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Efectos de la estimulacion del locus coeruleus

en la actividad espontanea y provocada

por estimulaciones nociceptivas sobre las células
del nuacleo central lateral del talamo

y la corteza medial prefrontal

Rosa Maria Sanchez Moreno,* Miguel Condés-Lara*

Summary

There is evidence that suggests the participation of noradrenergic mechanisms on the suppression of pain reactions. The parti-
cipation of noradrenaline neurotransmitter has been well documented at the level of the firts synaptic relays where it acts by
suppresing the pain information; nevertheless, the participation of this substance over supramedullary structures that
participate on pain transmission has been poorly documented. Our group is studying the participation of a thalamocortical
mechanism that is susceptible of modulating pain nociception. We have previously described an important projection from
both locus coeruleus nucleus (LC) and raphe nuclei to prefrontal cortex (CPfM) and intralaminar thalamic nuclei (ITal). This
projections (perhaps noradrenergic) may be the biochemical susbstrate modulating a pain mechanism acting at thalamo (ITal)-
cortical (CPfM) level.

This paper describes the preliminary results of the LC electric stimulation over the spontaneous and evoked activities by no-
xious and non noxious stimuli in CPfM and ITal cells.

Our main findings indicated that when the electric stimulation is applied on LC, most of the cells responding to nociceptive
stimulation in the ITal, decrease its discharge frequency. On the other hand, most of the cortical cells which respond to non
noxious stimulus decreased its discharge frequency as a result of this type of stimulation.

These results are disscused in relation to the posible participaron of an ascendent noradrenergic mechanism which may partici-
pate in the sensorial information control.

Resumen

Hay numerosas evidencias que sefialan la participacién de mecanismos noradrenérgicos en la supresion de las respuestas al
dolor. La participacién de la noradrenalina ha sido bien documentada a nivel de los primeros relevos sindpticos en donde ac-
tuaria suprimiendo la informacioén del dolor, no obstante la participacién de esta sustancia sobre estructuras supramedulares
que participan en la transmision del dolor ha sido poco documentada. Nuestro grupo trabaja en la participacion de un meca-
nismo talamocortical que es susceptible de modular {a informacion del dolor. En trabajos anteriores hemos descrito una impor-
tante proyeccion del nucleo locus coeruleus (LC) y de los nucleos del rafé hacia la corteza medial prefrontal (CPfM) y los nu-
cleos intralaminares talamicos (ITal). Estas proyecciones, posiblemente noradrenérgicas, podrian ser el substrato bioquimico
del mecanismo modulador del dolor que actta a nivel tdlamo (ITal) cortical (CP{M).

* Departamento de Neurofisiclogia. Instituto Mexicano de Psiquiatria. Calz. México-Xochimilco 101, Col. San Lorenzo Huipulco 14370,
Meéxico D.F.
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en el control de Ia informacion sensorial.

El presente trabajo describe los resultados preliminares de los efectos de la estimulacion eléctrica del LC sobre la actividad es-
ponténea y provocada por estimulos nocivos y no-nocivos en células de la CPfM y de los ITal.

Nuestros principales resultados sefialan que las células que responden a la estimulacién nociceptiva en los ITal en su mayoria
decrementan la frecuencia de descarga cuando se aplica la estimulacién del LC. Por el contrario, las células corticales que res-
ponden a estimulos no nociceptivos, en gran parte disminuyen su frecuencia de descarga por la estimulacion del LC.

Se discuten los resultados en relacidn con la posible participacion de un mecanismo noradrenérgico ascendente que participe

Introduccién

A partir de la década de los afios setenta se han publi-
cado numerosos estudios que documentan la existencia
de mecanismos inhibitorios de la informacién nocicep-
tiva. Desde la perspectiva de Le Bars (1986) se propone
que existen al menos tres tipos de mecanismos inhibito-
rios: un sistema segmentario inherente en la médula
espinal, otro descendente constituido por las proyeccio-
nes descendentes de diversos micleos del tallo cerebral
que forman el fasciculo dorsolateral de la médula espinal
y por dltimo, un sistema inhibitorio difuso inducido por
la estimulacion nociceptiva.

