
de los resultados se pueden destacar las siguientes obser-
vaciones en el tamario relativo y disposicion de los ele-
mentos mas tipicos del Mesencéfalo:

* El Mesencéfalo humano es méas achatado dorso-
ventralmente que el de Aotus.

» Lafosainterpeduncular humana es mas grande. En
Aotus la fosa interpeduncular es practicamente
inexistente.

* Lostractos de Homo son més vigorosos especiamen-
telos Pediincul os Cerebrales. El total de areaocupada
en el mesencéfal o por o tractosy fasciculos de Homo
es 16.63% mayor que la ocupada por los tractos y
fasciculos de Aotus. Esta diferencia se nota especial-
mente en los PC, |os cuales son méas anchos en senti-
do dorso-ventral en Homo.

» Entérminosgeneral eslos nicleos mesencefalicos son
relativamente méas grandes en Aotus que en Homo (di-
ferenciade 16.63%). Estadiferenciaes especialmente
notable en los Nucleos delos Coliculos. Sin embargo,
teniendo en cuentaambos niveles mesencéfalicos, los
NR 'y SN son de mayor tamafio en Homo (2.59% de
diferencia para los primeros y 6.45% de diferencia
parala segunda).

» Los nicleos mesencefalicos del Nervio Oculomotor
o Il par Craneal y Nervio Troclear o 1V par craned
(NI1V) son mas grandes en Aotus (0.22% de diferencia
paralos primeros y 0.35% para los segundos).

* Los NCS de Aotus son relativamente mas grandes
que los de Homo (9.99% de diferencia). Son tan
grandes los NCS de Aotus, que en este género los
brazos de los colicul os superiores se ven despla-
zados hacia el limite dorsal del mesencéfalo, lo
cual no ocurre en Homo. Los NCS de Aotus son
mas grandes que sus NCI encontrandose en este
sentido una diferencia de 4.08%, en cambio en
Homo los NCS son apenas 2% mas grandes que
sus NCI. Los NCI de Aotus son 7.92% mas grandes
que los de Homo.

» Los Nucleos Serotoninérgicos son mas grandes en
Aotus que en Homo (4.6% de diferencia). La princi-
pal diferencia en cuanto atamario la presenta el NIP,
este es 3.5% mas grande en Aotus, tomando en cuenta
ambos niveles. Tomando en cuenta esta Ultima salve-
dad, también se observa que el NCL es mas ancho en
Aotus que en Homo, siendo este niicleo 1.86% mayor
en el primer que en el segundo género; mientras que
el NRD y el VMRD son respectivamente 2.35% y
0.64% mas grandes en Aotus. Otra diferenciaeviden-
teeslaformacomo el NRD y sobretodo suVMRD se
relaciona con sus estructuras vecinas a su borde ven-
tral (FLM, NIy 1V, y el borde dorsal del NCL).

» Perocomoyasedijo, laprincipal diferenciaen cuan-
to alos nucleos serotoninérgicos mesencefalicos en-
tre Aotusy Homo, es la posible presenciadel NN?en
posicion ventromedial alos NR en el nivel Coliculo
Superior del primate nocturno (Aotus).

