Patrones de disparo en las neuronas de la sustancia nigra pars reticulata durante el
Parkinsonismo
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En pacientes con enfermedad de Parkinson (EP) y en modelos animales de
Parkinsonismo la deprivacion dopaminérgica induce modificaciones en el patrén
temporal de disparo de las neuronas de la sustancia nigra pars reticulata (SNr) que pasa
de ser un disparo basicamente tonico a un disparo irregular con rafagas (bursts) y
pausas. Estas caracteristicas subyacen a los signos patologicos de la enfermedad tales
como la rigidez y la inestabilidad postural. Hicimos registros de patch-clamp en célula
entera en rebanadas cerebrales parahorizontales de raton depletadas de dopamina (DA)
usando el modelo de la 6-OHDA. Sorpresivamente, encontramos que el bloqueo agudo
de los receptores dopaminérgicos con los antagonistas selectivos para las clases de
receptores D1 y D2, SCH23390 y sulpiride, respectivamentge, fue suficientepara
producir fenémenos similares a los de la denervacion: disparo en rafagas e
irregularidades en el disparo de las neuronas de la SNr. Diversos métodos
computacionales fueron usado para analizar dicho fen6meno, tanto agudamente como
en los animales denervados de DA con 6-OHDA, tales como el detector de rafagas de
Bakkum o las gréficas de visibilidad. Encontramos que tanto el bloqueo de los canales
Cav3 como de los canales TRP abole el disparo patologico en estas neuronas dejandolas
en silencio. Debido a que el boqueo agudo de estos receptores induce por si mismo
patrones de disparo patologico similares a los hallados en el Parkinsonismo, las
neuronas de salida de los Gabglios Basales tales como las de la SNr podrian jugar un

papel en la generacion de los efectos colaterales de los neurolépticos.
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