El primer trabajo sobre los sistemas de modulacién de
la sensacién nociceptiva fue publicado por Reynolds, en
1969. En este estudio se observé que al estimular la re-
gion gris periacueductal, el animal no respondia a la
estimulacion nociceptiva provocada por la préactica de
una laparotomf{a. Estos hechos iniciaron una extensa
exploracion del papel de los diferentes nucleos del tallo
cerebral en la modulacién de la nocicepcion. Entre los
niicleos mejor documentados se encuentran: la parte
ventral de la sustancia gris periacueductal, el nicleo
raphe magnus, el niucleo locus coeruleus y subcoeruleus
y los nucleos reticulares (Besson y Chaouch 1987,
Guilbaud y cols. 1977, Liebskind y cols. 1973)

La estimulacién eléctrica de los nucleos antes men-
cionados disminuye las respuestas convergentes al dolor
localizadas en las laminas 1V-VIl de la médula espinal
(Besson y Chaouch 1987, Guilbaud y cols. 1977, Le
Bars 1986); ademas, mediante el uso de diversas técni-
cas, se ha documentado la participacion de neurotrans-
misores como los péptidos opioides, serotonina y nora-
drenalina en Ia inhibicién de las respuestas neuronales al
dolor (Jones 1991, Proudfit 1988, Kayser y cols 1992,
Sagen y cols. 1991).

Los hechos descritos hasta el momento nos muestran
que se han explorado extensamente los mecanismos
inhibitorios de la nocicepcion en la médula espinal, sin
embargo, el papel de las regiones supramedulares en la
modulacién del dolor atin no es clara.

El nucleo cuya estimulacién eléctrica produce anal-
gesia, que es de interés en este trabajo, es el micleo locus
coeruleus. Este nucleo se localiza en la parte dorsal
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del tegmentum pontino. La participacion de este niicleo
en la inhibicién de la transmision de las aferencias
nociceptivas en la médula espinal se ha documentado
ampliamente (Mohka y cols. 1985, Margalit y Segal
1979, Proudfit 1988, Reddy y Yaksh 1980, Yaksh 1985,
Segal y Sandberg 1977) sin embargo, el papel de este
nicleo en Ja modulacién supraespinal del dolor no se ha
descrito aun.

Hace poco se supo que el nucleo locus coeruleus
presenta subpoblaciones celulares con proyecciones
eferentes propias. Entre estos grupos estan las células
fusiformes de la parte dorsal del nucleo, cuyas células
proyectan hacia la neocorteza, y las células multipolares
de mediano tamaifio, que proyectan hacia el hipotdlamo y
el tdlamo (Loughlin y cols. 1986, Waterhouse y cols.
1983, Grzanna y Molliver 1980). Por otra parte, utili-
zando técnicas inmunohistoquimicas, se ha reportado
que la enzima dopamina-beta-hidroxilasa, que es la res-
ponsable de la sintesis final de la noradrenalina, se en-
cuentra presente en las células de la corteza prefrontal y
el tdlamo intralaminar (Swanson y Hartman 1980). Me-
diante el marcaje fluorescente de catecolaminas con
acido glioxilico en animales integros, se ha observado
una importante densidad de axones marcados en el téla-
mo medial. Esta densidad decrementa en animales con
lesion en el fasciculo ventral tegmental y desaparece en
aquellos con lesion bilateral en el locus coeruleus, asi
como en el fasciculo ascendente de las catecolaminas
(Lindvall y cols 1974). AGn mas, en las células de la cor-
teza prefrontal y del tdlamo intralaminar se ha observado
una importante densidad del RNA mensajero para el
receptor adrenérgico beta-1 y beta-2, respectivamente
(Nicholas y cols. 1993).

