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			Capítulo I

			Anatomía del sistema nervioso periférico

			Dr. José Manuel Pardal-Fernández MD PhD

			1. Médula espinal

			La médula espinal es parte esencial del sistema nervioso central. Está situada en el interior del canal vertebral y alberga elementos tan significativos como la 2ª neurona motora, la 1ª neurona sensorial y los grandes trayectos axonales con origen o destino en el encéfalo.

			Macroscópicamente son apreciables algunas peculiaridades morfológicas, en especial, dos engrosamientos fusiformes, cervical o intumescencia cervicalis y otro o lumbalis, un estrechamiento caudal progresivo que conforma el cono que termina en un delgado filamento o filum terminale (figura 1-1), y unas hendiduras o grietas en las caras ventral y dorsal, que conocemos como cisura mediana anterior y surco mediano posterior, expresión ambas de los límites de las dos lateralidades medulares.

			Los nervios periféricos surgen de la médula desde las raíces. La información sensorial entra por la raíz dorsal hacia la médula dorso-lateral, y la motora sale por la raíz ventral desde la médula ventro-lateral (figura 1-2). Una vez fuera del canal medular se fusionan conformando el conocido como «nervio espinal». Los ganglios espinales que albergan la 1ª neurona sensorial se sitúan próximos a las raíces posteriores, en el túnel osteo-articular que denominamos «agujero de conjunción», a excepción del primer par cervical que, o no lo presenta, o incluye un ganglio rudimentario. En el hombre existen 31 pares de nervios espinales o raquídeos que salen del canal vertebral por estos agujeros. Cada uno inerva un segmento corporal y, aunque la médula no muestra segmentación anatómica objetiva, la salida de los pares raquídeos podría dar esa impresión. Los nervios espinales están divididos en grupos, cervical, torácico (o dorsal), lumbar, sacro y coccígeo (o coxígeo). Los cervicales son 8 pares, el primero emerge entre el occipital y el atlas; los torácicos 12, el primero sale entre la primera y la segunda vértebra torácica; los lumbares 5, el primero emerge entre las dos primeras vértebras lumbares; los sacros otros 5, las ramas anterior y posterior del primer sacro salen por los agujeros superiores, y finalmente un par coccígeo que surge entre las 2 vértebras coccígeas.
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			Figura 1-1.
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			Figura 1-2.

			Un aspecto de interés es el cambio en la disposición anatómica de la médula dentro del canal vertebral durante las primeras épocas de la vida. Durante el proceso de desarrollo intraútero el canal vertebral y la médula tienen la misma longitud, de tal modo que cada nervio raquídeo sale por el orificio vertebral situado a su mismo nivel anatómico. Sin embargo, conforme pasan unos meses, la columna crece mucho más en longitud que la propia médula, y así el extremo inferior o cono se va situando cada vez más alto. Ya en el recién nacido el extremo caudal vertebral lo encontramos a nivel de la 3ª vértebra lumbar y en el adulto en la 1ª lumbar o última torácica. Como consecuencia, los nervios espinales del segmento lumbo-sacro no pueden exteriorizarse al nivel de su origen medular y tienen que desplazarse hacia abajo para alcanzar el agujero vertebral correspondiente. Cuanto más inferior es el origen de uno de estos nervios, mayor es el recorrido de sus raíces. Esta es la razón por la que el canal vertebral lumbar contiene un denso conglomerado de nervios espinales envueltos en el saco tecal, conocido por su particular aspecto como «cola de caballo» o «cauda equina» (figura 1-1).