Discusion y conclusiones

De los resultados obtenidos con |a Histologia Conven-
cional (Hematoxilina-Eosina), se puede concluir que aun-
que el mesencéfalo de Homo es més ancho, el de Aotus
posee nucleos relativamente méas grandes (exceptuando
los NR y la SN) y por otro lado Homo posee tractos y
fibras més vigorosas. El achatamiento que sufre el tallo
humano puede ser la consecuencia de tener un telencéfalo
mas grande. La corteza cerebral, especialmente lahumana,
ha tenido un desarrollo evolutivo que la ha hecho crecer
con mayor rapidez que el craneoy el resto de las estructu-
ras encefdlicas, por lo cual estas Ultimas, entre ellas el ta-
Ilo, han tenido que irse acomodando en un espacio cada
vez menor (Kahle et al., 2002). Los ndcleos rojos partici-
pan en laregulacion motoray del equilibrio, principalmen-
te por sus conexiones con el cerebelo (Hendelman, 2006;
L atash, 2008; M onkhouse, 2001). Con respecto a Aotus, €l
mayor tamafno de los Nucleos Rojos de Homo puede de-
berse a que la regulacion motoray del equilibrio en este
ultimo género es mas compleja debida al bipedalismo
(Hammer, 2007). En cuanto al mayor tamafio delos NCS,
NCI, NIl y del NIV de Aotus, se propone que esto podria
estar relacionado con reflejos oculo y aclstico-motores
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mas eficientes en este primate nocturno. El mayor tamafio
del NCS en Aotus, esta en relacion con el mayor tamario de
los ojos de este primate, resultado de sus adaptaciones a
lavision nocturna (Bowers & Kremers, 2005). Pero ladi-
ferencia mas importante entre Aotus y Homo observada
aqui seriael posible NN? observado parael cébido. Como
yasedijo, este niicleo no estadescrito en laliteraturapara
Homo (Paxinos & Mai, 2004). Como se ya se mostro, por
su posicion el NN? de Aotus, estableceria relaciones con
el TRE, FR, NIPy FRM. Sonlasrelacionesdel NN? con las
Ultimastres estructuras, las que serian relevantes en cuan-
to a la regulacion de los ciclos suefio-vigilia. Estas tres
estructuras (FR, NIPy FRM) son parte integral de loscir-
cuitos reguladores del suefio destacados en la figura 10
(Aston-Joneset al., 2001; Culebras, 1992; Joseph, 1996;
Escobar & Pimienta, 2006; Paxinos& Mai, 2004).

En un mamifero diurno, el suefio lo produce principal -
mente, ademas del cansancio, la llegada de |a noche, la
cual es percibida por laretina. Estainformacion se trans-
mite hastalaglandulapineal o epifisis(Norman & Hayward,
2004). Esta estructura, es parte de lo que se llama el com-

plejo pineal, compuesto por cuatro estructuras (Bjorn,
2007; Kardong, 2006): paré&fisis, saco dorsal, 6rgano pineal
(ausente en mamiferos) y epifisis; por lo cual de ahora en
adelante se usara el término complejo pineal, paraincluir
las estructuras inmediatamente vecinas alaglandula pineal,
que puedan estar ayudando aregular el suefio. El comple-
jo pineal teniafunciones de recepcién deluz en los prime-
ros vertebrados ya que este 6rgano incluia a los dos ojos
dorsales que poseian peces agnados extintos [mediados
de los periodos SilUrico (450 ma) hasta el Devonico (360
ma) delaerapaleozoica (Dixon, et al., 1990; Joseph, 1996;
Hall et al., 2007; Kardong, 2006; Pough et al., 2004)]. El
complejo pineal varia mucho entre los grupos de verte-
brados, y aunque en algunos todavia contiene estructuras
desarrolladas y/o con funciones visuales (lampreas,
elasmobranquios, anuros, el lagarto Sphenodon) en otros
es vestigial (Aves y mamiferos) e incluso en un mismo
grupo, puede variar mucho (Kardong, 2006). Esto puede
ayudar aexplicar porque el complejo pineal (el cual funcio-
nacon un neurotransmisor parecido alaserotonina, llama-
do melatonina), es importante para regular aspectos del
comportamiento que estén influidos por los ciclos luz-os-

A la Corteza (Suefio o Vigilia y Atencion)

Nervio Optido
(Viene de la Retina)