En el mismo sentido se ha comprobado la existencia
de proyecciones del nucleo Jocus coeruleus a la corteza
prefrontal medial y al tdlamo intralaminar (Condés-Lara
y cols. 1990). Es importante mencionar que estas estruc-
turas, cuyas células responden a la estimulacion nociva,
presentan conexiones reciprocas entre si (Condés-Lara y
cols. 1990, Albe-Fessard y cols. 1983). Las pruebas que
hay hasta el momento fundamentan la posible existencia
de un mecanismo modulador del componente afectivo
desagradable (Albe-Fessard y cols. 1985), ejercido por el
nucleo locus coeruleus sobre la actividad nociceptiva
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registrada en la corteza prefrontal y en el talamo intra-
laminar.

Los efectos de la estimulacion eléctrica del nucleo
locus coeruleus sobre la actividad espontanea supra-
espinal son diversos. Se sabe que este tipo de esti-
mulacién es capaz de inhibir la actividad espontdnea de
nicleos taldmicos laterales: n. ventral lateral y n. ventral
anterior, asi como la del n. centro mediano (Rivner y Su-
tin 1981) y de la corteza somatosensorial (Foote y cols.
1983). Por otra parte, es capaz de inhibir la actividad
espontdnea registrada en las células piramidales del
hipocampo (Segal y Bloom 1974) y, en una proporcion
aproximada de 1:1, la actividad de la corteza del cingulo
(Dillier y cols. 1978). Respecto a un efecto excitatorio,
se tienen evidencias de que la estimulacion eléctrica de
este nucleo produce excitacion como efecto Unico en el
n. medial dorsal taldamico (Mantz y cols. 1988) y en el n.
centromediano en el cual, como ya se menciond, tam-
bién produce una inhibicién de larga duracién (Rivner y
Sutin 1981). Finalmente, también se han observado,
conjuntamente, efectos excitatorios, inhibitorios y nulos;

esto en la corteza visual, rostral y prefrontal (Olpe y
cols. 1980).

No obstante, no han sido estudiados los efectos de la
estimulacion de este niicleo sobre la actividad esponti-
nea y provocada por la estimulacién nociva periférica
registrada en la corteza prefrontal medial y en los nu-
cleos intralaminares taldmicos.

Respecto a la participacién del sistema adrenérgico en
la modulacién del dolor, se ha documentado su partici-
pacion en estos mecanismos inhibitorios (Dennis y cols.
1980, Sawnok y Ried 1989, Kaulppila y cols. 1991,
Kalso y cols. 1990, Jensen 1986, Proudfit 1988, Jones
1991). Se ha observado que la administracion sistémica
de medetomidina, un agonista alfa-2, es capaz de supri-
mir significativamente las respuestas ante la estimu-
lacion nociva del talamo medial (Pertovaara y cols.
1991). Asi mismo, la interaccién de adenosina y nora-
drenalina produce analgesia (Aran y Proudfit 1990).

Con base en estos antecedentes mencionados, el pre-
sente trabajo tiene el proposito de analizar los efectos de
la estimulacion eléctrica del nicleo locus coeruleus so-
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Figura 1. Histograma de la frecuencia por segundo, que muestra un ejemplo tipico de los efectos de la
estimulacién sensorial y eléctrica del nucleo LC a diferentes rangos de intensidad sobre la actividad espon-
tanea de una célula identificada en el nacleo central lateral intralaminar talamico (5372). Los periodos de
estimulacion sensorial y eléctrica se muestran en barras horizontales.

En la parte superior se muestran los efectos de la estimulacion sensorial inocua y nociva. TTPPI: tacto en la
pata posterior ipsilateral, TPPC: tacto en la pata posterior contralateral, PPPI: presién intensa en la pata pos-
terior ipsilateral, PC: presion intensa en la cola del animal, agua a 50°C: en la cola del animal. Note que el
TPPI produce una disminucién de la frecuencia de descarga, asimismo la PC tiene los mismos efectos. Otras
modalidades sensoriales no produjeron respuesta. Por estas razones la neurona registrada se clasifica como

un mecanorreceptor-nociceptor.

