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Participacion del sistema
olfatorio en la regulacién
de la ingesta de alimentos.
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Se repistraton polenciales provocados por estimulacidn del nervio vago cervical en el bilbo olfatorio (BO), hipotdlamo lateral
(HL) y la porcién rostral del midcleo del tracto solitario (NTS). Se observd que el componenie lento del potencial provocads
registrado en el BO, correspondia a la capa periglomerular, en cambio el componente previo con una latencia de # ms, sdlo
era registrads en la capa profunda del hilbo olfatorio, probablemente corresponidia a la actividad de la capa glomerular, Se
encontrd que el potencial provocado regisirade a nivel del BO, por estimulacidn del nervio vago, era suprimide por ia lesion
del NTS, en cambio el potencial registrade en el HL, no sufria cambio alguno. Los resultados aqul presentados, apoyan la
idea dr una proyeccidn visceral al BO con relevo en el NTS. St discuten las imph'mciom Suncionales de esta via.

Summary, .

Evoked potentials in the olfactory bulb (OB), lateral hypothalamus (HL) and rostral portion of the nucleus of the tractus solita-
rius (NTS), were recorded after cervical vagus nerve stimuiation. The slow component in the OB only was recorded in the
periglomerular layer. _ _

Elzctrolytic lesion of the NTS, abolished the evoked potentials in the OB by vagus nerve stimulation. The resulls of the
present experimants indicate that the pathway from the vagus nerve to OB go into the NTS but probably not inlo the LH.

Desde los trabajos de Paviov,! se sabe que el ali-

CLAVES: Bulbo olfatorio, Nicleo del tracto so-
litario, Hipotdilamo, Conducta ali-
menticia, Vago.

Los procesos de aprendizaje juegan un papel impor-
tante en la regulacién de la conducta de ingesti6n.

Presentado en sesidn ordinaria de la Academia Nacional de Me-

dicina, cl 5 de octubre de 1988,
* Académico numerario.

Todos lor autores. Departamento de Fisiologfa. Facultad de Medi-
cina. Universidad Nacional Auténoma de México,

mento al ponerse en contacto con la orofaringe, de-
sencadena la  secrecién de jugo géstrico. En
experimentos réalizados por.este autor y utilizando
olores como estfmulos condicionantes, se observé
que la presencia del olor, era capaz de desencadenar
secrecién salival. De estos resultados, Pavlov con-
cluyé que estimulos como ¢l olor, forman parte de
la fase cefélica de la secrecifn géstrica. En nuestro
laboratorio, en los iltimos afios, se han estudiado
los mecanismo centrifugos de regulacién de la via
olfatoria. En reportes prevics,’® hemos demostra-
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do que la distensién géstrica genera sefiales que por
via del vago alcanzan la capa periglomerular del
bulbo olfatorio (BO). Estos resultados, por lo tanto,
sefalan la presencia de agentes viscerales al bulbo
olfatorio. Numerosos estudios con técnicas morfol6-
gicas y electrofisiologicas*>® han demostrado que
el niicleo del tracto solitario (NTS) actda como una
estacion de relevo de aferencias viscerales vagales.
Se ha demostrado que el nervio vago esta formado
en un 80 por ciento por fibras sensoriales y s6lo el
20 por ciento, lo constituyen fibras motoras,’#

El NTS, parece ser lugar de convergencia senso-
rial y visceral,® asi, las porciones rostrales son 4reas
de proyeccién de la modalidad sensorial gustativa
y las porciones caudales de aferencias viscerales del
aparato digestivo, pulmonar y cardiovascular. Des-
de hace varios afios se reconoce la existencia de glu-
coreceptores, periféricos y centrales,!®!! se ha
reportado que una elevacién de los niveles de gluco-
sa sanguinea, hacen descargar a estos receptores,
originando que el pancreas, por via del vago, secre-
te insulina. Por otra parte, disminucién de los nive-
les sanguineos de glucosa, ocasiona que los
glucoreceptores hipotaldmicos, por via del vago, en-
vien informacién a la médula suprarrenal para que
esta incremente la liberacién de adrenalina y nora-
drenalina, lo que ocasionarian liberacién de gluco-
sa, desde el higado. De estos resultados se des-
prende e impertante papel jugado por los niicleos
hipotaldmicos en la regulacitn de la ingeta de ali-
mentos; asf, al nicleo hipotaldmico lateral {(HL) se
le conoce como centro del apetito o saciedad y al nii-
cleo hipotalamico ventromedial (HVM) como cen-
tra del hambre. Oomura y col.”? han demostrado
que estos nicleos mantienen interconexiones entre
si, estos autores observaren que la administracién
por via sistémica de glucosa, incrementaba la des-
carga de las neuronas del centro de la saciedad,
mientras inhibia a las neuronas del centro del ham-
bre. En los {iltimos afios, estos conceptos de hambre
y saciedad, estin perdiendo vigencia; en cambio,
otras estructuras como el NTS, parecen ser capaces
de responder también a cambios ¢n la concentra-
cién circulante de glucosa. Otra de las estructuras
asociadas a los mecanismos de regulacién de la in-