			La médula, en un corte transversal, presenta una estructura interna característica, una parte interna gris o sustancia gris con forma de «mariposa», compuesta casi en su totalidad de somas neuronales, y una periférica blanquecina o sustancia blanca, de axones y glia. En cada hemimédula la sustancia gris presenta 2 cuerpos o astas, uno posterior y otro anterior a todo lo largo de la médula, que conforman las columnas posterior y anterior. A veces se consideran los cordones lateral y anterior conjuntamente como un único cordón antero-lateral. La comisura blanca es la región que une la sustancia blanca de ambas hemimédulas. En la parte media de la sustancia gris encontramos la sustancia intermedia que rodea al canal central o epéndimo, por lo general obliterado. En la médula torácica existe un cuerno lateral interpuesto entre los cuerpos ventral y dorsal que alberga somas de neuronas vegetativas del sistema nervioso simpático (figura 1-3).
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			Figura 1-3

			Como ocurre en el córtex los núcleos motores del asta anterior tienen somatotopia, es decir, distribución topográfica específica y estereotípica. Así, y de modo evidente en el segmento cervical, la localización medial está ocupada por los músculos cervicales y del tronco y la lateral por los de las extremidades (figura 1-4).
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			Figura 1-4.

			2. Raíz nerviosa y estructuras adyacentes

			2.1. Raíz

			El canal vertebral es una estructura hueca y casi circular, como un cilindro, formado en el aspecto posterior de los cuerpos vertebrales colocados uno sobre otro. Encontramos 4 paredes, la anterior formada, como decimos, por la parte posterior del cuerpo vertebral, las laterales (a cada lado), de delante hacia atrás, por el pedículo, la apófisis articular y la lámina, y la posterior por la región anterior de la apófisis espinosa (figura 1-5). Estas paredes a su vez se completan con estructuras ligamentosas que protegen y aportan fijación y estabilidad (figura 1-6):

			•Ligamento vertebral longitudinal anterior. Es especialmente fuerte, y se sitúa en la parte anterior de los cuerpos vertebrales.

			•Ligamento vertebral longitudinal posterior, en la parte posterior de los cuerpos vertebrales y, por tanto, en situación anterior en el canal. Está muy inervado, se responsabiliza de buena parte de la sujeción del disco, y se implica de manera significativa en la patogenia de las discopatías.

			•Ligamento supraespinoso. Une los procesos espinosos en la parte más posterior hasta el nivel L4. Presenta 3 capas que unen 3-4 procesos espinosos, la más superficial es subcutánea y las más profundas surgen desde las inserciones tendinosas de musculatura profunda de la espalda.

			•Ligamento interespinoso. Une los procesos espinosos también en 3 capas. Este ligamento, junto al supraespinoso, limitan durante la flexión anterior la separación excesiva de los procesos espinosos.

			•Ligamento amarillo o flavum. Situado entre las láminas une el espacio interlaminar. Es muy elástico por su contenido en elastina, y tiene aspecto, por su disposición, como de un techo de tejas. Ambas características le permiten en la flexión anterior forzada no lesionar estructuras neurales del interior del canal.

			•Ligamento intertransverso. Se encarga de unir procesos transversos. Separa las musculaturas anterior y posterior de la columna. Permite el paso de la raíz entre ambos aspectos, así como la vasculatura en el agujero de conjunción.

			•Ligamento transforaminal. Se localiza en el agujero de conjunción, aunque con cierta variabilidad.
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			Figura 1-5.
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			Figura 1-6

			La raíz nerviosa es una estructura formada en su mayor parte por axones que salen o entran a la médula. Los salientes, motores (y también vegetativos), lo hacen por las raíces anteriores y los entrantes por las posteriores. En el caso de la raíz posterior encontramos una estructura añadida, el ganglio raquídeo, en la mayor parte de individuos en el agujero de conjunción. En el ganglio se ubica el soma de la 1ª neurona sensitiva determinando los 2 segmentos de la raíz, el craneal al ganglio o preganglionar, y el caudal al ganglio o postganglionar; así, pues, la lesión postganglionar axonal llevará consigo la destrucción distal de esos axones por degeneración walleriana, mientras que el preganglionar por interponerse el soma neuronal responsable del mantenimiento vital de los axones no provocará la destrucción de los axones periféricos, constituyéndose en un dato semiológico en electrofisiología muy importante, y que describiremos más adelante. En cualquier caso, sea la lesión pre o postganglionar, va a tener un comportamiento clínico similar: déficit sensorial. Las raíces también contienen axones autonómicos.