En la parte inferior aparece la relacién de la intensidad de corriente con la disminucion de la frecuencia de
descarga. Primera st. LC pA: estimulacion del nucleo locus coeruleus en el rango de microamperios, segunda
st. LC pA: estimulacién del nucleo locus coeruleus con los mismos pardmetros pero con polaridad inversa; st
LC MA: estimulacion del nicleo locus coeruleus con intensidad de corriente en miliamperios.

En el 4dngulo inferior derecho se muestra la localizacion del electrodo de estimulacién sobre un esquema

tomado de Paxinos y Watson (1985).
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Figura 2. Histograrna de la frecuencia por segundo que muestra los efectos de la estimulacion del nicleo LC
en la respuesta excitatoria provocada por aplicacion de agua a 50°C en la cola del animal, registrada en una
célula identificada en el nicleo central lateral ITal (5075). Los periodos de estimulacién sensorial y eléctrica
estan indicados en barras horizontales.

En el histograma superior se¢ muestra la estimulacion sensorial nociva en diferentes regiones. PPPI: presién
intensa en la pata posterior ipsilateral; PPPC: presion intensa en la pata posterior contralateral, PC: presion
intensa en la cola.

En el segundo histograma aparecen los efectos de la estimulacién del nicleo LC (St LRLA) en donde se
observa una disminucién de la actividad.

En el tercer histograrna se muestran los efectos de la aplicacién de agua a 50°C. Note la falta de respuesta a la
aplicacion de agua a 50°C.

En el extremo derecho se muestra un esquema tomado de Paxinos y Watson (1985) en donde se localiza el

electrodo de estimulacién del nacleo LC.

bre la actividad espontanea, y las respuestas al dolor
registradas en la corteza prefrontal medial y en el talamo
intralaminar, con la finalidad de describir el mecanismo
modulador del aspecto efectivo desagradable del dolor.

Material y métodos
Cirugia

Los experimentos se hicieron en ratas macho de la cepa
Wistar, que pesaban aproximadamente entre 280 y
300 g. Los animales se anestesiaron con uretano (1.0 -
1.5 mg/kg i.p.), y se colocaron en un aparato estereo-
taxico. Se llevo un registro de su frecuencia cardiaca, y
de la actividad electroencorticografica. La temperatura
se mantuvo constante mediante un sistema de agua cir-
culante durante todo el experimento. Se corto la piel, se
expuso el craneo y s¢ hicieron dos trépanos para el regis-
tro de la actividad extracelular unitaria de la corteza pre-
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frontal medial (CPfM ) y del talamo intralaminar (ITal)
en las coordenadas A:9-10 1:1.2 y A:6.0 L:1.2, respecti-
vamente y un tercer trépano para tener acceso al micleo
locus coeruleus en un é4ngulo de 40° para evitar la rup-
tura del seno venoso transversal con el objeto de permitir
su estimulacion eléctrica.

Registro

Para el registro unitario se emplearon micropipetas de
vidrio llenas de una solucion colorante electrolitica de
azul de pontamina al 4 % en KCI IM (10-12 MOhmnios
de impedancia). Se hicieron registros simultaneos de la
CPfM y del ITal mediante estas micropipetas conectadas
a dos canales de amplificacion para corriente alterna.

Estimulacion somatica
En el ITal y en la CPfM se estudiaron las respuestas

neuronales a la estimulacion periférica inocua y nociva.
La estimulacién mecanica se produjo al tocar o presionar
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CUADRO 1

Experimentos: 11

ITal CPfM

Células registradas

Células nociceptivas

Células nociceptivas probadas ante la EE del LC.
Células nociceptivas con efecto ante la EE del LC.

