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PROGRAMA PRELIMINAR - TALLER MULTIDISCIPLINARIO 2018 - 24, 25, 26 OCTUBRE, 2018

Miércoles 24 octubre, 2018 25 min por participante
15:00-17:05 SESION 1 COMPLEJIDAD Alejandro Frank
Alejandro Frank Carlos Gerhenson

Marcos Nahmad
Enrique Hdez Lemus
Marco Herrera

17:05-17:35 Discusion
17:35-19:15 SESION 2 Inteligencia artificial José Antonio de la Pefia
Adolfo Guzman Arenas Isaac Rudomin
Adolfo Guzman Arenas
Edgar Vallejo
19:15-19:45 Discusion

Jueves 25 octubre, 2018

9:00- 11:05 SESION 3 Médula espinal. Locomociény Silvio Glusman
Nocicepcion Pablo Rudomin
Silvio Glusman Rodolfo Delgado

Elias Manjarrez
Francisco Pellicer

11:05-11:35 Discusion
11:35-12:00 RECESO
12:00-14:05 SESION 4 Redes neuronales: Control motory | José Bargas
motivacion Fatuel Tecuapeutla
José Bargas Pavel Rueda
Rafael Gutiérrez
Luis Carrillo Reid
14:05- 14:35 Discusion
14:35 -16:05 COMIDA
16:05-18:10 SESION 5 Sistemas sensoriales y percepcion Ranulfo Romo
Hugo Merchant Luis Lemus
Victor de la Fuente
Ranier Gutiérrez
Hugo Merchant
18:10-18:40 Discusion

Viernes 26 octubre, 2018

9:00-11:05 SESION 6 Circuitos neuronales en procesos Fernando Pefia
fisioldgicos (A) Arturo Hernandez
Fidel Santamaria Carmen Vivar

Mario Romero
Fidel Santamaria

11:05-11:35 Discusion

11:35-12:00 RECESO

12:00-14:05 SESION 7 Circuitos neuronales en procesos Luis Concha
fisiolégicos (B) Gerardo Rojas Piloni
Gerardo Rojas Piloni Erika Rodriguez

Hortensia Gonzalez
Fernandez de Miguel

14:05-14:35 Discusion




Criticalidad y auto organizacion en sistemas con multiples sefiales

Ruben Fossion, Ana Leonor Rivera, Juan Claudio Toledo y Alejandro Frank

Centro de Ciencias de la Complejidad UNAM, Instituto de Ciencias Nucleares, UNAM

La auto organizacion, y en particular la criticalidad auto organizada, ha sido propuesta
como uno de los mecanismos caracteristicos de los sistemas vivos. También se ha
propuesto que dichos sistemas se alejan de esta condicion cuando pierden robustez debido
al envejecimiento o patologias. Sin embargo, no siempre es clara la forma de definirla,
particularmente cuando el sistema da lugar a multiples sefiales. Analizamos aqui un modelo
que denominamos el "Cerebro de Ising” y lo comparamos con los datos de Rudomin et al
relativos a la columna vertebral de gatos sujetos a irritacion por capsaicina. También
analizamos electro encefalogramas de personas sanas y con patologias. Se estudia la

posibilidad de utilizar esta técnica para la generacion de alertas tempranas.



Midiendo la centralidad topoldgica de la red de movilidad de la CDMX

Carlos Gershenson, Dario Alatorre

Instituto de Investigaciones en Matematicas Aplicadas y en Sistemas
Universidad Nacional Auténoma de México

Practicamente todas las ciudades del planeta enfrentan de alguna manera el mismo
problema de movilidad en el que, en determinado momento del dia, el flujo de personas se
concentra en direccion hacia zonas céntricas de la ciudad. Diversos factores historicos,
politicos y econémicos hacen que incluso determinar los centros geogréaficos y financieros

de una ciudad sea ya un problema complejo.

Para abordar esta problematica con un enfoque topoldgico se han definido y analizado
diversas medidas de centralidad de una red de caminos: el grado, la excentricidad, la
contigliidad (closeness), la intermediabilidad (betweeness) y la interioridad (inness), por
mencionar algunas. Nuestro trabajo consiste en evaluar estas medidas en la Ciudad de
México, considerando la superposicion de las redes de origen-destino e infraestructura de
movilidad de la ciudad, con el fin de identificar elementos que reduzcan dichas medidas y

asi optimizar el rendimiento de la red.



Escalamiento, reclutamiento celular y control de tamafio de 6rganos

Luis Manuel Mufioz Nava, Ariel Alvarez, Osvaldo Chara y Marcos Nahmad

Departamento de Fisiologia, Biofisica y Neurociencias, CINVESTAV-IPN

Una de las preguntas méas importantes de la biologia del desarrollo es como los procesos de
diferenciacion y proliferacion se coordinan para determinar el tamafio de drganos. En este
trabajo demostramos que el reclutamiento de células contribuye al crecimiento del ala de la
mosca de la fruta Drosophila melanogaster, a través de la expansion del patron de Vestigial
(Vg), que es el producto del gen selector que define el destino de célula tipo ala . Al
examinar cuantitativamente el patrén de Vg en el disco alar, encontramos que sobreescala,
en otras palabras, que crece mas en relacion al crecimiento del tejido en el eje dorsal-
ventral (DV). Este fenotipo de sobreescalamiento puede ser explicado mediante un modelo
computacional que incorpora explicitamente un término para el mecanismo del
reclutamiento. En apoyo a esta hipotesis, al inhibir genéticamente el reclutamiento, resulta
un escalamiento casi perfecto del patron de Vg, asi como en alas adultas que son mas
pequefias que las controles. Por lo tanto, el reclutamiento celular contribuye al tamafio final
del ala. Debido a que los componentes moleculares de la sefial del reclutamiento estan
conservados en el desarrollo en mamiferos, este proceso puede ser un mecanismo general

que une la formacion de patrones y el crecimiento durante el desarrollo de 6rganos.



Introduccion a las redes probabilisticas multicapa
Enrigue Hernandez Lemus

Instituto Nacional de Medicina Gendmica, SS y Centro de Ciencias de la Complejidad, UNAM

En tiempos recientes, nuestra comprension de fendmenos complejos en las ciencias
naturales y sociales ha aumentado notoriamente debido a la abundancia progresiva de bases
de datos cada vez mayores y mas abarcadoras. La asi llamada 'revolucion de los Grandes
Datos' (Big Data) ha traido aparejada la necesidad de desarrollar enfoques analiticos y
computacionales mas poderosos que nos permitan comprender mejor las intrincadas
relaciones presentes en estos grandes conjuntos de datos. La redes complejas en particular
han sido extremadamente exitosas para aumentar nuestra intuicién sobre la estructura y
funcién de tales sistemas. Hay dos grandes avenidas en las que es posible extender el
potencial de los enfoques basados en redes: en primer lugar al reconocer que nuestro acceso
a la estructura actual de tales sistemas proviene regularmente del analisis de datos
generados en experimentos masivos que, por necesidad conllevan sus propios sesgos,
patrones de ruido y otras fuentes de complejidad. Adicionalmente, se hace cada vez mas
patente la naturaleza multidimensional de muchos sistemas complejos de interés, en los
cuales sus elementos interactian en diferentes contextos o ‘capas’. En esta platica
introduciré las redes probabilisticas multicapa (tanto pesadas como no-pesadas) derivadas
de medidas de correlacion basadas en teoria de la informacidn sobre conjuntos grandes de
datos multidimensionales y presentaré un par de ejemplos tomados del analisis de sistemas

bioldgicos y socio-politicos.



Impacto de la biofisica celular en la generacién de patrones de actividad y
conectividad funcional

Roberto Garcia-Medina, Noel Placencia-Diaz, Marco Arieli Herrera-Valdez

Laboratorio de Fisiologia Cuantitativa. Depto. de Matematicas. Facultad de Ciencias, UNAM

Los modelos matematicos motivados en las redes neuronales han sido muy dtiles tanto para
entender la transferencia de informacién en redes, como para estudiar formas de aprendizaje y
desarrollar aplicaciones como el reconocimiento de patrones de voz. Sin embargo, para el estudio
del sistema nervioso, las interpretaciones de dichos modelos son cuestionables a la luz de
consideraciones biofisicas sobre las neuronas y las conexiones entre ellas. Una propiedad neuronal
ignorada en la gran mayoria de los modelos, es que la generacion de potenciales de accion de casi
toda neurona puede ocurrir agregando los estimulos, o resonando con ellos, lo que a su vez depende
de distintas variables biofisicas. En este trabajo exploramos las diferencias o similitudes en los
patrones de conectividad funcional en redes neuronales formadas por neuronas de los mismos tipos,
con la misma arquitectura de conexiones sinapticas, variando sistematicamente las propiedades
biofisicas intrinsecas a las neuronas de la red. Para ello, utilizamos herramientas de analisis que se
usan de forma rutinaria en estudios con datos experimentales, incluyendo una comparacion entre
actividad de disparo y calcio intracelular. Si el tiempo lo permite, mostraremos resultados obtenidos
también variando la plasticidad de corto plazo en las conexiones sinapticas. Este estudio ilustra la
importancia de considerar factores intrinsecos (e.g. propiedades biofisicas) a los elementos que
forman una red, tanto con el fin de estudiar biologia a través de modelos o interpretar resultados

experimentales, como también para el disefio de nuevas aplicaciones basadas en redes neuronales.



Proteinas y gréaficas

José A. de la Pefia y Jesus Jiménez

Instituto de Matematicas. UNAM

Presentamos un modelo combinatorio de macro moléculas debido a Penner et al. y lo
usamos para implementar métodos clasicos y nuevos en teoria de graficas para buscar

descriptores de proteinas. EI modelo incorpora la estructura 3-dimensional de las

moléculas.