gesta de alimentos, es el nicleo paraventricular -

(NPV), del cual se sabe que establece conexiones vi-
direccionales con el NTS, y su lesién ocasiona hi-
perfagia y obesidad.!?

Es el propdsito del presente trabajo, describir la
via de las aferencias viscerales que ongmadas en el
estdmago, alcanzan al bulbo olfatorio.

Material y métodos

Los experimentos fueron realizados en 20 ratas
Wistar cuyos pesos oscilaron 230-280 g. Los anima-
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les fueron anestesiados con Hidrato de Cloral, 400
mg/Kg. de peso corporal. A todos lo animales se les
practicaba una traqueotomia; a través de esta inci-
sién, se disecaba el nervio vago para su estimula-
cién, el tipo de electrotodo utilizado para la
estimulacién del nervio vago fue reportado previa-
mente por nosotros.!* Se registraron potenciales
provocados por medio de electrodos concéntricos en
las siguientes estructuras: nicleo del tracto solitario
en las coordenadas P 11.0 con relacién a bregma, L
1.5 a partir de la linea media y profundidad 7.5
mm, medida desde la superficie del crineo; nicleo
hlpota.lémlco lateral (NHL), P 2.0, L. 1.8 y H 7.0;

las coordenadas de bulbo olfatorio (BQ) fueron A
8.0, L-1.2 ¥y H 3.5 mn. 8c aplicaron estfmulos con
mtenmdades de 1-10 v; 0.2 ms de duracién o bien,
trenes de estimulos 40-60 Hz, durante 2 s. de dura-
cidn. Las sefiales eléctricas fueron registradas con el
equipo convencional; se utilizé una grabadora para
almacenar las sefiales, las cuales eran analizadas
posteriormente con la ayuda de un sistema compu-
tarizado.

Se marcaron los sitios de registro haciendo pasar
corriente de DDC negativas de 15-40 # A durante 10
s. Al final de los experimentos se perfundfa el ani-
mal, se extrajan los cerebros los cuales eran guarda-
dos en una solucién de formalina al 10 por ciento,
pasado un periddo de 48 a 72 hrs., el cerebro era so-
metido a un proceso de congelacmn, se hacian cor-
tes de 60 i m, los cuales eran tefiidos con vicleta de
cresilo, para localizar los sitios de estimulacién y/o
registro, con la ayuda de un atlas estereotéxico.

Resultados

La figura 1 muestra los potenciales provocados re-
gistrados en el BO, HL y porcién rostral del NTS;
después de la estimulacién del nervio vago a nivel
cervical, nos Hamo la atencién la presencia de una
deflexion positiva temprana en el BO, como se se-
fiala con la flecha en el trazo superior. Los trazos
son promedio de 20 barridos. Cuando el electrodo
de registro se desciende al punto sefialado en B, en
la Figura 3, el cual corresponde a aproximadamente
una profundidad equivalente a la capa granulosa
del BO, desaparece el componente lento de aproxi-
mandamente 16 mas, y s6lo queda presente ¢l com-
ponente temprano de 4, 0 ms (Véase Figura 2, trazo
superior).

El trazo de enmedio de la Figura 1, corresponde
al potencial registrado en el HL con una latencia de
3.5 ms, sefialado por una flecha. En el trazo inferior
correspondiente al registro en el NTS, se pueden
apreciar 3 deflexiones positivas con latencia de 2, 5
y 7 ms.