Células nociceptivas que exhiben decremento de Ia frec. de descarga ante la EE del LC.
Células nociceptivas que exhiben incremento de la frec. de descarga ante la EE del LC.

Células nociceptivas sin efecto ante la EE del LC.
Células no-nociceptivas probadas ante la EE del LC.

Células no-nociceptivas con efecto ante la EE del LC.
Células no-nociceptivas que exhiben decremento de la frec de descarga ante la EE del LC.
Células no-nociceptivas que exhiben incremento de la frec. de descarga ante la EE del LC.
Células no-nociceptivas sin efectos ante la EE del LC
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con los dedos las patas y la cola del animal; la térmica
inocua al sumergir la cola del animal en agua a una tem-
peratura entre 20 y 30°C. La estimulacion mecanica no-
civa se provoco al presionar con unas pinzas con dientes
la cola o las patas, durante dos segundos, y la térmica al
sumergir la cola del animal en agua caliente a 48°C du-
rante 30 segs. Los estimulos mecanicos y térmicos noci-
vos se aplicaron con una diferencia temporal de 10 mins
para evitar los efectos de adaptacion o sensibilizacion de
los receptores.

Estimulacion eléctrica

La estimulacidn eléctrica se llevé a cabo empleando un
electrodo bipolar concéntrico de una resistencia de
1 MOhms, colocado en el nicleo locus coeruleus (LC)
de acuerdo con las referencias anatémicas (Paxinos y
Watson, 1985). Los estimulos empleados fueron trenes
de pulsos cuadrados con una intensidad de entre 200 y
500 pA, con una frecuencia de 50 Hz, una duracién pro-
medio de 1 ms, durante 30 segs en promedio.

Histologia

Al término del experimento, los animales se sacrificaron
con una sobredosis de anestésico, se perfundieron por via
intracardiaca con una solucion de formaldehido al 10 %,
se extrajeron los cerebros y se dejaron en fijacion
durante siete dias, pasados los cuales se cortaron me-
diante la técnica de congelacién en rebanadas de 40 um.
Se montaron en portaobjetos y se sometieron al pro-
cedimiento rapido para la identificacion de los puntos
azules de las trayectorias de registro. Posteriormente los
cortes se tifieron con la técnica de la safranina. Final-
mente las trayectorias de registro fueron reconstruidas
con base en las lecturas de profundidad de los
micromanipuladores y la localizacion del punto azul de
pontamina.

Resultados y discusion

Efectos de la estimulacién eléctrica del nucleo LC
sobre la actividad espontdnea talémica intralaminar

En el cuadro 1 se encuentran concentrados los datos
sobre las células ITal y de la CPfM, y las diferentes ma-
nipulaciones a que fueron sometidas, entre éstas las que
respondian a la estimulacién nociva o no nociva y aque-
llas que respondieron a la estimulacion eléctrica (EE) del
nacleo locus coeruleus (LC).

Como puede observarse, en la figura 1 hay una rela-
cién entre la intensidad de la estimulacion y los efectos
inhibitorios producidos sobre la actividad neuronal, lo
que se observa en el histograma como una latencia me-
nor para observar los efectos y una mayor duracion de
éstos. En la actividad de esta célula, se observa, ademas,
que la estimulacién eléctrica inicial favorece los efectos
inhibitorios de la segunda estimulacion (mismos parame-
tros), posiblemente este segundo efecto sea el resultado
del fenémeno de sensibilizacién con estimulaciones
sucesivas.