Figura 10. Representacion Esquematica de Partes Clave del Circuito Regulador del
Suefio. Nicleo Supraquiasmético (punto gris), Complejo Pineal (Ovalo Morado). Ndcleo
Interpeduncular (verde), Rafé Telencefalico (Caudal lineal, dorsal y medio, 6valo amarillo),
Formacién Reticular del Tallo (Ovalo Amarillo), Nucleo Reticular del Talamo (Vinotinto). Figura
hecha principalmente a partir de Aston-Jones et al. (2001), Culebras (1992), Joseph (1996b),
Escobar & Pimienta (2006), Paxinos & Mai (2004).
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curidad, como son el ciclo circadiano (Pandi-Perumal &
Cardinali, 2007; Shives, 2007), los ciclos reproductivos
(Johnson & Everitt, 2007) y las migraciones estacionales
en animales como las aves y mamiferos (Rozhok, 2008;
West-Eberhard, 2003).

Por o que se sabe en humanos, la informacion de las
condiciones luminicas externas llegan entonces al NIP en
el mesencéfalo desde la pineal, a través del complejo
habenular y FR (Gray et al., 2005; Norman & Hayward,
2004). El NIP transmite esta informacion a la Formacion
Reticular del Tallo (FRT) pasandola por los Nucleos del
Rafé. Y eslaFRT el principal nicleo, en cuanto aregula-
cion del suefio serefiere, en el tallo cerebral (Joseph, 1996;
Norman & Haywar d, 2004; Soares& Young, 2007; Steriade
& McCarley, 2005). Estase encargade estimular alama-
yoriade Nucleos Talamicos (i.e. intralaminares) y de inhi-
bir al Nucleo Reticular del Tdlamo (NRT), principalmente a
través del TTC, para mantener al individuo despierto, o
disminuye la estimulacion sobre la mayoria de Nucleos
Taldamicosy excitaal NRT parainducir suefio (Steriade &
McCarley, 2005). Los Nucleos Intralaminaresy el NRT es-
tablecen un extenso conjunto de relaciones reciprocas con
lacortezacerebral (Yudofsky & Hales, 2007), de modo que
cuando estos nucleos estan “desestimulados’ por parte
de la FRT, pueden inducir suefio en la corteza (el NRT es
inhibido cuando se encuentra estimulado por parte de la
FRT y/o por parte de la Corteza, teniendo como resultado
de esta situacion a un individuo despierto). De hecho
Steriade & McCarley (1990) proponen que este proceso
€s mas pasivo que activo, ya que disminuciones en la acti-
vidad colinérgicay serotoninérgicadelaFRT hacen quela
actividad talamica disminuyay la actividad del NRT au-
mente, produciéndose de esta manera disparos en salva o
«husos» por parte de este dltimo ndcleo taldmico, produ-
ciéndose asi €l suefio. Teniendo en cuenta que cualquier
informacién que llegue ala corteza desde el propio cuerpo
o del exterior (exceptuando lainformacion olfativa) debe
ser pasar por €l Talamo (Godefroy & Bogousslavsky, 2007;
Golan et al., 2008), éste y especialmente su NRT se con-
vierten en un filtro de lainformacién que puede llegar ala
cortezacerebral (Butkov & Lee-Chiong, 2007). Cuando el
NRT esta inactivado hay paso considerable de informa-
cion, especialmente visual y auditiva, ala corteza através
del Tdlamo. Cuando el NRT, empieza afuncionar en salvas
(produccion de «husos» por parte del nucleo reticular del
tdlamo, seguin Joseph, 1996), lainformacién empiezaalle-
gar alacortezaen formafragmentaria, alavez queel indi-
viduo se empieza a dormir. El disparo en salvas por parte
del NRT se produce porque este empieza atener pequefios
periodos de excitacion intercalados por pequefios perio-
dos silentes; |os periodos de excitacion empiezan gradual -