Simulacion y visualizacion de multitudes a gran escala

Isaac Rudomin

Computer Sciences - Extreme Computing. Barcelona Supercomputing

La simulacién y visualizacion de multitudes permiten la aplicacion segura del método
cientifico a ciertos subconjuntos de los fendmenos multitudinarios; pueden ayudar en el
analisis de diferentes eventos relacionados, por ejemplo, expansion de epidemias,
evacuaciones de edificios, modelado del trafico o evolucion social. EI uso de modelos
computacionales que describen el comportamiento de las personas se esta convirtiendo en
una necesidad a medida que la poblacién aumenta en las areas urbanas. La prediccion antes,
durante y después de los eventos cotidianos puede reducir los costos logisticos asociados y

prevenir o aliviar desastres.

La simulacion y visualizacion de multitudes a gran escala exige recursos de computo y
memoria computacionales comunmente disponibles en las plataformas HPC (High
Performance Computing). Exige un enfoque multidisciplinar pues para un mayor realismo
se deben considerar las caracteristicas fisicas y psicoldgicas, de los agentes, usar espacios y
datos reales, aplicar aprendizaje de maquina, entre otros muchos aspectos. Describiremos

los avances de nuestro grupo en dichos temas.



Mineria de datos y ciencia de datos
Adolfo Guzman Arenas

Laboratorio de Ciencia de Datos y Tecnologia de Software (LCDTS). Centro de Investigacion en
Computacién (CIC), Instituto Politécnico Nacional

La informacion digital disponible en la actualidad ha crecido mucho. Es fécil ahora adquirirla o
generarla, almacenarla, transmitirla y procesarla. Esto da lugar a un fendmeno curioso: tenemos a
nuestra disposicién una gran cantidad de datos de interés para nosotros, pero no es facil analizarlos
a simple vista, o con métodos sencillos. Queremos extraer informacion relevante de ellos, Util para
tomar decisiones. ¢Qué nos quieren decir los datos? ¢Qué tendencias hay en ellos? ;Qué secretos
esconden? En esta breve charla veré una herramienta que nos permite responder a esas preguntas: la
mineria de datos, y algunos ejemplos de como la hemos estado usando.

Qué es la mineria de datos

La Mineria de Datos es la deteccion y extraccion de tendencias, patrones, desviaciones y anomalias
encontradas en un conjunto de datos. Precisando, estas tendencias, patrones, etc., deben ser no
triviales, implicitas (derivables de los datos), previamente desconocidas y potencialmente Utiles.
Como dice Luis Carlos Molina Félix, un colega: “torturando los datos hasta que confiesen”. Cuando
trabajo en mineria de datos, pienso en la fastidiosa labor de un minero humano: buscar entre
toneladas de tierra, rocas y mineral, las pequefias gemas y diamantes que se esconden entre tanto
lodo.

Otros nombres de la mineria de datos: Descubrimiento del conocimiento en bases de datos, minado
del conocimiento, analisis de datos y hallazgo de patrones, filtrado selectivo de datos, analitica
predictiva, inteligencia de negocios.

La mineria de datos utiliza casi todas las técnicas desarrolladas en la inteligencia artificial:
Clasificacion supervisada, clasificacion no supervisada (agrupamiento, hallazgo de cumulos o
«clusters»), medidas de similitud, aprendizaje mecéanico, reconocimiento de patrones, redes
bayesianas, redes neuronales, algoritmos genéticos, analisis de texto, generalizacion,
extrapolacion... todas esas herramientas y métodos se usan en mineria de datos. Poco se usan la
planeacion y los juegos de mesa (ajedrez).

Qué es la Ciencia de Datos

Cuando los datos son muchos, la mineria de datos adquiere el nombre de Ciencia de Datos, «Data
Science» 0 «Big Data» en inglés. ;Cuando ya son muchos, para cambiar el nombre? Respuesta
subjetiva, a menudo influenciada por el deseo de exagerar. Yo considero que cuando los datos no
caben en un disco (de un terabyte, por ejemplo), ya son muchos. O cuando caben en un disco, pero
su procesamiento por una sola maquina seria demasiado lento. Se usan entonces varias maguinas
que entre si llevan a cabo el minado.



Aplicacion de modelos de redes neuronales profundas al diagnoéstico clinico y
epidemiologico

Edgar Emmanuel Vallejo Clemente

Bioinformatica para el Diagnoéstico Clinico. Escuela de Medicina y Ciencias de la Salud. Tecnolégico de
Monterrey

En afos recientes los modelos de redes neuronales profundas han sido empleados para
abordar diversos problemas en el ambito de la medicina y ciencias de la salud. Existe un
interés creciente en el uso de estos modelos debido que han mostrado un desempefio
cercano al de los médicos especialistas en diferentes problemas de diagnostico clinico.

Nuestra participacion se enfocara en la presentacion de dos problemas que comprenden la

aplicacion de diferentes modelos de redes neuronales profundas.

1. Aplicacién de modelos de redes neuronales profundas para la prediccion de fenotipos de

la enfermedad de Alzheimer de aparicion tardia a partir de datos genémicos.

2. Aplicacion de modelos de redes neuronales recurrentes profundas para la prediccion de
epidemias del virus del Zika a partir de datos de vigilancia epidemiologica y busquedas en

Internet.



Médula espinal y nocicepcion
Silvio Glusman

Fisiologia, Biofisica y Neurociencias Cinvestav IPN

El estudio del dolor ofrece una valiosa ventana para el estudio del sistema nervioso. En la
experiencia dolorosa se reconocen: 1) un componente sensorial nocicepcidn, discriminativo de las
diferentes modalidades asociadas con cambios en el ambiente exterior o interior que agrupamos
como nocicepcion. Nocicepcion se refiere a los mecanismos neuroldgicos responsables por la
generacién de dolor y 2) un componente afectivo contextual asociado con experiencias subjetivas
conscientes que modulan la experiencia del dolor y que conocemos como dolor.

Dolor es una experiencia subjetiva, compleja, multifactorial con maltiples acciones simultaneas en
diferentes estructuras neuronales distribuidas en una amplia red a la que se accede durante
nocicepcion. Dolor y nocicepcion comparten mecanismos comunes y una disociacion entre ambos
ocurre como consecuencia de una lesion del sistema nervioso. La distincion entre dolor y
nocicepcion es esencial para comprender mecanismos involucrados en la transformaciéon de
estimulos nociceptivos en percepcién dolorosa.

Neuronas en el sistema nervioso estan anatémica y/o funcionalmente conectadas formando moédulos
y redes neuronales altamente organizadas a la que se accede durante el procesamiento nociceptivo,
neuronas sensoriales en la periferia, en la médula espinal y en estructuras nerviosas superiores
actian en concierto durante dolor/nocicepcion. Son activamente  moduladas por circuitos
neuronales locales y/o por centros neuronales superiores. Gran parte de la experiencia dolorosa esta
determinada por la interaccidn entre estas estructuras neuronales. Numerosos mecanismos han sido
propuestos para explicar la generacion de nocicepcion/dolor.

Sensitizacion en la via nociceptiva se refiere a un estado de facilitacion, potencializacion o
amplificacion de la experiencia dolorosa secundario a cambios de larga duracion en el estado
funcional de neuronas individuales, o de circuitos neuronales. Nuestro conocimiento acerca del
control supraespinal asociado con nocicepcion ha estado enfocado al anélisis de vias ascendentes
acarreando informacion nociceptiva a estructuras nerviosas superiores y a vias descendentes,
excitadoras o inhibitorias, modulando la actividad de aferentes primarios y/o grupos neuronales
(mddulos) en la columna dorsal de la médula espinal.

En esta sesion se presentaré:

1) Evidencias de loops estructurados de actividad homeostatica nociceptiva/analgésica en la
interaccion de circuitos neuronales en la columna dorsal de la médula espinal y grupos
neuronales en el nucleo del raphe/reticular durante nocicepcion /analgesia inducida por la
inyeccion periférica de capsaicina e inyeccion sistematica de lidocaina.

2) Dolor neuropético secundario a diabetes y receptores extrasinapticos gabaérgicos en la médula
espinal de ratas.

3) Matriz cerebral asociada al dolor y dolor neuropatico.



Modulacion supraespinal sobre la conectividad de poblaciones de neuronas en el asta dorsal
de la médula espinal durante estadios de nocicepcion y bajo los efectos de anestésicos

Plamenov N.%, Moreno L.1, Alvarez B.%, Ramirez A.}, Chavez D.}, Hernandez E., Glusman S.*?,
Rudomin P.13,

!Departamento de Fisiologia, Biofisica y Neurociencias, CINVESTAV-IPN, 2Stroger Cook County Hosp.
Chicago, IL. *El Colegio Nacional, México

En un estudio reciente (Contreras et. al. 2018) encontramos que la inyeccion intradérmica
de capsaicina produjo cambios no aleatorios (estructurados) en los patrones de conectividad
funcional entre las neuronas del asta dorsal, que fueron revertidos temporalmente por la
administracion sistémica de bajas dosis de lidocaina. Los efectos de capsaicina y lidocaina
se atenuaron significativamente en preparaciones previamente espinalizadas, lo que sugirio
que la estimulacion nociceptiva activa vias descendentes que modulan los patrones de
conectividad neuronal en la médula espinal.

Con el fin de analizar la participacion de diversas estructuras supraespinales en los
procesos activados por la estimulacion nociceptiva, registramos en gatos paralizados y
anestesiados la actividad espontanea en distintos segmentos en el dorso de la médula
espinal (CDPs), los potenciales de campo generados intraespinalmente en el asta dorsal
(IFPs) asi como la actividad en la region rostro-ventromedial del tallo cerebral (RVM).
Como en experimentos previos se observd que la administracion intradérmica de capsaicina
aumento la correlacion entre: a) los CDPs generados en distintos segmentos espinales, b)
entre los CDPs y los IFPs y c) entre los IFPs y los potenciales suraespinales. La
administracion sistémica de lidocaina (5 mg/Kg durante 30 min) revirtié los efectos de la
capsaicina sobre la correlacion entre CDPs e IFPs, a la vez que aumentd la correlacion entre
la actividad registrada en las dos regiones supraespinales. Al estimar la densidad espectral
de los potenciales espinales (IFPs y CDPs) y reticulares, se observé que la capsaicina
aumento los componentes de frecuencia de los CDPs y los IFPs (de 3-4 a 3-7 Hz) a la vez
que redujo los componentes de frecuencia a nivel supraespinal (de 2-3 a 1-2 Hz). Estos
efectos se modificaron en sentido opuesto con la administracion de lidocaina.