FEfectos de la estimulacion eléctrica del nicleo
sobre la actividad provocada por estimulos nocivos
en el talamo intralaminar

Los efectos de la estimulacién del nicleo LC sobre las
respuestas a la estimulacion nociceptiva pudieron ser
evaluadas en dos casos. En la figura 2 se muestra un
ejemplo. La actividad espontédnea era reducida por la
estimulacién del nucleo LC y, por el contrario, la estimu-
lacién nociva producia un incremento en la frecuencia de
descarga. La aplicacion simultdnea de la estimulacion
eléctrica y la estimulacién nociva mostré claramente los
efectos inhibitorios de la estimulacion del nucleo LC.
Las dos células probadas ante estimulacion eléctrica, y
la estimulacién noceptiva, son ejemplos simultdneamen-
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Figura 3. Histograma de frecuencia por segundo que ejemplifica los efectos diferenciales de la estimulacion del nucleo LC sobre la actividad
cspontanea de dos células de [a CPfM (14054321) y (14004501) empleando trenes y pulsos simples de estimulacion. La entrada y salida del
estimulo eléctrico esta indicado en ambos casos en pequeias barras verticales debajo del correspondiente histograma.

En la primera célula (14054320) se observa que al aplicar trenes por un tiempo aproximado de 2mins. la actividad espontanea se abate al off del
estimulo, este abatimiento de larga duracién (aproximadamente 3000msegs) se interrumpe para dar paso a la actividad celular de recuperacién, la

cual exhibe claramente un diferente patron de descarga.

En la segunda célula (140004501), al aplicar pulsos simples de estimulacién se produce un decremento importante de la actividad esponténea al off
del estimulo; este decremento permanece con una larga duracién (7000 msegs). Posteriormente, la actividad se abate permaneciendo asi

aproximadamente (3000 msegs).
Note que ambas células pueden codificar la salida del estimulo.

te de la inhibicidon que puede ejercer el niicleo LC sobre
las respuestas al dolor en las células taldmicas. Aun
cuando se debe aumentar esta poblacién, es importante
sefialar que de las 14 células taldmicas nociceptivas, 7
presentaron un decremento de la frecuencia de descarga
al ser estimulado el nicleo LC (cuadro 1). Es entonces
muy probable que la cantidad de células inhibidas ante la
estimulacion del nucleo LC durante la activacidon por
estimulos nociceptivos se vea aumentada en experimen-
tos sucesivos.

Esta proporcién de inhibicidn de la actividad esponté-
nea taldmica esta apoyada por lo observado por Perto-
vaara y cols. (1991). Pertovaara estudié los efectos de la
administracién sistémica de medetomidina, un agonista
selectivo alfa-2-adrenérgico, sobre las respuestas provo-
cadas por la estimulacién nociva en diferentes regiones
cerebrales, entre las cuales esta el tdlamo medial (nicleo
parafascicular), mediante registros electrofisiolégicos. En
este estudio se observd que a bajas dosis de medetomidi-
na (100 ng/ kg), la actividad nociceptiva provocada por
presiéon mecanica intensa fue decrementada significati-
vamente (aproximadamente 50 %) y abatida a dosis altas
(300 pg / kg). Mas aun, la actividad nociceptiva fue re-
cuperada totalmente por la administracion de atipamezo-
le, un antagonista alfa-2-adrenérgico a dosis de 1.5 mg / kg.

Con base en nuestros resultados y en las observacio-
nes de Pertovaara, es muy probable que la noradrenalina
se defina como el neurotransmisor responsable de la
inhibicién de la actividad provocada por la estimulacion
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nociva, ya sea liberada de las proyecciones del nicleo
LC por la estimulacion eléctrica o directamente puesta
en circulacion en el liquido cefalorraquideo.