			La columna alberga 31 pares de raíces nerviosas, las primeras cervicales surgen entre el atlas y el hueso occipital y las últimas sacro-coccígeas a través del hiato sacro. El resto, la mayoría, atraviesan el agujero intervertebral constituido por los arcos pediculares, las estructuras zygapofiseales posteriores y el disco intervertebral en la pared anterior. El adulto, por efecto del ya comentado mayor crecimiento de la columna con respecto a la médula, hace que la médula espinal finalice en la última metámera torácica, T12 o primera lumbar, L1. Salvo C1, todas las raíces caminarán por debajo del agujero de conjunción constituido por esa vértebra y la inmediatamente inferior, así L4 se exterioriza por el agujero constituido por las vértebras L4 y L5. Asimismo, las distancias que deban recorrer en la cauda equina hasta alcanzar el agujero de conjunción, será variable, desde alrededor de 5 milímetros en L1 hasta 17 en L5 o S1. Este hecho es un factor favorecedor muy importante en lo que se refiere a la vulnerabilidad de la raíz a agresiones externas de tipo compresivo simplemente por permitir una mayor exposición a agresiones de estructuras móviles cercanas. La disposición de las ramas ventral y dorsal en los segmentos cervical y lumbar es como se expone en cap1-fig2, la rama ventral anterior y más pequeña, y la dorsal posterior y de mayor tamaño, entre 1 y medio y 3 veces. La excepción la supone el territorio dorsal o torácico en el que la rama dorsal es mucho más pequeña con respecto a la ventral (nervios intercostales). La rama ventral está encargada de la inervación de la musculatura correspondiente (miotómica), así como de la piel de las paredes anterior y lateral del tronco y extremidades, y una rama dorsal, que inerva los músculos dorsales y la piel anatómicamente correspondiente (dermatoma) y de la espalda de ese nivel. Además, incluye una rama meníngea (nervio sinuvertebral), y una rama comunicante, constituida como un puente de unión con los ganglios de la cadena simpática, y que de modo habitual presenta dos ramos, el amielínico y el mielínico blanco, que proporciona fibras viscero-motoras al ganglio donde sinaptan con neuronas cuyos axones vuelven a los nervios espinales de nuevo como fibras postganglionares.

			2.2. Disco vertebral (figura 1-7)

			Los discos separan cuerpos vertebrales proporcionando movilidad a la columna, pero, sobre todo, distribuye y absorbe fuerzas trasmitidas sobre la misma. Se compone en su centro del núcleo pulposo, filogénicamente procedente de la notocorda, constituido por proteoglicanos, un material mucoso y viscoso que supone más de la mitad de su peso seco, y una carga de agua que supera el 75 % del volumen total. En la periferia se sitúa el anillo fibroso, rígido y elástico, con similar contenido de agua y proteoglicanos que el núcleo, pero con mayor contenido en colágeno, incluso más allá de la mitad de su peso seco. El anillo se dispone en 10-20 capas o lamelas concéntricas orientadas en unos 60º con respecto a la horizontal, pero opuestas a la lamela previa y posterior. Esta composición química, y especialmente biomecánica, permite soportar fuerzas de gran intensidad. El modelo experimental vendría a ser el de una pelota viscosa y blanda con capacidad de deformación rodeada en toda su periferia por una esfera elástica, pero con cierta rigidez. En la práctica el disco permite alguna movilidad entre vértebras, aunque no demasiado amplia, respondiendo a ligeros grados de compresión, distracción, rotación, flexo-extensión antero-posterior y flexo-extensión lateral.
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			Figura 1-7