Con el fin de determinar si la accion de la lidocaina era especifica a este anestésico local
(bloqueador de canales de Na), examinamos los efectos de la ketamina (bloqueador de los
receptores NMDA). Encontramos que con las dosis empleadas de ketamina (1 y 2 mg/kg),
los cambios producidos en los patrones de correlacion fueron semejantes a los de la
lidocaina, aunque mas atenuados.

Nuestras observaciones sugieren que la informacidn generada por la inyeccion intradérmica
de capsaicina adecua el acople funcional entre la actividad espinal y supraespinal como
parte de un proceso dindmico de ajuste durante el estado de sensitizacion central producido
por la nocicepcion. Dependiendo de la dosis utilizada, la lidocaina y la ketamina aplicadas
sistemicamente pueden reducir en forma transitoria este acople funcional.



Los receptores extrasinapticos aSGABAA reducen tonicamente la excitabilidad de las
fibras aferentes primarias y no participan en la despolarizacion fasica asociada con la
inhibicion presinéptica

Raya Tafolla G, Hern&ndez Reyes JE, Bargas Parada A, Delgado-Lezama R.

Departamento de Fisiologia, Biofisica y Neurociencias, CINVESTAV-IPN

Los receptores asGABAA se expresan en las fibras aferentes primarias y estan tonicamente
activados por el GABA del medio extracelular. Estos receptores producen dos acciones:
despolarizan y cortocircuitan tonicamente. En este trabajo empleamos la prueba de
excitabilidad para demostrar que en las fibras aferentes primarias del nervio tibial los
receptores asGABAA se expresan extrasinapticamente, las cortocircuitan y su blogueo con
L-655708, agonista inverso, incrementa su excitabilidad sin afectar la despolarizacion
fasica producida por la estimulacion condicionante del nervio sural. Este resultado ademas
de determinar la funcion de estos receptores en las aferentes primarias, demostré que la
concentracion aplicada de L-655708 (15 nmolas en 10 ul) solo bloqued los receptores
asGABAA,, sin afectar a los receptores a23GABAA que median la despolarizacion fasica

asociada con la inhibicién presinaptica.



Post-descarga sostenida de interneuronas espinales después de la estimulacién de alta
frecuencia de los husos musculares

Abraham Méndez Fernandez, Elias Manjarrez

Instituto de Fisiologia. Benemérita Universidad Auténoma de Puebla

Granit (1957) y Matthews (1966) observaron que la aplicacion de estiramientos de alta
frecuencia al tendon de Aquiles del gato produce una respuesta electromiografica del
musculo triceps sural, la cual se mantiene ain después de la estimulacion. Es decir, un
episodio breve de estimulacibn mecanica produce una “pos-descarga” muscular.
Posteriormente, Hultborn, Hounsgaard y otros investigadores, atribuyeron ésta post-
descarga a la actividad auto-sostenida de las motoneuronas, a la que denominaron
“biestabilidad”. Asimismo, demostraron que la biestabilidad depende de la integridad de las
vias descendentes monoaminérgicas. Estos estudios despertaron gran interés por
comprender los mecanismos que explicaban los fendmenos de actividad motora sostenida.
Asi, se centrd la atencion en las motoneuronas y muy poco en las interneuronas espinales,
principalmente por medio de registros in vitro. Sin embargo, para nuestro conocimiento,
ningun trabajo ha examinado la actividad eléctrica de interneuronas del asta dorsal y ndcleo
intermedio asociada a la post-descarga en una preparacion in vivo. Es por ello, que en el
presente trabajo nos propusimos caracterizar la actividad eléctrica de interneuronas del asta
dorsal y nucleo intermedio de la médula espinal lumbar en el gato, antes durante y después
de la estimulacion breve de alta frecuencia de aferentes del huso muscular. Lo anterior, bajo
la sospecha de que las interneuronas espinales también pudieran exhibir dicho fenémeno.
Esto debido a que las aferentes la proyectan no sélo a las motoneuronas, sino también a
otras poblaciones celulares en la médula espinal (Brown & Fyffe, 1978). Los experimentos
se hicieron en siete gatos descerebrados y ventilados artificialmente. La médula espinal
lumbo-sacra se expuso para registro con un multielectrodo de superficie de 32 canales, y
para el registro de actividad multiunitaria, con microelectrodos de cuarzo-platino-tungsteno
de un sistema Thomas Recording de 5 canales. El tenddn de Aquiles se expuso para aplicar
estiramientos mecanicos de 200 Hz y 200 um, por medio de un estimulador-transductor
mecénico. Encontramos que la estimulacion mecénica de alta frecuencia de los husos
musculares produce un DC sostenido en el potencial del dorso de la médula espinal, cuya
duracién se extiende méas alla del final del estimulo vibratorio. De manera consistente,
encontramos un incremento sostenido en la frecuencia de descarga de neuronas del asta
dorsal y nucleo intermedio, que se mantiene aun después del final del estimulo vibratorio.
Estos resultados sugieren que no solo las motoneuronas, sino que también las interneuronas
de la médula espinal, pueden exhibir el fendmeno de biestabilidad en condiciones in vivo.



Fluctuaciones locales en las ondas de Mayer de la médula espinal del gato
Jesus J. Romero Vaca, Elias Manjarrez

Instituto de Fisiologia. Benemérita Universidad Auténoma de Puebla

Las ondas de Mayer se definen como oscilaciones ciclicas lentas de la presion sanguinea
arterial en condiciones de reposo. En el humano, dicha frecuencia es de unos 0.1 Hz. En el
presente trabajo proponemos la hipétesis de que las ondas de Mayer que se registran a nivel
sistémico en una arteria, no necesariamente corresponden a las que se registran de manera
local en el tejido nervioso irrigado. De ser esto cierto, entonces el registro local de las ondas
de Mayer podria ser de gran utilidad en la clinica para evaluar la integridad funcional del
cerebro o de la médula espinal. Como una prueba de concepto que soporte nuestra
hipdtesis, hemos analizado la amplitud de las ondas de Mayer en la médula espinal del gato
y su correlacién con la amplitud de las ondas de Mayer sistémicas. Los experimentos se
hicieron en 7 gatos adultos descerebrados, paralizados y ventilados artificialmente. Se
expuso la arteria carétida para registro de la presion arterial con un transductor, y la médula
espinal lumbo-sacra para registro éptico y electrofisioldgico. También se expusieron los
nervios gastrocnemio medial y tibial anterior para registro electroneurogréfico. Para
detectar las ondas de Mayer locales en la médula espinal, empleamos un LED de luz roja
colocado en la parte ventral de la médula espinal y un fotodiodo colocado sobre la
superficie dorsal espinal, el cual recibié la luz transmitida. Analizamos registros donde no
se exhibieran cambios en la actividad electroneurografica o de la médula espinal, de modo
que s6lo se observaran las ondas de Mayer sistémicas y locales en condiciones de reposo.
Encontramos que la frecuencia promedio de las ondas de Mayer sistémicas y locales en la
médula espinal, fueron significativamente similares. Sin embargo, encontramos una
correlacion significativa entre la amplitud de las ondas de Mayer sistémicas y locales, con
un coeficiente de correlaciéon de 0.7. Esto sugiere que una proporcion de las fluctuaciones
en amplitud de las ondas de Mayer locales no ocurren en una misma direccion de
incremento o decremento. Es por ello que analizamos en més detalle la direccionalidad de
dichas fluctuaciones. Encontramos casos de “fallas” en la direccionalidad de las
fluctuaciones, en que, un incremento en la amplitud de la onda de Mayer sistémica se
asocia a un decremento en la onda de Mayer local, o viceversa. Estos resultados muestran
la gran sensibilidad de nuestro sistema Optico para detectar cambios en la amplitud de las
ondas de Mayer locales de la médula espinal del gato. Actualmente estamos trabajando en
un prototipo no invasivo que pueda implementarse para el analisis de cambios locales en las
ondas de Mayer o de la presion sanguinea local de la médula espinal del humano.



Agonistas de receptores tipo D2 inhiben la corriente de calcio de alto umbral de
activacion en neuronas pequefias del ganglio de la raiz dorsal 1B4 positivas de la rata y
producen analgesia especifica en la prueba de mecanonocicepcion

Francisco Mercado®, Angélica Almanza®, Pedro Segura®?, Francisco Pellicer®,

!Direccidn de Investigaciones en Neurociencias, Instituto Nacional de Psiquiatria Ramon de la Fuente Muiz,
Ciudad de México. Catedratico CONACyYT

Antecedentes: la administracion intratecal (i.t.) de quinpirol, un agonista de los receptores a
dopamina (DA) tipo D2, produce analgesia significativa durante el estimulo
mecanonociceptivo pero no con el estimulo termonociceptivo en ratas intactas (Almanza et
al., Pharmacol Biochem Behav, 2015: 137: 119-125). Para encontrar un mecanismo celular
del efecto analgésico en mecanonocicepcion de los agonistas tipo D2, evaluamos el efecto
del quinpirol sobre la corriente de Ca?* (lca) activada por alto voltaje (HVA) y la descarga
de potenciales de accion (PA) en neuronas del ganglio de la raiz dorsal (GRD) de diametro
pequefio (nociceptores).

Métodos: se aislaron las neuronas del GRD de ratas Wistar (P21-P25) y se mantuvieron en
cultivo primario (DMEM + suplemento N2) entre 18-24 h. La lca y la actividad eléctrica se
registraron con la técnica patch-clamp en su configuracion de célula completa. Las
neuronas del GRD de diametro pequefio (< 26 um) se clasificaron en dos poblaciones
dependiendo de su union a isolectina B4 (IB4+ 0 1Bs-), esta clasificacion nos es til ya que
la IB4 se une a neuronas de didmetro pequefio no peptidérgicas, las cuales se han implicado
en la sefalizacion de estimulos mecanonociceptivos. Todos los experimentos fueron
aprobados por nuestro Comité de Etica Institucional.

