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Las uniones comunicantes permiten el acoplamiento eléctrico bidireccional entre las
células del Sistema Nervioso, propiedad que permite la sincronizacion de la actividad
eléctrica entre las mismas y la propagacion de la despolarizacion (excitacion) o la
hiperpolarizacién (inhibicidn) a través de una red neuronal determinada. Un gran ntimero
de trabajos han destacado la participacion del acoplamiento eléctrico (sinapsis eléctricas)
en la actividad epileptiforme inducida en diferentes modelos in vitro. A este respecto, se ha
observado que la pérdida de este acoplamiento eléctrico, por la presencia de bloqueadores a
las uniones comunicantes presenta efectos antiepilépticos en diferentes modelos in vitro.

Con base en los antecedentes descritos, el presente trabajo pretendié determinar
cual es el efecto de la carbenoxolona (bloqueador a las uniones comunicantes, CBX) en el
inicio, el desarrollo y la propagacion de la actividad epileptiforme inducida por la
administraciéon de la 4-aminopiridina (convulsivante, 4-AP) en el circuito corteza
entorrinal-hipocampo de ratas despiertas Para tal propdsito, se implant6 3 electrodos y una
canula electrodo para registrar la region de CAl y la corteza entorrinal (CE), la canula
electrodo sirvid de guia para la introduccion de una aguja de inyeccion en el hipocampo
posterior. Después de registrar la actividad basal por 30 min, se procedio6 a la inyeccion de
la 4-AP (10mM/Ipl a un flujo de 0.2 pl/min durante 5 min). Una vez que se hubo
establecido el patron epileptiforme, se procedio a la inyeccion de la CBX (50mM/ 1ul a un
flujo de 0.1pul/min durante 10 min). Finalmente, se registré a los animales por 60 min mas.
Se consideraron dos grupos como controles, uno con administraciéon de CBX y otro con 4-
AP, para determinar los efectos de ambas drogas de manera independiente.

TABLA 1. Conducta presentada por los animales tratados con 4-AP (10mM) y CBX (30
minutos posteriores a la administracion de 4-AP). Los periodos de tiempo de 0-10, 10-20,
etc. corresponden al tiempo después de la inyeccion de la CBX. Los numeros representan
las diferentes conductas obtenidas de acuerdo a la escala de Racine (Electroencephal. Clin.
Neurophysiol. 1972, 32:281-94), con algunas pequenas modificaciones: 0 Conducta pre-
convulsiva: paro conductual (inmovilidad), piloereccion, excitabilidad, hiperventilacion.1
Movimientos de boca en labios, lengua y masticatorios; movimiento de vibrisas. 2 clonus
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de cabeza y ojos (la cabeza muestra movimientos de cabeza rapidos y de corta duracion). 3
clonus de extremidades: movimientos flexores de extremidades delanteras, sacudidas de
“perro mojado”. 4 Convulsiones clonicas (el animal presenta sacudidas levantando sus
extremidades delanteras). 5 Convulsiones clonicas con pérdida de postura, saltos
descontrolados y salivacion. ¢ Electrodos profundos, * electrodos de superficie.

4-AP Post | 10- | 20- | 30- | 40- |50- | Latencia
(10mM)| CBX | 20 | 30 | 40 | 50 |60 cambio
(50mM) | min. | min. | min. | min. | min. de
0-10 conducta
min. (min)
8 (GJ9). 5 5 1 0 0 0 0 6
9 (GJ15)- 0/5 0 0 0 0 0 0 CBX
10(GJ16) | 0/3/5 3 5 5 0 0 0 27
11(GJ18)e 0/5 0 0 0 0 0 0 CBX
13(GJ22)*| 0/1/2/3 3 30 | 0 0 0 0 15
15(GJ25)*| 0/3 3 3 130 1 0 0 22
17(GI27)*| 0/1/3 3 3/1 1 0 0 0 20
19(GJ29)* | 0/1/3 3 30 | 0 0 0 0 5
20(GJ30)*| 0/1/3 3 3 3 3 3 |31 55
21(GJ32)*| 0/1/3 3 3 130 0 0 0 28

Los resultados muestran una disminucion significativa en la amplitud y frecuencia de
las descargas epileptiformes en la region de la CE, asi como en la region de
propagacion CAl, después de la inyeccion con CBX. La conducta de este grupo
experimental también cambi6 significativamente, ya que de presentar niveles de 3 a 5
en la escala de Racine después de un promedio de 23 minutos practicamente lleg6 a 0
(Tabla 1). Por otra parte, no se observaron cambios significativos en la conducta o
registro de los animales que recibieron solo CBX. El grupo que recibié solo 4-AP
presentd cambios conductuales similares al grupo experimental, asi como actividad
epileptiforme durante la mayoria del tiempo del experimento. Estos datos, nos
permiten considerar la posibilidad de encontrar nuevas alternativas terapéuticas
contra la epilepsia.
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