			2.3. Agujero de conjunción o foramen intervertebral (figura 1-8)

			El agujero de conjunción, o foramen intervertebral, es un espacio estrecho que alberga al nervio espinal en hasta un tercio de su área, y en el resto al ganglio raquídeo dorsal, tejido conectivo, grasa, arteria y vena radiculares y nervios sinuvertebrales. Cualquier situación que provoque una disminución significativa del área transversal del agujero induce un conflicto de espacio, y, por tanto, un daño potencial de las estructuras que lo atraviesan. Situaciones anatómicas aberrantes o volúmenes excesivos inducen desplazamientos y conflictos que pueden ser resultado de neoformación ósea correspondiente a osteoartrosis exofítica (osteofitos), discopatías o la existencia de ligamentos transforaminales de gran dureza que complican el paso. Esto es de mayor interés en la región lumbar por albergar raíces voluminosas en agujeros de conjunción de dimensión pequeña.
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			Figura 1-8

			2.4. Envoltura de las raíces

			La raíz es una estructura longitudinal que surge del sistema nervioso central en su recorrido en el interior del canal medular envuelta por membranas, de dentro a fuera piamadre, aracnoides y duramadre. En las proximidades de la exteriorización de la raíz, ya como nervio espinal, se fusiona con el epineuro del nervio periférico, y así se hace intradural. La raíz presenta alta sensibilidad a agresiones químicas como las que aparecen en procesos inflamatorios. La traducción es el desarrollo de dolor, sin embargo, son la invasión neoplásica y la compresión aguda los más relacionados con este síntoma. La peculiar integración de las envolturas en el punto de unión raíz-nervio, con ausencia de perineuro y epineuro bien establecidos, hace que el endoneuro esté más expuesto a macromoléculas y, en general, a cualquier tipo de agresión externa. Si a esto le unimos el hecho de que la raíz tiene menor contenido de colágeno permite que pueda presentarse un fenómeno de hipersensibilidad neural y cierta facilidad para que aparezca dolor y disfunción.

			2.5. Vasculatura de la raíz

			La raíz se nutre del líquido cefalorraquídeo mediante difusión intersticia y por la aportación procedente de la arteria radicular segmentaria. La arteria tiene un brazo dorsal para el arco y cuerpo vertebral posterior, que perfora el ligamento longitudinal posterior, y una pequeña arteria longitudinal para la parte anterior y posterior de la raíz. De la arteria longitudinal surgen arterias interfasciculares perforantes que se enroscan en la raíz. En cualquier caso, una compresión intensa, mantenida o repetida, puede conseguir que se reduzca la irrigación de manera significativa, con mayor frecuencia fluctuante, además de comprometer la difusión desde el líquido cefalorraquídeo, ambos mecanismos suficientes y relevantes para justificar daño radicular.

			3. Plexos

			3.1. Plexo cervical (figura 1-9)

			De los nervios espinales cervicales surgen troncos nerviosos que inervan la musculatura cervical profunda, el recto anterior y el lateral de la cabeza y los músculos largos de cabeza y cuello. Las raíces C2 y C3 se ocupan de la inervación de la piel de la región posterior de cuero cabelludo y cuello por medio de los nervios occipital menor para mastoides y parte posterior de pabellón auricular, auricular mayor para mastoides, pabellón auricular y parte posterior de mandíbula, y cutáneo cervical para la parte posterior y lateral de cuello. Las raíces C3 y C4, a través de los nervios supraclaviculares anterior, medio y lateral, se ocupan de la piel de la región cervical y del trapezius superior y anterior hasta la 3ª costilla. De la raíz C4 surge el nervio que inerva la parte superior de escalenus anterior y escalenus medius. De C1 a C3 encontramos el asa cervical profunda encargada de la inervación de infrahioideus, esternotiroideus y esternohioideus, y de C1 y C2, nervios que se unen al hipogloso lo abandonan poco más tarde en su recorrido agrupados en la rama superior del asa cervical profunda. Presenta también ramas sensitivas que se hacen superficiales tras el esternocleidomastoideus perforando la fascia cervical, y que incluyen: nervio occipital menor o primer occipital, que inerva la piel del occipucio, nervio auricular mayor, que se ocupa de lóbulo auricular, el proceso mastoideo y ángulo de región mandibular, nervio cervical transverso que inerva piel de región cervical superior hasta barbilla, y nervios supraclaviculares encargados de región supraclavicular, hombro y tórax superior. Las ramas dorsales son motoras y sensitivas para la piel del cuello. La primera o nervio suboccipital es solo motora e inerva musculatura regional. La segunda o 2º nervio occipital, inerva la piel del occipucio hasta vértex. La tercera, o 3º nervio occipital, inerva la piel de la nuca. El plexo se ocupa de musculatura cervical posterior, hioidea (omohioideus, esternohioideus, tirohioideus, geniohideus y esternotiroideus), e incluso C3 y C4 de la parte antero-superior de trapezius y esternocleidomastoideus. También interviene junto al plexo braquial en la inervación de escalenus en su porción superior (la inferior es del plexo braquial) y parte superior del levator escapulae y romboideus, aportando fibras al nervio dorsal escapular y al diafragma (nervio frénico).
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			Figura 1-9