Resultados: en fijacion de corriente, se registraron los PA de neuronas pequefias 1Bs+ e
IBs-, el quinpirol no afectd el disparo de PA en neuronas del GRD producidos por la
inyeccion de corriente en neuronas pequefias IBs+ (n = 24) ni en las 1Bs- (n = 34). Por otra
parte, en la modalidad de fijacion de voltaje, el quinpirol inhibi6 significativamente la Ica
HVA en 11/21 neuronas pequefias IBs+, mientras tanto, la lca HVA en las neuronas
pequefias peptidérgicas I1B4- no se vieron afectadas; solo en 4/34 neuronas IBs- hubo una
disminucion modesta, pero significativa de la Ica HVA. En presencia de o-Conotoxina
MVIIA, la amplitud de la Ica HVA en neuronas I1Bs+ se redujo a la mitad, el quinpirol se
aplico sobre la corriente remanente, y el farmaco no produjo inhibicion adicional de la
corriente (n = 8), sugiriendo que el efecto inhibitorio del quinpirol es sobre los canales
Cav2.2 (tipo N), asociados a la liberacion del neurotransmisor.

Conclusiones: la activacion de receptores tipo D2 en neuronas del GRD de diametro
pequefio no peptidérgicas (I1Bs+) inhibe la Ica HVA, nuestros resultados sugieren que dicha
inhibicion es sobre canales Cav2.2, y que el efecto analgésico del quinpirol seria debido a
la disminucion de la liberacion del neurotransmisor a nivel de la médula espinal, sin afectar
el disparo de PA de las neuronas GRD presumiblemente mecanonociceptivas (IBs+). Estos
resultados podrian explicar, al menos en parte, la analgesia especifica del agonista tipo D2 a
los estimulos mecanonociceptivos. Este hallazgo podria contribuir a establecer una terapia
analgésica racional para pacientes con hiperalgesia mecanica o alodinia.



Arquitectura funcional de interneuronas PV+ y 5HT3aR+ en microcircuitos
neocorticales de raton

Miguel Serrano Reyes, Brisa Garcia Vilchis, Veronica Alejandra Caceres Chévez, Elvira
Galarraga, José Bargas

Divisidn Neurociencias, Instituto de Fisiologia Celular, Universidad Nacional Auténoma de México

Usamos rebanadas de cerebro de ratones transgénicos PV-Cre y 5SHT3aR-Cre que expresan
la proteina fluorescente GCaMP6f bajo el promotor de sinapsina y la proteina fluorescente
tdTomato bajo el promotor Cre en su corteza motora, lo cual nos permite registrar la
actividad de docenas de neuronas simultaneamente identificando mediante cofocalizacion a

las interneuronas PVV+ 0 5HT3aR+.

Teniendo esta informacion, desarrollamos algoritmos estadisticos para identificar neuronas
con patrones de actividad semejante, estos grupos de neuronas presentan actividad
correlacionada, asi como recurrencia y alternancia en su aparicion durante los experimentos
en situacion control. Observamos que distintos grupos neuronales contienen a sus propias
interneuronas, lo cual sugiere mecanismos de inhibicion mutua entre ensambles neuronales
0 autoinhibicién de los mismos lo que podria explicar las alternancias entre ellos asi como
los ciclos de actividad que se observan entre estos grupos de neuronas. Con esta
informacion construimos redes neuronales funcionales con el fin de dilucidar la
arquitectura subyacente de los microcircuitos presentes en las preparaciones de corteza

motora cerebral.

En perspectiva, utilizando diferentes ratones transgénicos para identificar diferentes tipos
de neuronas, creemos que sera posible dilucidar los diferentes roles que desempefian estas

neuronas durante la actividad de los microcircuitos.

Financiamiento: Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologia Frontera 57 para J.B. y 251144 para E.G.
Direccion General de Asuntos del Personal Académico de la Universidad Nacional Auténoma de México:
IN201517 para E.G. y IN201417 para J.B.



Las proyecciones talamo-estritales contribuyen a la iniciacion y ejecucién de una secuencia de
movimientos

Edgar Diaz-Hernandez, Rubén Contreras-Lopez, Asai Sanchez-Fuentes, Luis Rodriguez-Sibrian,
Josué O. Ramirez-Jarquin & Fatuel Tecuapetla

Departamento de Neuropatologia Molecular, Instituto de Fisiologia Celular de la UNAM

La actividad neuronal del estriado es esencial para la seleccion de acciones y el control de
movimientos voluntarios. Una de las principales entradas sindpticas que activa al estriado es la
proyeccion talamo-estriatal. Actualmente existe la hipotesis que las diferentes proyecciones tdlamo-
estriatales contribuyen diferencialmente sobre las funciones del cuerpo estriado. En un esfuerzo por
evaluar esta hipdtesis, en el presente trabajo realizamos registros electrofisioldégicos de neuronas
talamo-estriatales opto-identificadas o inhibiciones optogenéticas de las terminales talamo-
estriatales in vivo y describimos que las proyecciones de las regiones parafascicular vy
ventroposterior del tAlamo hacia el estriado contribuyen a la apropiada iniciacion y ejecucién de una
secuencia de movimientos respectivamente. Estos resultados apoyan un modelo en donde las
diferentes proyecciones talamo-estriatales tienen contribuciones especificas sobre la iniciacion y
ejecucién de secuencias, destacando una contribucién especifica de las sinapsis de los ndcleos

ventrales sobre la repeticion de acciones.

Trabajo apoyado por: CONACyT-Fronteras de la Ciencia: 2022 y DGAPA-PAPIIT-UNAM:
IN226517.



Representaciones somatosensoriales en los ganglios basales

Pavel E. Rueda Orozco

Instituto de Neurobiologia, UNAM

Evidencia anatomico-funcional en diferentes modelos animales indica que existe una
representacion somatosensorial en los ganglios basales. También se ha observado que esta
organizacion se encuentra conserva en los diferentes relevos que componen las vias de
informacién directa e indirecta. A pesar de esto el papel de estas representaciones en la
funcionalidad de estos circuitos y sus repercusiones a nivel conductual son adn
ampliamente desconocidos. En nuestro laboratorio hemos implementado diversas lineas de
investigacion para estudiar el papel de la informacion somatosensorial en diferentes relevos
de los ganglios basales y su participacion durante el aprendizaje y le ejecucion de
secuencias de movimientos. En esta presentacion discutiremos algunos avances con
respecto al procesamiento de informacion somatosensorial en el estriado dorsolateral y la

substantia nigra pars reticulata en un modelo en roedores anestesiados.



Caracteristicas que debe cubrir un sistema de analisis para estudiar el tejido nervioso,
in vitro, con una alta resolucion espacio-temporal

Romero, I.%, Ortiz, F.,? Zapfe, W.P.K.2, Gutiérrez R?

!Departamento de Fisiologia, Biofisica y Neurociencias. 2Departamento de Farmacobiologia

Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados del IPN

No ha sido sino hasta recientemente que se han desarrollado técnicas que permiten estudiar
un gran numero de neuronas simultaneamente, tanto in vitro como in vivo. Para el registro
de rebanadas, in vitro, se han desarrollado matrices de alta densidad de microelectrodos
(4096 en 4 mm?) con tecnologia CMOS. Debido a la novedad de esta técnica, nuestro grupo
de investigacion ha desarrollado una serie de herramientas que permiten i) a partir de
registros extracelulares, determinar la posicion de los electrodos que cuando estan activos
reflejan la anatomia del hipocampo; ii) discriminar la sefial, celular o de campo, con
respecto al ruido; iii) determinar el nimero y tipo de células registradas clasificandolas por
la morfologia de los potenciales de accion extracelulares; iv) determinar la variacion de la
actividad multiunitaria o de campo en diferentes condiciones farmacoldgicas; v) detectar la
variacion en numero de formas de onda que detecta cada electrodo y vi) definir la
coactivacion de células y su posicion que nos permite deducir la presencia de ensambles

neuronales y la actividad de red.

En nuestra exposicion, abordaremos brevemente cada paso del analisis con la intencién de
mostrar que esta nueva tecnologia permite estudiar las propiedades emergentes de las redes
neuronales. En particular, los métodos aqui discutidos pueden ser escalados a diferentes
sistemas de registro con menor o mayor cantidad de electrodos, desde tetrodos hasta
matrices de 4096 electrodos. Nuestra metodologia ha sido disefiada para usarse en el
analisis de sefiales obtenidas con matrices de alta densidad que, por ser el sistema con
mayor densidad de microelectrodos del mercado, permite estudiar la propagacion de

informacion en el hipocampo con una alta resolucion espacio-temporal.



Impresion y reactivacion de ensambles neuronales en vivo

Luis Alberto Carrillo Reid

Instituto de Neurobiologia. UNAM

Los ensambles neuronales son grupos de neuronas con actividad coordinada que constituyen los
modulos esenciales de la actividad cerebral. Dichos ensambles pueden representar estimulos
sensoriales, programas motores, memorias o procesos relacionados con el procesamiento de la
informacién. Ha sido propuesto que los ensambles neuronales pueden ser formados a través de
experiencias repetitivas por medio de la reprogramacién de circuitos neuronales. Sin embargo, la
generacion ad libitum de ensambles neuronales no habia sido estudiada debido a limitaciones
técnicas. En esta conferencia hablaré sobre el desarrollo de nuevas tecnologias que han permitido
imprimir y reactivar ensambles neuronales en el cerebro de animales. Estos experimentos
demuestran la posibilidad de manipular ensambles neuronales funcionales con alta resolucion
espacial lo cual podria ser utilizado para entender como los cambios en la actividad de circuitos

funcionales estan relacionados con estados patologicos.