Efectos de la estimulacion del nicleo LC sobre
la actividad espontdnea de la corteza prefrontal medial

Como lo muestran los resultados de el cuadro 1, en la
CPfM se registraron 2 de 4 células nociceptivas que no
responden a la estimulacién eléctrica del nicleo LC. Este
dato coincide con los resultados obtenidos por Olpe y
cols. (1989). Olpe hizo un estudio de las propiedades
electrofisiolégicas y farmacoldgicas de las proyecciones
noradrenérgicas del nicleo LC que inervan varias corte-
zas cerebrales; entre éstas estan: la corteza rostral, dentro
de la cual se encuentra la CPfM, y la corteza del cingulo,
que se ubica adyacente a la CPfM, y observo que en las
ratas normales, el porcentaje de células que no
responden a la estimulacién del nicleo LC es de apro-
ximadamente 60 % de la corteza rostral y 40 % de la
corteza del cingulo. Ademads, Olpe indicé que el por-
centaje de células que responden inhibiendo su frecuen-
cia de descarga en la corteza rostral es de 30 % y de la
corteza del cingulo, de 50 %. En nuestros resultados
observamos que aproximadamente el 80 % de las res-
puestas a la estimulacion del nicleo LC son inhibitorias.
Es importante mencionar que estas respuestas en las
ratas depletadas de noradrenalina reducen significati-
vamente la probabilidad de que aparezcan.
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Los efectos de la estimulacion eléctrica del nucleo LC
sobre la actividad espontdnea de la CPfM se observan en
la figura 3. En esta figura se observan los efectos dife-
renciales entre la aplicacién de pulsos simples o trenes
en el nicleo LC. En el caso de la aplicacion de trenes de
estimulacion, se observa un abatimiento de la actividad
espontanea practicamente al off de la estimulacion. Esta
inhibicién es de gran duracién, aproximadamente
3000 msegs; un efecto posterior sobre la actividad es-
pontanea de esta célula es el cambio de patrén de la acti-
vidad posterior a la inhibicién. En el caso de la aplicacién
de estimulacién por pulsos simples, el efecto de abati-
miento de la actividad tiene una latencia de aproximada-
mente 7000 msegs, sin embargo el efecto inmediato es un
decremento significativo de la actividad espontanea al
off del estimulo eléctrico.

Analizando la localizacion de las células corticales
observamos que los efectos inhibitorios fueron registra-
dos en las capas mas profundas de la CPfM, lo que dis-
crepa con la distribucion de terminales noradrenérgicas
en la corteza, reportadas como uniformemente distribui-
das en las 6 laminas corticales (Waterhouse y cols.
1983). Por otra parte, la distribucion de las células que
decrementaron su frecuencia de descarga ante la estimu-
lacién del nacleo LC coincide con la distribucion repor-
tada por Mantz y cols. (1983). Mantz indica que las célu-
las de la CPfM que decrementan su frecuencia de dispa-
ro como efecto de la estimulacién eléctrica del nucleo
LC se localizan en las laminas III-VI. Cabe sefialar que
Mantz emple6 uretano como anestésico.

Mantz y cols. (1983) informaron, como un dato se-
cundario, que s6lo 26 % de las células de la CPfM res-
ponden reproduciblemente a la estimulacién nociva, en
nuestros resultados hemos observado que esta poblacion
representa el 30 %.

Por otra parte, los efectos de la estimulacion eléctrica
del ntcleo LC sobre la actividad provocada por la esti-
mulacién nociceptiva no son claros en las células de la
CPfM registradas hasta el momento. Los electrodos de
estimulacién se localizaron en la regién del nicleo LC
que proyecta hacia tAlamo y corteza (parte central poste-
rior del nicleo).

Conclusiones

Nuestros resultados muestran que la estimulacién eléc-
trica del nicleo LC puede decrementar e incluso abatir la
frecuencia de descarga de células que responden a la
estimulacién nociva en el [Tal.

La estimulacion repetida del nucleo LC parece ejercer
un efecto de sensibilizacién medido por una disminucion
en la latencia de efecto y una mayor duracién de éste en
la actividad celular talamica.

La estimulacion del ntcleo LC aplicada concomitante-
mente a la estimulacion nociva inhibe la respuesta celu-
lar a este estimulo, lo que se interpreta como que laestimu-
lacion eléctrica del nticleo LC puede producir analgesia.
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