			3.2. Plexo braquial (figura 1-10)

			El plexo braquial es la estructura neural encargada de la inervación de las extremidades superiores. Podemos dividirlo en porciones supra e infraclavicular. La supraclavicular se constituye por fibras procedentes de troncos primarios que son resultado de la unión de fibras radiculares segmentarias, de tal modo que el superior procede de la unión de las raíces C5 y C6, el medio de C7 y el inferior de C8 y T1. La infraclavicular se divide en tres fascículos, cordones o troncos secundarios en relación a su visión anatómica con respecto a la arteria axilar: lateral, medial y posterior. De estos troncos secundarios surgen los nervios braquiales: mediano del lateral y medial, musculocutáneo del lateral, radial y axilar del posterior, y cubital del medial.
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			Figura 1-10

			3.3. Plexo lumbo-sacro (figura 1-11)

			Al igual que el cervical es resultado de la unión enmarañada de raíces lumbares y sacras. Las ramas de L1 a L3 y parte de L4 constituyen el plexo lumbar alojado en el interior del músculo Psoas, del que surgen varias ramas motoras, en concreto los nervios obturador y femoral. El resto de la 4ª rama lumbar, L5 se unen para formar el tronco lumbo-sacro, y ya en pelvis verdadera se asocia a ramas de S1 a S3, para dar lugar al plexo sacro. Las ramas sacras del plexo surgen a la cavidad pélvica por los orificios sacros pélvicos. El nervio principal de este plexo es el ciático mayor compuesto por dos componentes, el peroneal y el tibial posterior, que descienden unidos pero independizados, que en la mayoría de individuos se separan en el tercio distal del fémur, más o menos en la parte alta del hueco poplíteo.
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			Figura 1-11

			4. Troncos nerviosos

			Los nervios periféricos se componen de varios tipos de fibras nerviosas:

			•Eferentes somáticas, encargadas de la inervación motora del músculo estriado. Se originan en las neuronas del asta anterior y salen por la raíz anterior.

			•Eferentes viscerales, encargadas de la inervación motora involuntaria (músculo liso) y de las glándulas. Se originan en las células del asta lateral y discurren principalmente por la raíz anterior.

			•Aferentes somáticas, encargadas de recoger la sensibilidad exteroceptiva de piel, y de articulaciones, así como propioceptivas de músculos. Se originan en las neuronas de los ganglios espinales dorsales.

			•Aferentes viscerales, encargadas de recoger la sensibilidad visceral.

			•Nervios espinales, ya han sido descritos con anterioridad.

			En el nervio se disponen una serie de fibras nerviosas o axones, envueltas por una malla de tejido conjuntivo y vascular, organizados histológicamente en 3 niveles, que de más elemental a más compleja (figura 1-12) se definen como:
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			Figura 1-12

			4.1. Endoneuro

			Es el tejido conectivo más interno, formado en mayor medida por células de Schwann, fibras colágenas, fibroblastos, mastocitos y vasos. Todos estos componentes, en especial el tejido conectivo, se agrupa alrededor de la fibra nerviosa conformando el tubo endoneural de Schwann, auténtico sostén de la fibra, con capacidad de resistencia a agresiones externas, incluso para persistir en procesos de degeneración axonal grave.