Senales temporales en la corteza: un sustrato cognitivamente relevante

Jeronimo Zizumbo, Roman Rossi-Pool, José Vergara, Ranulfo Romo

Instituto de Fisiologia Celular, UNAM. EI Colegio Nacional

Se ha encontrado que gran parte de la variabilidad en una poblacién de neuronas durante
una tarea cognitiva es explicada por sefiales puramente temporales (no codifican
parametros de la tarea). En este trabajo, estudiamos este tipo de sefiales en una poblacién de
neuronas de la corteza premotora dorsal (CPD) del mono Rhesus. Cuando los primates
discriminan la estructura temporal entre dos estimulos vibrotéctiles, la CPD muestra una
alta heterogeneidad de sus respuestas neuronales. Aparte de codificar los parametros de los
estimulos durante la memoria de trabajo y toma de decisiones (Rossi-Pool et al. 2017), la
poblacion de la CPD muestra sefiales temporales que estdn moduladas contextualmente,
pero de formas inesperadas. Los hallazgos son indicativos de la relevancia de estas sefiales
para la resolucion de la tarea. Sugieren la existencia de un mecanismo (similar a un
marcapaso) que le permite a la poblacién tener informacién sobre lo que esta sucediendo, e
incluso anticipar la llegada de eventos importantes. Todas estas sefiales, inicialmente
ocultas por la heterogeneidad de las neuronas individuales, estan inmersas en la dinamica
poblacional. Discutiremos la relevancia de estas sefiales temporales en procesos cognitivos,

como los estudiados en este trabajo.

Rossi-Pool, R., et al. Neuron 96: 1432-1446, 2017.



Correlatos neuronales del reconocimiento de categorias auditivas en el &rea motora
suplementaria del mono Rhesus

Isaac Moran*, Jonathan Melchor, Tonatiuh Figueroay Luis Lemus

Departamento de Neurociencia Cognitiva, Instituto de Fisiologia Celular, UNAM.

La habilidad para reconocer sonidos es el resultado de procesos neuronales que ocurren en
distintas instancias cerebrales. Sin embargo, ain no quedan claros los mecanismos. Para
averiguarlo, entrenamos a un par de monos rhesus (macaca mulatta) en una tarea de
reconocimiento de objetos acusticos de distintas categorias (e.g., vocalizaciones de monos,
palabras humanas, y sonidos de otros animales). En cada ensayo, se presentaron secuencias
de hasta tres sonidos, de los cuales, s6lo uno era un sonido Blanco. Los monos fueron
recompensados por liberar una palanca al escuchar al sonido Blanco. Una vez aprendida la
tarea, registramos la actividad eléctrica de neuronas del Area Motora Suplementaria (AMS)
mientras los monos resolvian la tarea. El andlisis poblacional de las neuronas muestra que
el AMS identifica a las categorias Blanco y Distractores, de manera que la conducta se
explica a partir de éstas divisiones. Ademas, la actividad neuronal predice la aparicion de
los estimulos en funcion del nimero de sonidos en cada secuencia. Sorprendentemente, el
AMS solo codifica informacion sensorial de estimulos distractores y no de estimulos
Blanco. Los resultados indican que el AMS codifica los eventos relevantes de la tarea para
organizar el desempefio de los monos. Sin embargo, el hecho de que so6lo se codifique
informacién de los sonidos distractores, sugiere que las cortezas auditivas solo envian

informacidn de sonidos no consolidados en la memoria a largo plazo.



Tarea de equivalencia perceptual entre objetos auditivos y visuales en monos Rhesus
Elizabeth Cabrera, Miguel Mata, Tonatiuh Figueroa y Luis Lemus

Departamento de Neurociencia Cognitiva, Instituto de Fisiologia Celular, UNAM.

Pese a que las propiedades fisicas de estimulos provenientes de distintas modalidades
sensoriales son distintas, perceptualmente pueden ser equivalentes. Por ejemplo, el sonido
de la palabra “perro” es perceptualmente equivalente a la imagen de un perro. Pero, ;,cOmo
y donde es que el cerebro produce equivalencias perceptuales? Para responder éstas
preguntas entrenamos a dos monos rhesus (macaca mulatta) en una tarea de asociacion
audiovisual en la que los monos asociaban sonidos e imagenes pertenecientes a cuatro
categorias. Para determinar el rango de las variaciones fisicas que incluyen a un sonido
dentro de una categoria, determinamos funciones psicométricas a partir del desempefio
producido por mezclas de pares de categorias auditivas. Ademas, se presentaron sonidos
producidos por diferentes emisores dentro de cada categoria. Los resultados muestran que
los monos incluyen sonidos novedosos a la categoria con propiedades fisicas similares.
Sugerimos que el reconocimiento de categorias auditivas se basa en las propiedades mas
salientes de cada sonido; y que la equivalencia multisensorial podria producirse a partir de
conexiones directas entre circuitos neuronales que representan objetos de distintas

modalidades.



El mecanismo de decision detras de la percepcion de un ritmo y sus variaciones temporales
Marisol Espinoza Monroy, Victor de Lafuente

Departamento de Neurobiologia del Desarrollo y Neurofisiologia, Instituto de Neurobiologia, UNAM.

Los eventos gue se repiten con regularidad en el tiempo se vuelven predecibles y ofrecen la mejor
oportunidad para que tomemos ventaja de sus préximas apariciones. Sin embargo, en el ambiente es
dificil encontrar repeticiones con regularidad exacta, por lo que diversos organismos requieren
sistemas sensoriales que les permitan percibir variaciones, incluso muy pequefias, en la estructura
temporal de los estimulos. A partir de una tarea de deteccion de irregularidad temporal,
encontramos que participantes humanos presentan mayor sensibilidad y menores tiempos de
respuesta para detectar la irregularidad cuando la informacion se presenta en la modalidad auditiva
gue en la tactil o en la visual. Los patrones de respuesta se escalan en funcién de la duraciéon media
de repeticion y se acentdan con la magnitud de irregularidad de los estimulos. Considerando estos
resultados, disefiamos un modelo computacional que simula un proceso de decisién dirigido por la
secuencia de irregularidad que define a cada ensayo. Al comparar su ejecucion bajo las hipétesis de
acumulacién y la de fuga o pérdida de evidencia, encontramos informacién que respalda ambas
teorias, a pesar de ser conceptualmente contrarias entre si. Esta demostracion parece evidenciar la
limitante del enfoque por ajustes promedio y nos llevo a adaptar el disefio del modelo al ajuste

ensayo por ensayo.



Toma de decision en areas de integracion somatosensorial
Miriam Goyri, Eduardo Rojas, Victor de Lafuente

Departamento de Neurobiologia del Desarrollo y Neurofisiologia, Instituto de Neurobiologia, UNAM

La toma de decision perceptual involucra diversos procesos cerebrales. Para entenderlos, es
fundamental conocer como se desarrolla la secuencia de respuestas de la poblacion neuronal desde
la deteccion del estimulo hasta el despliegue de una respuesta conductual. Para ello, entrenamos dos
monos Rhesus (macaca mulatta) en una tarea de categorizacion téctil, donde se integra el
movimiento activo, el pasivo y la propiocepcidn. Registramos la actividad de neuronas Unicas en el
surco intraparietal anterior (SIA) durante la ejecucion de la tarea para detectar cuéles son las sefiales
mas representativas que se pueden extraer de la respuesta poblacional y analizar si la codificacion
neuronal registrada se vincula con procesos de toma de decision. Nuestros resultados sugieren que
las neuronas de SIA muestran mayoritariamente selectividad mixta a distintos eventos de la tarea,
de modo que con la integracion de la actividad poblacional es posible reconstruir la secuencia de
eventos de la tarea. Asi mismo encontramos una parte de la poblacion neuronal capaz de reflejar el

proceso de toma de decision en esta area.



La estimulacion optogenética induce una sefial interoceptiva que los animales pueden
utilizar para realizar una tarea, independientemente del circuito y tipo neuronal

Jorge Luis-Islas*?, Mo6nica Hernandez Luna®, Ranier Gutiérrez*

!Departamento de Farmacologia, CINVESTAV, México, CDMX. 2Departamento de Fisiologia Biofisica y
Neurociencias, CINVESTAV, México, CDMX

Varias manipulaciones cerebrales (tanto eléctricas como optogenéticas) han sido usadas para
perturbar la actividad de los circuitos neuronales y evaluar su suficiencia o necesidad en una
conducta en particular. Sin embargo, estas perturbaciones pueden generar pistas interoceptivas que
pueden ser usadas para guiar la conducta. La mayoria de estos estudios han sido enfocados en
corteza somatosensorial primaria (S1), debido a su funcion de codificar la informacion sensorial
vibrotéactil, sin embargo, puede existir la posibilidad de que haya otras regiones cerebrales que
pueden generar estados interoceptivos de los que los animales pueden aprender, por lo que nos
planteamos la hipotesis de que al parear una estimulacién optogenética arbitraria con un evento
conductual relevante se inducird una plasticidad neuronal, de tal manera que la estimulacion
optogenética serd capaz de dirigir la conducta. Para probar esta idea, nosotros empleamos al raton
Thyl-ChR2-EYFP, que expresa el canal de rodopsina en neuronas piramidales glutamatérgicas y al
ratbn VGAT-ChR2-EYFP que lo expresa en neuronas GABAEérgicas. Con estos modelos
transgénicos probamos diferentes circuitos cerebrales: con el raton Thyl-ChR2-EYFP, la activacion
de neuronas glutamatérgicas en corteza prefrontal (PFC), y aferentes glutamatérgicas a nucleo
accumbens (NAc); En tanto que para el VGAT-ChR2-EYFP se probé en neuronas GABAérgicas de
PFC y en nucleo talamico reticular(TRN). Los sujetos fueron colocados en una tarea de alternacion
de dos bebederos, en donde tenian que lenglietear en un bebedero para recibir dos gotas de sacarosa
y ejecutar la misma accién en el bebedero opuesto para recibir otras dos gotas de sacarosa y asi
alternar entre ambos bebederos. Eventualmente en la misma sesién cuando el sujeto se encontrara
en la parte central de los dos bebederos podia recibir un tren de estimulacién optogenética de 20 Hz
junto con un tono de 2 kHz durante 1 segundo, como pista para que el sujeto cambiara de direccion
y regresara al puerto previamente recompensado, en caso de ignorar la pista el sujeto era castigado
con 2 soplos de aire a presién (10 psi). Cuando el sujeto aprendia la regla, en las siguientes
sesiones, el tono era removido, y s6lo quedaba la estimulacidn optogenética como pista para evitar
el castigo. Sorprendentemente encontramos que los sujetos son capaces de usar el efecto
interoceptivo de la estimulacion optogenética para evitar el castigo, independientemente del tipo
neuronal (GABAérgicas o glutamatérgicas) o de los circuitos neuronales reclutados (PFC, NAc,
TRN). Ademas, también encontramos que los sujetos son capaces de aprender dos reglas a partir de
la discriminacion de frecuencias de estimulacion (10 y 20 Hz). Por Gltimo, nosotros probamos en
tareas de auto-estimulacién y de condicionamiento de preferencia de lugar (CPP), si existia un
efecto recompensante o0 aversivo que estuviera guiando el aprendizaje de esta tarea en los sujetos.
Encontramos un efecto recompensante al activar las neuronas glutamatérgicas de PFC y de los
aferentes a NAc en el ratén Thyl-ChR2-EYFP, pero no recompensante ni aversivo en los circuitos
de PFC y TRN en el raton VGAT-ChR2-EYFP. Por lo que dicho aprendizaje no depende de la
recompensa 0 aversion. Estos datos demuestran que los animales pueden aprender a usar la sefial
interoceptiva debida a la estimulacion optogenética independientemente del efecto que ésta genera.