La Figura 2, trazos inferior y medio, correspon-
den a los registros del NTS e HL, respectivamente
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FIGURA 1. Trazo superiar, potencial provocado en la capa pe-
riglomerular de! BO por estimulacién det neravie
vago. Trazo de enmedio, HL; y trazo inferior, re-
gistro en la porcién rostral del NTS, Cada registro
es €l promedio de 20 trazes. Calibraciones: 4 ms y
530 uv.
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FIGURA 2. Trazo superior, potencial provocado registrado en
la capa granulosa del BO por estimulacidn del nex-
vio vago; trazo de enmedio, HL; y trazo inferior,
registro en la porci6n rostral dei NTS. Cada regis-
tro es ¢l promedio de 20 trazos. Calibraciones: 4
‘ms y 50 uv.

por estimulacién del nervio vago, la mayor ampli-
tud de los componentes del potencial provocado en
el NTS, pueden explicarse quiza, al cambio en la
orientacién del electrodo.

El electrodo que registraba el potencial provoca-
do en el NTS, por estimulacidén del vago, fue utili-
zado como electrodo de estimulacién para probar si

SISTEMA QLFATORIQ EN LA INGESTA

FIGURA 3. Foto micrografia del BO, donde se sefialan los si-
tios de registro por estimulacién del vage. A} capa
periglomerular; y, B) capa granulosa. GL: capa
glamerular; GR, capa granulosa; M: capa de célu-
las mitrales.

se evocaba una respuesta tanto en BO como en HL;
se encontrd que la respuesta en el HL correspondia
a un potencial con latencia de 3.5-4.5 ms y en el
BQ, la latencia promedio del pico era de 7.5-8.5
ms, como se aprecia en la Figura 4, trazo superior
registro en el BO, trazo inferior, registrado en el
HL.

En un grupo de animales se procedi6 a practicar
lesiones del NTS (haciendo pasar corriente con in-
tensidad de 5 mA, durante 5 s. para cada polari-
dad), y observar el efecto sobre las potenciales
provocadas en el BO y HL, la Figura 5 muestra la
extensién de la lesién en ¢l NTS y en la Figura 6 se
observan los resultados, en la parte superior el po-
tencial provocade en ¢l BO, HL y NTS por
estimulacién del nervio vago antes de la lesién; en
la parte inferior, el efecto de la lesidn electrolitica
del NTS, 5 minutos después. Obsérvese que el po-
tencial lento en el BO ha desaparecido, trazo supe-
rior, asi como los componentes 2 y 3 del NTS, en
cambio el potencial en el HL, persiste.

381



| I 501V

'_4ms_

FIGURA 4. Potenciales provocados por estimulacién ded nervio
vago registrado en el BO (capa granulosa), trazo
superior; HL, trazo de enemdio; y, NTS, trazo in-
ferior. Calibraciones: 4 ms; 50 uv.

FIGURA 5. Representacidn esquemitica que muestra la exten-
si6n de la lesién del NTS.

Discusién.

Estos resultados demuestran y confirman la presen-
cia de aferentes viscerales 2l BO. En experimentos
previos reportados por nosotros,>* se demostré que
la lesién del vago abolia el efecto de la distensién
gastrica sobre las neuronas del bulbo alfatorio. La
latencia del componente temprano del BO por
estimulacién vagal, es atn dificil de explicar. An-
derson y Berry* reportaron en gatos la existencia
wei-el vago de 3 grupos de fibras con velocidades de
comduccién de 50, 13 y 8 m/s. Nosaka'® en ratas
reporta velocidades de conduccién de 0.5 a 2 m/s,
estos datos nos hacen suponer que éstas podrian ser
el tipo de fibras que conducen la informacién senso-
rial al BO. En un trabajo previo'® utilizando la téc-
nica de la peroxidasa del rdbano, demostramos la
presencia de neuronas marcadas en ¢] NTS; des-
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FIGURA 6. En la parte superior, se muestra ol registro control
de potenciales provocados registrados por estimula-
cién del nervio vago en BO, HL y NTS, de arriba
a abajo respectivamente. En la parte inferior, ¢f re-
gistroe hecho en las mismas estructuras después de
la lesidin del NTS. Obsérvese la desaparicién del
potencial provocade en el BO. Calibraciones: 4
ms; 50 yv,

pués de haberla inyectado en el tubérculo olfatorio,
no se encontraron neuronas marcadas en el NT'S; si
la peroxidasa se aplicaba en el BO, estos resultados
indican la presencia de vias con 1 6 2 sinapsis al
BO.