mente a dominar sobre |os periodos de inhibicion, hasta
que llega el momento que el individuo se duerme, empe-
zando el suefio con lafase No-REM, caracterizada por on-
das encefalograficas sincronicas, falta de movimiento en
los 0jos, y falta de suefios. La fase NOREM es promovida
por neuronas norepinefrinérgicas del Locus Coeruleus
(Soares & Young, 2007; Steriade, 2003) y neuronas
serotoninérgicas de los Nucleos del Rafé (Chisholm-
Burnset al., 2008; White, 2008). En humanos, aproxima-
damente 90 minutos después estas neuronas han
disminuido su actividad y empiezalafase REM del suefio
promovida por la actividad de neuronas colinérgicas y
serotoninérgicas de laFRT (Hobson, 1992; Pace-Schott et
al, 2003; Steriade & McCarley, 2005); lafase REM del
suefio se caracteriza por movimientos rapidos de los ojos
(REM=Rapid Eye Movement), ondas electroencefa-
logréficas asincrénicas, y presencia de suefios (Ayers et
al., 2007; Norman & Hayward, 2004; Yudofsky & Hales,
2007). La presencia de estos ultimos se posibilita por la
actividad delaFRT, lacual inhibe (pero no tan prominente-
mente cdmo cuando se esta despierto) el NRT, posibilitan-
do de esta forma que las ondas Ponto-genicul o-occipitales
originadas en la FRT, lleguen ala corteza, como impulsos
sensoriales que producen suefios (Norman & Hayward,
2004; Pace-Schott et al., 2003; Shneer son, 2005; Siegel et
al., 2005). A lavez quelaFRT inhibea NRT durantelafase
REM del suefio, sus proyecciones serotoninérgicas
descendentes inhiben los nacleos y tractos motores del
Tallo, evitandose asi que el individuo actle sus suefios
con movimientos bruscos que |e puedan producir lesiones
(Siegel et al., 2005). La fase REM también dura unos 90
minutos, al final delacual las neuronas serotoninérgicasy
colinérgicas de la Formacion Reticular han disminuido su
actividad, cediendo paso a la actividad de las neuronas
norepinefrinérgicas del Locus Coeruleus y Seroto-
ninérgicas de los Nucleos del Rafé, comenzando asi otra
fase No-REM (Bazil et al., 2002; Rotenber g, 2006); asi alo
largo de la noche se van intercalando la fase REM y no-
REM cada 90 minutos aproximadamente (Fatemi & Clayton,
2008).

Para |a propuesta que sigue, faltaria tener en cuenta
que los componentes de | os circuitos reguladores del sue-
fio destacados en la figura 10 (Aston-Jones et al., 2001;
Culebras, 1992; Joseph, 1996; Escobar & Pimienta, 2006;
Paxinos & Mai, 2004) deben de estar excitados cuando un
mamifero diurno esta despierto y alerta. Por lo tanto se
puede decir que la luz excita dicho circuito. Ha de
recordarse también que cuando una neurona excitadora es
influenciada por una neuronainhibidora, el resultado final
esinhibicién (Buijiset al., 2006), igualmente cuando una
neurona inhibidora es inhibida el resultado es excitacion
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(Lytton, 2002; Pritchard & Alloway, 1999). Estosson los
[lamados “switches” y seglin Buijis et al., (2006) ofrecen
muchas posibilidades para que | os sistemas nerviosos cen-
trales sefialicen diferente tipo de actividad en el tiempo en
mamiferos nocturnos y diurnos. ¢Entonces qué pasaria si
laviadelafigura 10 tuvieraun nicleo adicional, por ejem-
ploentreel FRy NIP?

Una Propuesta: es muy probable que el conglomerado
de células serotoninérgicas que aqui ha sido putativamente
[lamado Nucleo Nocturno (NN?) y que se encuentra ubica-
do en la FRM en posicion ventromedial alos NR sean de
normal ocurrencia, pues neuronas serotoninérgicas de la
formacion reticular del tallo participan en el control motor
(Shumway-Cook & Woollacott, 2007) y en el control del
suefio (Monti et al., 2008). Aunque faltarian estudios para
confirmar la existencia del NN?, ¢;qué tal que por la
conspicuidad de las neuronas serotoninérgicas observa-
das aqui (Figuras 3, 4c, 4d y 5f), este realmente existiera?
Esto abriria un amplio espectro de posibilidades sobre la
evolucidn del suefio en mamiferos, las cuales se discuten,
entre otras cuestiones, y de formatedrica, a continuacion.