Este proyecto fue apoyado en parte por Productos Medix 3247, CONACYT, Fronteras de la Ciencia 63 (R.G.),
y Problemas Nacionales 464 (R.G.).



El criterio de decision codificado por neuronas de pre-AMS se modifica de manera
dinamica durante la ejecucidn de una tarea de categorizacion de intervalos de tiempo

Germén Mendoza Martinez, Juan C. Méndez, Luis Prado, Hugo Merchant

Departamento de Neurobiologia Conductual y Cognitiva, Instituto de Neurobiologia, UNAM Campus
Juriquilla, Querétaro, México

La categorizacién de intervalos de tiempo como cortos o largos es un caso particular de
procesamiento perceptual de informacion temporal. Estas tareas, también conocidas como
de biseccién temporal, han sido ampliamente utilizadas para tratar de entender el
mecanismo por el cual los animales perciben el paso del tiempo en la escala de los
milisegundos a segundos. Recientemente, mostramos que neuronas del &rea motora
presuplementaria codifican el limite subjetivo entre las categorias corto/largo al alcanzar un
pico de actividad cerca del limite real entre los intervalos cortos y largos. Notablemente, la
representacion neuronal del limite entre categorias permitié decodificar la decisién de los
animales en cada ensayo de la tarea con alta precision. Especulamos que tal representacion
neuronal del limite podria ser optimizada durante la ejecucion de la tarea con base en la
historia reciente. En el presente trabajo evaluamos esta hipdtesis utilizando analisis de
autocorrelacion y regresion linear maultiple. Resultados preliminares sugieren que la
representacion neuronal del limite subjetivo entre categorias es modulada por las
consecuencias de las decisiones previas (recompensa/no recompensa), por la categoria
previamente presentada y, en menor medida, por los estimulos previamente presentados.
Estos resultados sugieren que el criterio subjetivo depende en parte de la informacion de la
historia reciente de la tarea. En general, estos nuevos analisis fortalecen la idea de que las
neuronas de limite de pre-AMS codifican el criterio subjetivo utilizado para la solucién de

tareas de biseccion temporal.



Cambios estructurales en sustancia gris y blanca derivados del entrenamiento en
sincronizacion sensoriomotora en el mono Rhesus

Garcia-Saldivar, P., De Ledn, C., Prado, L., Concha, L., Merchant H.

Departamento de Neurobiologia Conductual y Cognitiva, Instituto de Neurobiologia, UNAM Campus
Juriquilla, Querétaro, México

La estimacion y cuantificacion temporal son procesos cognitivos que permiten ejecutar
tareas conductuales complejas en la escala de los milisegundos (ms). El area motora
suplementaria (AMS) es nodo fundamental del circuito corteza-ganglios basales-talamo-
corteza (CGBTC) el cual participa en el procesamiento y produccion de intervalos
temporales. Se desconoce cémo la estructura del CGBTC se modifica a lo largo del
aprendizaje y entrenamiento en tareas de sincronizacion sensoriomotoras. La Tarea de
Sincronizacion a un Metronomo (TSM) consiste en la sincronizacion ritmica de
movimientos a un metronomo sensorial requiriendo de la precisa estimacion de intervalos
temporales. En este trabajo determinamos como la corteza cerebral y la sustancia blanca
yuxtacortical se modifican en diferentes fases del entrenamiento de un mono Rhesus
(macaca Mulatta, macho, 6 afios) en la TSM y en una tarea control que no requirio de la
estimacion de intervalos temporales (TR; tiempo de reaccién). Imagenes de resonancia
magnética estructural (T1 y DWI's) fueron adquiridas antes, durante y después del
entrenamiento del mono en la TSM y se evaluaron: grosor cortical (GC), mielinizacion
intracortical (M), sustancia blanca yuxtacortical (SBY). Se observo que el entrenamiento

modifica el GC, M1y SBY en éareas frontales de la corteza.



Andlisis de la conectividad funcional en la region CA3 del hipocampo en un modelo de
sefalizacidén neurona-microglia alterada mediante un método de correlacion temporal

Felipe A. Méndez-Salcido, Fernando Pefia-Ortega

Departamento de Neurobiologia del Desarrollo y Neurofisiologia, Instituto de Neurobiologia, UNAM
Campus Juriquilla, Querétaro, México

La microglia interviene en el establecimiento, refinamiento y remodelado de los ensambles
neuronales, principalmente al fagocitar estructuras neuronales (e.g. dendritas, espinas dendriticas,
terminales axonicas) 0 elementos celulares completos en respuesta a factores de sefalizacion
neurona-microglia, de los cuales poco se conoce. Si bien los ejemplos més claros de esta funcién de
la microglia ocurren en el desarrollo (e.g. reduccion de la poblacion neuronal, poda sinaptica), la
remodelacion estructural y funcional de los circuitos neuronales ocurre durante toda la vida del
organismo, tanto en procesos fisiolégicos como patoldgicos.

Mediante registros realizados en matrices de multielectrodos (MAE) de los disparos espontaneos en
la preparacion de rebanada de hipocampo-corteza entorrinal (HEC) aguda, analizamos el impacto
en la conectividad funcional de las neuronas del giro dentado y la region CA3 del hipocampo
producido por la delecion del gen del receptor a fractalquina (CX3CR1), expresado en el sistema
nervioso central por la microglia exclusivamente y cuyo Gnico ligando conocido (la fractalquina) es
producido principalmente por las neuronas, tanto en una forma soluble como membranal. La
disrupcion del eje de sefalizacion fractalquina-CX3CR1 se ha correlacionado con diversas
alteraciones en el desarrollo, con deficiencias en tareas conductuales de navegacién espacial e
interaccion social, asi como con efectos neuroprotectores en diversos modelos de patologias.

En este estudio recurrimos al aun poco utilizado método de Spike Time Tiling Coefficient (STTC;
Cutts & Eglen, 2014), como un método altamente sensible y confiable de estimacion de la
correlacion entre trenes de disparo. Se discutiran sus ventajas (insensibilidad a taza de disparo) y
limitantes (no direccionalidad) y los potenciales obstaculos ain remanentes en el analisis de
conectividad funcional a partir de trenes de disparo (determinacién del umbral, interpretacion de
correlaciones negativas).



Influencia del enriquecimiento olfatorio sobre la activacion del circuito bulbar

Rebeca Hernandez Soto, Fernando Pefia Ortega

Instituto de Neurobiologia, UNAM Campus Juriquilla, Querétaro, México

El bulbo olfatorio (BOP) constituye el primer relevo de procesamiento de la informacidn olfatoria.
El BOP puede modificar su estructura y fisiologia neuronal en respuesta a estimulaciones
sensoriales tanto agudas como cronicas. Una de estas estimulaciones es el enriquecimiento olfatorio
(EO), que consiste en la exposicion pasiva y prolongada a una gama amplia de aromas. Protocolos
similares al EO han demostrado tener efectos benéficos en enfermedades como las de Parkinson y
Alzheimer, pero se desconocen los cambios en la fisiologia del BOP y en las interacciones de los
diferentes tipos neuronales del circuito bulbar en estas condiciones. Por ello, en este trabajo nos
planteamos averiguar las modificaciones de la red bulbar producidas por el EO. Para este fin, se
utilizaron técnicas de imagenologia Optica intrinseca y registros electrofisioldgicos con
multielectrodos. Los resultados muestran que el EO reduce el nimero de glomérulos activados con
aromas novedosos y familiares e incrementa el tamafio de los glomérulos activados. Asi mismo, el
EO incrementa la potencia relativa en las bandas de frecuencia beta y gamma, mientras que la
disminuye en la banda delta, tanto en las capas mas profundas del bulbo olfatorio, como la capa

mitral y granular.

La tasa de disparo de las neuronas del bulbo olfatorio incrementa después del EO en condiciones
basales, mientras que la correlacion del disparo entre pares de neuronas también aumenta. Tras
realizar las cuantificaciones de los parametros descriptivos basados en la teoria de grafos, se
observa que tras el protocolo de EO se genera una red densamente conectada y con una alta
eficiencia de conexion. En conjunto, este trabajo muestra que el EO genera cambios funcionales en

la red bulbar que favorecen la respuesta a los estimulos olfatorios.



Cambios en la funcion del sistema GABAérgico de la médula adrenal asociados a la
hipertension arterial

Tzitzitlini Alejandre Garcia, Maria Chavez Canales, Jesus Pérez Ortega y Arturo Hernandez Cruz.

Departamento de Neurociencia Cognitiva, Instituto de Fisiologia Celular, UNAM

En las células cromafines de rebanadas de glandula adrenal, la activacion de receptores
GABAA (R-GABAA) inducen un incremento transitorio del calcio intracelular ([Ca?*]i)) en
el 43% de las células, pero inducen un decremento del [Ca?*]i en otro 26% de ellas
(Alejandre, 2015). Estos porcentajes podrian estar determinados por una diferente
concentracion de CI intracelular ([CI]i) debida a diferente expresion de transportadores de
Crl.