La latencia del vago al NTS, nos reporta 7 ms y
del NTS al BO 8 ms, la suma de estas latencias es
el equivalente a la registrada en ¢l BO por
estimulacién del vago. Estos resuiltados aunados a
las observaciones encontrados de la abolicién del
potencial registrado en el BO después de la lesién
electrolftica del NTS, apoyan la presencia de una
via visceral con relevo en el NTS y que proyecta al
BO. Queda aiin por aclarar el papel de los niicleos
hipotaldmicos en esta proyeccién.,

Existen cvidencias experimentales de proyeccién
del NTS al NPV." En un estudio reciente,'®? en-
contramos convergencia de influencias viscerales y
sensoriales (olfatorias y gustativas) en el NPV y en
el NTS. Todos estos resultados nos permiten suge-
rir que en la via de proyeccién visceral al BO, pue-
den existir niveles de integracién, uno de los cuales

ROSALINDA GUEVARA y col.



pudiera ser el NTS y/o el hipotilamo. Es indudable
gue la informaci6n sensorial que llega al BO, alcan-
za el hipotdlmo y de aqui proyecta al NTS, el cual
a su vez debera enviar informacién, tanto a los efec-
tores, cstémago, pAncreas, higado, como a los re-
ceptores, gusto, olfato, para mantener la homeosta-
sis del sistema.
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COMENTARIO OFICIAL

ALBERTO GUEVARA'ROJASF

El trabajo que acaba.mos de cscuchar ¥ quc presenta
la doctora Rosalinda. Guevara al ingresar a nuestra
Corporac:én, describe un experimento que confir-
ma que Jas fibras aferentes del vago conducen infor-
macién- sobre ef grado de distencién de la pared
géstrica que se proyecta 41 bulbo blfatorio. Experi-
mentos previos de Ia autora, asi lo indicaban y el
presente demuestra ademds, que esa proyeccidn in-
cluye un relevo de los impulsos en el nicleo del haz
solitario. El que a este nicleo confluyan adema4s im-
pulsos sensoriales y olfatorios, as{ como informa-
cién aferente originada en sensores viscerales se
interpreta como un indicio de que ahi puede inte-
grarse esa informacién sensorial con inlfuencias hi-
potaldmicas. Estas a su vez le permitirfan al nicleo
del haz solitario regular mediante los mensajes efe-
rentes apropiados, tanto la informacién de los sen-
sores gustativos, olfatorios y viscerales, como la
actividad géstrica, pancreitica y hepética contribu-
yendo asi a la homeostasis del proceso digestivo, Es-
ta postulacién ofrece interesantes perspectivas que
la doctora Guevara seguramente ya estd exploran-
do. Como 4rea de influencia sensitiva y visceral,
con internunciales que le pueden permitir influen-
distinguido grupo académico. En este caso, ademnds
implica una especial satisfaccién porque me con-

vierte, primero, en el vector de la opinién de nues- -

tra Academia que confirma ahora la aceptacién de

* Académico titular,
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cias modulatorlas sobre la actividad simp4tica y pa-
rasimpética, el micleo del haz solitario, en efecto,
quizi represente finalmente un. duponmro regula-
dor de ciertos aspectos de’ & acﬁvndad motor& y se-
cretora del tubo digestive. =~ -

" Esta contribucién de la doctora Gucva.ra, repre-
senta otro eslabén en su ya larga y fructifera encues-
ta sobre las otras 4dreas y procesos a cargo del
sisterna nervioso central,

Su asociacién con el grupo del Dr. Carlos Alcocer
al inictar sus estudios en la Facultad de Medicina,
le dié la oportunidad tanto de descubrir su interés
en la investigacién experimental, como dar, desde
luego, sus primeros pasos en el campo de la fisiolo-
gia de la olfacién.

Asi puedo apreciar la i importancia que tiene este
sentido en los animales macrosométicos y de ahf su
interés en los aspectos conductuales del olfato tan
manifiestos en ciertos animales de laboratorio, co-
mo los gatos y las ratas, De ahf tambén su interés
en las relaciones funcionales del bulbo olfatorio con
otras estrucutras neurales, lo que ha sido fuente de
su nutrida contribucién a congresos nacionales ¢ in-
ternacionales y a sus numerosas publicaciones en
revistas importantes.

Ocupar este podio siempre constituye un honor
porque permite la expresién de alguna idea ante un
un nuevo miembro. Ademds, porque a ese nuevo
miembro a quien doy la blenvcmda le tengo una
especial estimacién por los ya largos afios en que he
podido admirar su trabajo.

ROSALINDA GUEVARA y col.