			4.2. Perineuro

			Está constituido por una serie variable de capas lamelares concéntricas, celulares y fibrilares, dispuestas en modo alternativo. Se compone de células perineurales de estirpe fibroblástica distribuidas en láminas celulares continuas que conforman la barrera hemato-nerviosa, y también de fibras colágenas circulares con escasas fibras elásticas y ocasionales fibroblastos, además de vasos sanguíneos que atraviesan el perineuro, envueltos por un manguito perineural. Su función es el mantenimiento de la homeostasis del medio endoneural y, en general, la defensa de la fibra nerviosa.

			4.3. Epineuro

			Condensación periférica de tejido conjuntivo laxo que rodea a los fascículos nerviosos, constituido por fibras colágenas y elásticas, fibroblastos, mastocitos, algunos adipocitos, vasos sanguíneos y filetes nerviosos. Es una vaina neural discontinua con fenestraciones que permiten el paso a su través de vasos y fascículos nerviosos.

			Es importante la irrigación neural por cuanto supone un sistema integrado en la propia estructura neural, sometida, por tanto, a las condiciones de este sistema tan particular. La condición determinante para la función neural es la presión intraneural definida mayoritariamente por el tejido conectivo que conforma el nervio, y que condiciona de una manera muy directa la irrigación neural por el sistema conocido como vasa-nervorum. De este modo, el intersticio puede realizar sus funciones básicas que permiten la vida, la nutrición tisular a partir del componente arteriolar y el drenaje y eliminación de los desechos por el venular, sobre la base de una ley física bien conocida, la ley de Starling (figura 1-13.), por la que el equilibrio entre presiones hidrostática y oncótica permite el trasiego de fluidos entre arteriola, intersticio y vénula. Alteraciones en las presiones, como pueden ser presiones externas o hiperpresiones intraneurales, generan problemáticas en la normalidad de esos flujos, dismorfia y especialmente malfunción neural.
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			Figura 1-13

			5. Músculos

			El músculo esquelético está constituido por células especializadas en la contracción, denominadas «fibras» por su aspecto alargado. Son cilíndricas, delgadas de longitud y diámetro variable, desde pocos milímetros a 10 centímetros de longitud, y entre 50 y 10 µm en diámetro, sin abarcar, a pesar de su longitud, toda la distancia entre extremos musculares, y con multinucleadas. Cada célula está rodeada de tejido conjuntivo denominado «endomisio» (figura 1-14), y a su vez varias células se engloban por otra capa de tejido conjuntivo denominado «perimisio», formando haces o fascículos musculares. Por último, todos los fascículos están unidos y rodeados de más tejido conectivo con importante participación de, también, fibras elásticas, y que se denomina «epimisio o fascia». En su extremo distal, el epimisio y, en general, todo el tejido conectivo muscular, adquiere un mayor grosor y rigidez, conformando un tejido fuerte y denso que se une al tendón, otro tejido conectivo especializado encargado de transmitir al esqueleto la fuerza mecánica o tensión con la que movilizar articulaciones. Dentro de los músculos encontramos fibras especializadas encargadas de regular la tensión o, mejor dicho, el grado de estiramiento muscular, y que más tarde comentaremos. Las fibras musculares individuales están formadas por haces filamentosos a todo lo largo de la fibra denominadas «miofibrillas», que no son otra cosa que la suma longitudinal de las unidades funcionales conocidas como sarcómeros. La alineación de estos sarcómeros se muestra en la visión microscópica como estriaciones características, y, de la misma manera, la visión del sarcómero mediante luz polarizada muestra una serie de líneas y bandas que se corresponden clásicamente con las diferentes estructuras sarcoméricas (figura 1-15). Cada sarcómero está separado por líneas Z y consta de una banda I diferenciada a su vez en cada extremo por una banda A central.
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			Figura 1-14
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			Figura 1-15