El intercambiador CI/HCOs denominado Pendrina (Slc26a4), se expresa en la médula
adrenal (Lazo-Fernandez et al., 2015) y éste puede ser el responsable de inducir una
elevada [CI]i en un porcentaje de las células cromafines.

Al incubar una rebanada de glandula adrenal de una rata wistar, con 100 pM de
Triclormetiazida (un inhibidor de Pendrina), se afectaron las cromafines que incrementaban
la [Ca?*]i inducida por muscimol: en 25% de ellas inhibié completamente el incremento; en
el 75% restante se incrementd 50% menos; las cromafines que disminuyen la [Ca®']i
inducida por muscimol no fueron afectadas. EI mismo resultado fue observado en las
cromafines de glandulas adrenales provenientes de la cepa WKY (Wistar Kyoto), control
normotenso de las SHR (Spontaneously Hypertensive Rat).

Posteriormente, medimos el efecto de la incubacidn con triclormetiazida en rebanadas de
glandulas adrenales de SHR. Al realizar los mismos protocolos experimentales, se observo
que el incremento de [Ca?*]i inducido por muscimol, no se modificd con el tratamiento de
triclormetiazida. Sin embargo, a diferencia de lo que sucede en las cromafines de ratas
normotensas, los transitorios espontaneos de Ca?*i incrementan en frecuencia, en mas del
50% de las células.

Estos resultados nos permiten concluir que la Pendrina es expresada funcionalmente en las
cromafines de la médula adrenal de ratas normotensas, donde induce un aumento en la [CI
]i que posteriormente determina que la activacion de los R-GABAAa con muscimol produzca
un incremento en la [Ca?*]i. Por otro lado, la presencia y actividad de la Pendrina en la
médula adrenal de SHR, induce una diminucion enddgena de los transitorios espontaneos
de Ca?"i.



Inactivacion de la cinasa SPAK previene el desarrollo de la obesidad al aumentar la
termogénesis

Maria Chdvez-Canales*? Ivan Torre-Villalvazo? Luz Graciela Cervantes-Pérez?, Lilia G. Noriega?,
Norma Uribe?, Claudia Tovar-Palacio? Nimbe Torres? Armando R. Tovar? y Gerardo Gamba*%3

tUnidad de Investigacion en Medicina Traslacional, Unidad Periférica Instituto Nacional de Cardiologia del
Instituto de Investigaciones Biomédicas-UNAM. Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran. ® Instituto de Investigaciones Biomédicas-UNAM

La cinasa SPAK (SPS1-related-proline/alanine-rich-kinase) modula la actividad de la familia de
cotransportadores electroneutros acoplados a cloruro SLC12. Estos cotransportadores mueven
Na*, K* y ClI" hacia el interior o exterior de la célula y su actividad determina el volumen celular, la
concentracion de cloruro intracelular [Cl-]i, ademas de regular el transporte transepitelial de
iones. Distintas evidencias han mostrado que la modulacidon de la actividad y expresion de la
cinasa SPAK tiene un impacto directo sobre la hipertensidn arterial. En estudios poblacionales se
ha encontrado una asociacién en el gen STK39, que codifica a la proteina SPAK, con el desarrollo
tanto de la hipertensién arterial como de la obesidad. Datos experimentales muestran que ratones
que expresan una version inactiva de la proteina SPAK (ratones SPAK™*3#/243A) son hipotensos y
resistentes a la hipertensién ante estimulos candnicos como la infusidon de angiotensina Il. Este
fenotipo se explica por la incapacidad de fosforilar a los cotransportadores SLC12 en el rifidn, lo
que disminuye la reabsorcion renal de sal y por lo tanto, afecta a la presion arterial. El objetivo de
este trabajo es evaluar el desarrollo de la obesidad en los ratones SPAK™**/243A para ello, se
administré una dieta alta en grasa tanto a ratones transgénicos como los silvestres y se comparé el
aumento de peso, los niveles de hormonas circulantes y metabolitos hepaticos; y se midié la
tolerancia a la glucosa y sensibilidad a la insulina. Nuestros resultados muestran que los ratones
SPAKT™#3A/243A presentan resistencia a la obesidad inducida por la dieta alta en grasa, menor
desarrollo de esteatosis hepatica, menor resistencia a la insulina, modificacién de hormonas vy
lipidos sanguineo que corroboran el menor desarrollo de obesidad. Ademas, observamos un
mayor gasto de energia, mayor actividad termogénica en el tejido adiposo marrén, un aumento de
la actividad mitocondrial en el musculo esquelético y una menor hipertrofia del tejido adiposo
blanco, lo que sugiere que el balance energético de estos ratones estd modificado. Nuestros datos
revelan un papel previamente no reconocido para la SPAK cinasa en la regulacién del balance
energético y la termogénesis que previene la ganancia de peso y el incremento de marcadores
asociados a la obesidad. Como mecanismo planteamos que la pérdida de la funcidn de SPAK en los
ratones SPAK T434/243A caysa la inhibicion de NKCC1 y la activacién de KCC2, miembros de la familia
SLC12, en neuronas del PVN en el hipotdlamo, lo que afecta la regulacion por la leptina de las
sindpsis GABAérgicas entre las neuronas del PVN y del ARC. Asi, el ARC interpreta la sefial de la
leptina de manera exagerada y esto aumenta el efecto de esta hormona sobre el gasto energético
del tejido adiposo y otros tejidos.



El ejercicio fisico como inductor de plasticidad de los circuitos hipocampales

Carmen Vivar

Neurogénesis y Neuroplasticidad. Depto de Fisiologia, Biofisica y Neurociencias. CINVESTAV IPN

El hipocampo es un &rea del cerebro importante para el aprendizaje y la memoria, el cual contiene
células madre neurales (NSC) que dan origen a nuevas células granulares (CGs) durante toda la
vida. El nicho neurogenico se encuentra localizado en la zona subgranular del giro dentado (GD). A
este proceso de generacidn de nuevas neuronas se le denomina neurogénesis del cerebro adulto. La
relevancia funcional de las nuevas neuronas del GD aln se encuentra en debate, sin embargo, se ha
sugerido que juegan un papel importante en los procesos de aprendizaje y memoria, asi como en la
regulacién de las emociones. El impacto de las nuevas CGs en la funcién del hipocampo esta
determinado principalmente por su numero, sus propiedades intrinsecas, de excitabilidad y de
conectividad, asi como su capacidad para ser moduladas por factores intrinsecos y extrinsecos. El
gjercicio fisico ha demostrado ser uno de los factores extrinsecos que favorecen el proceso de
neurogénesis y los procesos tanto cognitivos como emocionales. En los Gltimos afios hemos
combinado el uso de vectores virales y electrofisiologia in vitro para determinar las modificaciones
inducidas por el ejercicio a los circuitos neuronales de las nuevas GCs. Los resultados han mostrado
gue el gjercicio induce modificaciones a los circuitos neuronales de las nuevas neuronas desde
estadios muy tempranos de las nuevas GCs (7 dias) y que al alcanzar su maduracién y periodo de
mayor excitabilidad (30 dias), la principal entrada sinaptica proveniente de la corteza entorrinal
(CE) vy los nacleos supramamilares se ve modificada. En condiciones sedentarias, la principal
entrada sinaptica sobre las nuevas GCs proviene de la CE lateral (informacion contextual), mientras
que después de 30 dias de ejercicio, la entrada sinaptica de la CE medial (informacién espacial) se
ve favorecida. La reorganizacion del circuito de las nuevas GCs inducida por el ejercicio podria
favorecer la integracion de la informacion espacial y contextual sobre las nuevas CG, mejorando

asi los procesos de aprendizaje y memoria.



Novel materials for flexible electrodes and wireless electroparticle technology for
neuromodulation of the nervous system

Mario Romero Ortega, PhD

Bioengineering. University of Texas at Dallas

Our group has developed and tested new materials for flexible electrodes including Silicon Carbide
and Graphene fibers which are not only small but have excellent mechanical, electrochemical and
biological characteristics. We will demonstrate unique applications of these electrodes to record
and stimulate both CNS and PNS targets as effective therapeutic tool for neuromodulation. In
addition, we will report the fabrication and testing of sub-millimeter neural stimulators that can be
either be injected in the brain parenchyma or adapted into cuff electrodes for bioelectronics

medical applications including hypertension and urinary incontinence.



Purkinje cell excitability in health and disease

Santamaria Fidel, PhD

Department of Biology. University of Texas at San Antonio

I will present a survey of our work aimed at understanding how changes in the chemical or
electrical excitability of the Purkinje cell affect cerebellar function. We have recently
shown that inducing long-term depression (LTD) of the parallel fiber synapses changes the
excitability of the cell by down-regulating HCN channels. Modeling work suggests that this
change takes place at the soma, thus potentially affecting the overall synaptic throughput of
the cell. Complementary, we recently investigated how calcium signal excitability changes
as a function of LTD. We have shown that the calcium signal evoked by climbing fiber
activation is enhanced after expressing parallel fiber LTD. This enhancement is localized
close to the site of parallel fiber stimulation. Within the context of cerebellar learning
theories, this constitutes a backward learning signal or a homeostatic mechanism that
changes the threshold for further synaptic plasticity. Finally, I will present our recent efforts
to understand how the Autism Spectrum Disorders affect changes in excitability in these

cells.



Epilepsia del 16bulo temporal: Del desempefio cognitivo a la conectividad cerebral
Raul Rodriguez-Cruces, Luis Concha Loyola

Instituto de Neurobiologia, UNAM Campus Juriquilla

La epilepsia del 16bulo temporal (ELT) es la mas comun de las epilepsias de origen focal y la que
mas frecuentemente presenta resistencia al tratamiento farmacoldgico. Si bien, la tasa de éxito del
tratamiento quirdrgico es bastante alta, su indicacion adecuada depende de la evaluacién individual,
multidisciplinaria, clinica y neuropsicoldgica de cada paciente. Sin embargo, la heterogeneidad en
la presentacion de la ELT dificulta este proceso. En cerca de la mitad de los pacientes el deterioro
cognitivo es progresivo, y en ocasiones se restringe a alteraciones de la memoria, pero puede llegar
a afectar multiples esferas cognitivas; otros pacientes, por el contrario, no muestran ningun tipo de
alteracion cognitiva. El hipocampo y las estructuras mesiales temporales son las areas clasicamente
més afectadas en la ELT, cuya lesion es detectable a nivel clinico con imagen de resonancia
magnética (IRM). Estas lesiones explican en gran medida las alteraciones de memoria, pero muchos
pacientes presentan tales déficits cognitivos aln en ausencia de esta lesion anatdmica, mientras que
otras alteraciones cognitivas no pueden ser atribuidas a anormalidades mesiales temporales.