Siguiendo con las posibilidades que segin Buijis et
al. (2006) abren la presencia de los switches explicados,
¢qué pasariasi existiese un nicleo adicional (NN?) entreel
FRy el NIP que cambiase lanaturaleza excitadorade laluz
del diasobrelos CRS aun efecto inhibidor sobre el TAlamo
y la Corteza Cerebral; y hacer que las sefiales inhibidoras
producidas sobre este circuito por lafaltade luz en la no-
che, se conviertan en sefiales excitadoras sobre las mis-
mas dos estructuras prosencefdlicas. Esto es|o que podria
estar pasando en Aotus y en otros mamiferos nocturnos.
Pero esta situaci6n no seria exclusiva de Aotus, yaque los
primeros mamiferosy los primeros primates también tuvie-
ron habitos nocturnos (Gloor, 1997; Joseph, 1996; Kemp,
2005; Pough et al., 2004). Es probable que durantelos ori-
genes de los mamiferos en el periodo Triasico (248 a 208
ma; Crampton, 2007; Kardong, 2006; Pough et al., 2004;
Sewar d, 2007) este grupo zool dgico haya desarrollado adap-
taciones nocturnas para no competir o ser predados por €l
grupo dominante del momento: |os arcosaurios dinosaurios
(Sternberg & Kaufman, 2002). Por lo tanto se podriadecir
gue el NN? seria plesiomorfico paralos mamiferos.

Entonces, en conclusion, tenemos que los mamiferos
descienden de tergpsidos diurnos (Dawkins & Wong, 2004,
Pough et al., 2004; Sternberg & Kaufman, 2002) y que
siendo Aotus €l Unico primate simiiforme (antropoideo)
nocturno (de-Arsuagacet al., 2006; Ford, 1994) se conclu-
ye que este género desciende de un primate diurno; ;Qué
relacion tienen estos hechos con la probabl e existencia un

nucleo serotoninérgico que promueva los habitos noctur-
nos en Aotus y probablemente en otros mamiferos noctur-
nos? Teniendo en cuentael principio delaparcelaciény la
conservacion de latopologia (Gloor, 1997; Bock & Goode,
2007; Wolpert, 2000), el cual postula que las diferencias
morfol bgicas encontradas en |los seres vivos se deben ala
modificacion de estructuras pre-existentes respetando el

disefio y relaciones topol dgicas original es, se propone que
este nucleo puede ser el resultado de una extension lateral

del Caudal Lineal y/6 del Nucleo Interpeduncular. Asi como
laneoteniaprolongael periodo proliferativo de las células
que van aformar la corteza cerebral de modo que cuando
estas células terminen su migracién, se obtiene una corte-
za relativamente mas gruesa en algunos grupos (como los
humanos por g emplo: Becker, 2003; Tucker, 2007), un pro-
ceso parecido podria hacer que en los grupos de mamife-
ros nocturnos la cantidad de células que se produzcan en
lazonamedial del tallo sea mayor, produciéndose Ncleos
del Rafé relativamente gruesos, NIP con tamafio aprecia-
ble y un nucleo serotoninérgico (NN?) que promueva los
habitos nocturnos. Todos estos caracteres fueron encon-
trados en Aotus. De esta forma, los primeros mamiferos
pudieron haber desarrollado a partir de material pre-exis-
tente (Nucleos del Rafé y NIP), un nucleo adicional en el

circuito regulador del suefio (Aston-Jones et al., 2001;
Culebras, 1992; Joseph, 1996; Escobar & Pimienta, 2006;
Paxinos& Mai, 2004), que les permitieracambiar su activi-
dad ala noche para relajar competencia, como ya se dijo,
con los arcosaurios dominantes del triasico (Sternberg &