Las medidas no invasivas que nos proporciona la IRM han demostrado que estos pacientes tienen
lesiones anatémicas que van mas alla de los I6bulos temporales, y que abarcan grandes areas de la
substancia blanca y gris en todos los l6bulos cerebrales. Se ha sugerido que los deterioros
cognitivos de multiples dominios se relacionan con anomalias estructurales generalizadas que se
observan cada vez mas en la ELT, particularmente con cambios en las conexiones cortico-
subcorticales y cortico-corticales de largo alcance. Sin embargo, los estudios que relacionan
directamente las diferencias interindividuales en el rendimiento cognitivo con los multiples
marcadores cerebrales son escasos.

El amplio espectro de cambios observados en la ELT nos motivo a evaluar la estructura cerebral a
partir de la cognicidn, buscando integrar marcadores estructurales y de red con cambios cognitivos.
En el presente trabajo, aplicamos técnicas de agrupacién no supervisadas a ensayos
neuropsicoldgicos para identificar subtipos cognitivos en una cohorte de pacientes con ELT.
Posteriormente, se evaluaron las alteraciones morfolégicas y por medio de conectomas basados en
IRM sensibles a difusién se valoraron las propiedades de red compleja de cada perfil cognitivo.
Encontramos una asociacion entre déficits cognitivos y la eficiencia global de la conectividad
cerebral

La identificacion de patrones especificos de cambios de red relacionados con un perfil cognitivo
particular es muy relevante para el prondstico y el diagnéstico adecuado en una enfermedad cronica
progresiva como TLE. Nuestro objetivo general es encontrar patrones especificos de conectividad
cerebral que se relacionen con un perfil cognitivo individual de manera multivariable, incluyendo
caracteristicas clinicas y neuropsicométricas en pacientes con TLE.



Las neuronas del tracto piramidal se segregan en ensambles funcionales

Rafael Olivares-Moreno*, Monica Lopez-Hidalgo?®, Gabriela Santana-Chavez*, Veronica Lopez
Virgen', Gerardo Rojas-Pilonit
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El desempefio del movimiento depende de las interacciones sinapticas intracorticales que
generan salidas paralelas coherentes hacia diferentes blancos subcorticales. Las principales
proyecciones de la neocorteza a estructuras subcorticales se conducen por medio de las
neuronas que conforman el tracto piramidal en la capa 5b de la corteza sensoriomotora. Las
principales estructuras donde estas neuronas proyectan son la médula espinal, bulbo
raquideo, el puente, el tectum, el nucleo rojo y el tdlamo. No obstante, poco se conoce
acerca de las interacciones sinapticas intracorticales que originan los comandos corticales
hacia los diferentes blancos subcorticales y, como se organizan funcionalmente las
diferentes poblaciones de neuronas que conforman el tracto piramidal. Con la finalidad de
entender la organizacion funcional de las neuronas piramidales, se analizo la actividad de
calcio de poblaciones neuronas corticoespinales mediante el uso de microscopia de dos
fotones y trazadores neuronales retrogrados. Para ello, se obtuvieron rebanadas de la
corteza sensoriomotora de ratones transgénicos que expresan el sensor de calcio
genéticamente codificado GCaMP6 bajo el promotor Thy1l y asi, analizar los transitorios de
calcio espontaneos en neuronas piramidales de la capa 5 cortical. De esta manera, se
encontré que la actividad oscilatoria espontanea de las neuronas corticoespinales fue
similar a la de las neuronas de la capa 5 no identificadas. Sin embargo, las neuronas
corticoespinales mostraron una mayor sincronizacion entre ellas que con las neuronas no
identificadas, tanto en el dominio del tiempo como en el de la frecuencia. Los resultados
indican que las neuronas que conforman el sistema piramidal, se segregan en ensambles
funcionales dependiendo de su hodologia, lo que sugiere una organizacion modular de los
controles descendentes que modulan las conductas sensoriomotoras.

Financiamiento: CONACYT Fronteras de la Ciencia 846, CONACyYT Problemas
Nacionales 2132 y PAPIIT-DGAPA IN201518.



Clasificacion de género mediante analisis de recurrencia de registros de marcha
humana
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UAEH, Mineral de la Reforma, Hidalgo, México

La marcha es el proceso mediante el cual los seres humanos nos trasladamos de un lugar a
otro utilizando nuestras extremidades. A pesar del caracter individual del proceso, las
semejanzas entre sujetos son tales que puede detectarse un patron caracteristico de la
marcha humana normal, sin embargo, éste patron puede variar de acuerdo a factores
extrinsecos como el tipo de superficie, pendiente, calzado, etc., o factores fisiologicos como
alteraciones en los huesos o algunas enfermedades. En este trabajo nosotros exploramos el
uso de tecnicas del andlisis no lineal de series de tiempo para visualizar los cambios en la
marcha humana a partir de lecturas de dispositivos vestibles. Dichas técnicas estan basadas
en dindmica no lineal, particularmente con el uso del teorema de la reconstruccion del
espacio de estados, donde la dinamica de un sistema desconocido puede ser reconstruida
usando series de tiempo unidimensionales y, ademas, determinar invariantes como los
exponentes de Lyaponov. Para este trabajo, estamos interesados en el uso de la dinamica
reconstruida y analisis de mapas de recurrencia para visualizar patrones dentro de la
dindmica de la marcha Dicha visualizacion puede ayudar al desarrollo de nuevas

herramientas de diagndéstico o rehabilitacion.



Dinamica no lineal de las interacciones cardio-respiratorias evaluadas en la
enfermedad renal crénica terminal
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La variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) es el cambio latido a latido en el periodo
cardiaco, usualmente evaluado en los intervalos RR entre latidos consecutivos. La VFC se
produce por la modulacion autonémica hacia el nodo sinusal y muchos otros mecanismos
fisiologicos, incluyendo la arritmia sinusal respiratoria. El anélisis de la VFC con diversos
métodos nos ha permitido identificar adaptaciones en el sistema cardiovascular de los
pacientes con enfermedad renal cronica terminal, que son necesarias para mantener la
estabilidad hemodindmica ante estimulos fisiolégicos como el ortostatismo activo, y
durante cambios importantes de volumen sanguineo en el tratamiento mediante
hemodialisis. Con metodos lineales hemos demostrado que a pesar de la hiperactividad
simpatica persistente, que ocasiona frecuencia cardiaca acelerada y disminuciéon de la
variabilidad en general, los pacientes tienen modulacion autondémica preservada. Con
métodos no lineales hemos identificado que hay cambios en la dindmica no lineal inducidos
por la hemodialisis y hemos planteado hipotesis sobre el rol de esa dinamica en la
estabilidad hemodinamica. En el presente trabajo estamos abordando por primera vez con
nuestras herramientas de analisis, la influencia de la respiracion en la VFC de los pacientes
renales. Nos interesa identificar las interacciones cardio-respiratorias y la manera en la que
éstas se modifican ante estimulos fisiologicos y al corregir la hipervolemia con
hemodialisis. En la sesion mostraremos el analisis de la grafica de recurrencias cruzadas
entre la VFC vy la sefial de los movimientos de la respiracion para evaluar interacciones
cardio-respiratorias en diferentes retardos en el tiempo.



Liberacion de serotonina del cuerpo neuronal

Francisco F. De Miguel, Sorel Achouna, Guillermo Herndndez Mendoza y Dilia Aguirre Olivas

Instituto de Fisiologia Celular-Neurociencias, UNAM

El interés de nuestro trabajo es conocer el mecanismo y los efectos de la liberacion
extrasinaptica de serotonina. La excitacion promueve el transporte activo de vesiculas hacia
la membrana celular y su fusién con ella. La estimulacién eléctrica induce la entrada de
calcio por canales tipo L; esto produce la liberacion masiva de calcio del reticulo
endoplasmico, la activacion de la mitocondria y la sintesis de ATP. ElI ATP activa el
transporte de cimulos de vesiculas hacia la membrana celular y la vesicular de miles de
vesiculas. Aplicando teoria termodinamica al transporte vesicular, calculado a partir de la
cinética de la exocitosis, medimos la cantidad de ATP gastado por vesicula fusionada y la
eficiencia termodinamica del proceso de exocitosis somatica. Los niveles de eficiencia en
funcién de la distancia del transporte vesicular tienen una distribucion en forma de W, con
valores maximos de 6%. Cada pendiente de la curva correlaciona un elemento de la
ultraestructura celular, que por un lado es indispensable para inducir el transporte y la
fusién vesiculares, y por otro ocasionan un gasto energético y reducen enormemente la
eficiencia termodindmica. Para ver el transporte, la liberacion de serotonina y su
distribucion en el sistema nervioso, construimos un ultra microscopio multifotonico. La
iluminacién multifotonica de la serotonina produce una emision de ~390 nm y otra de 500
nm. El cociente de ambas calcular la concentracion de la serotonina. EI microscopio
permite también de captar las dos polaridades de los arménicos secundarios emitidos por
las fibras del citoesqueleto. Asi visualizamos el transporte de las serotonina y su liberacion.
La serotonina liberada es captada por la glia que rodea al soma. Las Ultimas etapas en la
liberacion de serotonina han sido estudiadas mediante tomografia electronica. Previo a
fusion, las vesiculas siguen secuencias estereotipadas de interacciones moleculares.
Durante la fusion, el nucleo denso de la vesicula se enlaza con la membrana de la glia, para
después separarse. Entonces la vesicula se recicla. Este mecanismo confiere a la
comunicacion extrasinaptica una latencia de minutos para ejercer su efecto y cambia la
funcién de circuitos completos del sistema nervioso central.
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