Kaufman, 2002). En | as especies de mamiferos que volvie-
ron a ser activos de dia, como la linea de los primates
simiiformes, este proceso podria no llevarse acabo,
evitandose de esta forma el desarrollo de este NN?, cuyas
«instrucciones para su construccion” estarian entonces
presentes en el genoma de todos los mamiferos. Asi la
ocurrencia 6 no de este proceso que aumenta la cantidad
de células serotoninérgicas en el centro del tallo, e podria
permitir adiferenteslineas de mamiferostener hdbitos noc-
turnos 6 diurnos, sin importar si el ancestro de lalinea en
cuestion es diurno 6 nocturno. Como ya se dijo este seria
el caso de Aotus.

Como se dijo antes, lafase No-REM del suefio es pro-
movida principalmente por neuronas serotoninérgicas
(Soares& Young, 2007; Steriade, 2003) delos Nucleosdel
Rafé y neuronas norepinefrinérgicas del Locus Coeruleus
(Chisholm-Burnset al., 2008; White, 2008). En cambio la
fase REM del suefio es promovida por la actividad de
neuronas colinérgicas y serotoninérgicas de la FRT
(Hobson, 1992; Pace-Schott et al, 2003; Steriade &
M cCarley, 2005). Por |o tanto mamiferos con Nucleos del
Raf é relativamente gruesos como los de Aotus podrian te-
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ner una proporcion menor de suefio REM que mamiferos
con Nucleos del Rafé relativamente delgados como los de
Homo. Si lo expuesto con relacién alafilogeniadel NN?y
los habitos de suefio es cierto, se esperaria entonces que
| as especies de mamiferos nocturnos como Aotus, tuvieran
también NN?y Nucleos del Rafé relativamente gruesos y
por lo tanto una proporcion de suefio REM menor que los
mamiferos diurnos. Por lo tanto, yaque |os primeros mami-
feros fueron nocturnos se esperaria que estos tuvieran
poco suefio REM. A este respecto Shiromani & Schwartz
(1995) explican que el equidna (Monotremata: Tachyglo-
ssidae: Tachyglossus), un mamifero generalizado, no tiene
lafase REM del suefio.

Recomendaciones: laexistenciadel Nucleo Nocturno
y sumodo de accidn en el Circuito Regulador del Suefio de
los mamiferos nocturnos como Aotus, debe ser confirmada
con estudios neuroanatémicos y neurofisiol 6gicos, don-
de se examine el mesencefalo y la arquitectura del suefio
de mamiferos con diferentes grados de derivacion y dife-
rentes habitos circadianos. La caracterizacion neuro-
anatémicay embriol 6gica de mesencéfal os de mamiferos
generalizados como el ornitorrinco (Monotremata:
Ornithorhynchidae: Ornithorhyncus) o el equidna
(Monotremata: Tachyglossidae: Tachyglossus y Zaglo-
ssus), y de mamiferos nocturnos derivados como los mur-
ciélago (Chiroptera) podria brindar mas datos sobre las
caracteristicas ontogénicasy filogenéticas de este ndcleo,
si existe. Seriainteresante también explorar el mesencefalo
de un ave, para involucrar a los dinosaurios como
“outgroup” en estafilogenia del suefio y el tallo cerebral.

Material suplementario: ademéasdelas placas mostra-
das en este articulo, entrando a http://sites.google.com/
site/juanferdugque/mesencefal o-aotus-vs-homo-suplemen-
to/, se puede acceder también a otras placas correspon-
dientes a cortes mesenfalicos de Aotus tefiidos con la
técnica de hematoxilina-eosina y a cortes mesencéfalicos
de Homo y de Aotus tefiidos con la técnica de inmuno-
histoquimica para serotonina, no incluidos en este articu-
lo. Estas placas hacen parte de latesis de la cual se derivo
este articulo, y alamismatambién se puede acceder desde
la pagina web acabada de mencionar.
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