			La fibra muscular está rodeada de una membrana celular o sarcolema, plegada en invaginaciones o cavéolas de manera proporcional a la distensión necesaria de la fibra. En el interior celular, justo por debajo de la membrana, abundan mitocondrias y núcleos y, especialmente, dos estructuras específicas, los túbulos T y el retículo sarcoplásmico. Los primeros, los túbulos T son invanginaciones de la membrana celular perpendiculares, tubulares y estrechas, encargadas de trasmitir el potencial de acción depolarizante en la profundidad de la fibra muscular, lo más cerca posible de las miofibrillas, y así llegar la mayor parte posible de sarcómeros y con la mayor rapidez y eficiencia. La siguiente estructura particular de la fibra, el retículo sarcoplásmico, análogo, aunque con algunas diferencias del retículo endoplasmático celular, conforma una red o retícula de cisternas que albergan el calcio, conocido elemento determinante en el fenómeno de contracción muscular, en situación de reposo asociado a proteínas que permiten su almacenaje, pero dependiendo de la situación funcional expulsarán o, por el contrario, lo absorberán. El contacto entre ambas estructuras, túbulos T y retículo sarcoplásmico, denominado cisterna terminal, contacta estrechamente ese punto con 2 sarcómeros, y constituye la denominada tríada (figura 1-16), verdadera unidad funcional integrada del mecanismo de contracción muscular voluntaria.
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			Figura 1-16

			6. Husos neuromusculares (figura 1-17)
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			Figura 1-17

			Estas estructuras son en realidad fibras musculares que se han especializado en proporcionar información continua e inmediata del grado de estiramiento muscular. La denominación de intrafusal procede de la pura descripción histológica, de la situación dentro del huso neuromuscular. Se localizan en las zonas distales del músculo, y nunca en el tendón, y su posición es paralela a las fibras del músculo mayoritarias encargadas de la contracción muscular, que por ello se llaman «extrafusales». Se clasifican desde el punto de vista anatómico en 2 tipos, fibras con núcleos en bolsa, de mayor diámetro acumulados en el centro de la célula, y fibras con núcleos en cadena, más delgadas, con núcleos dispuestos en filas. En un huso muscular nos encontramos con varias de estas fibras encapsuladas por vainas por tejido conectivo. (figura 1-18)
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			Figura 1-18

			•Aferencias: Las fibras aferentes envían la información del grado de estiramiento celular a la neurona sensitiva del ganglio raquídeo medular, o, según corresponda, del núcleo sensitivo troncoencefálico. Los 2 tipos de fibras intrafusales utilizan fibras tipo Ia, mientras que las fibras en cadena exclusivamente las tipo II. Los axones tipo Ia son gruesos, de velocidad rápida y se enrollan en la región central, mientras que los tipo II tienen un diámetro intermedio y velocidad no tan rápida, localizándose en los extremos celulares.

			•Eferencias: La neurona sensitiva contacta por un lado con la motoneurona γ, y las procedentes de fibras con núcleos en bola en la tipo dinámica, y las que tienen núcleos en cadena en la estática. De manera simultánea contactan con la motoneurona α.

			6.1. Órgano de Golgi (figura 1-19)

			Este órgano se sitúa en la región tendinosa cercana a los extremos de la fibra muscular, con la función de detectar cambios potencialmente peligrosos de longitud del músculo por su brusquedad y potencia. Con este objetivo ante un acortamiento intenso y paroxístico, capaz de provocar lesión, se estimula el órgano de Golgi informando mediante fibras Ib a neuronas sensitivas espinales del asta posterior (o, en su caso, craneales), desencadenando la relajación inmediata del músculo elongado en ese modo.
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			Figura 1-19

			7. Órganos sensoriales periféricos y sus fibras nerviosas

			Los órganos sensoriales son los elementos terminales de las fibras aferentes de la 1ª neurona sensitiva del ganglio raquídeo, donde se originan los estímulos. Podemos, por tanto, diferenciar estímulos externos, cercanos o inmediatos, detectados en los exteroceptores, o del entorno lejano, teleceptores (visión, audición), u otros estímulos generados en el medio interno, que entendemos como propioceptores encargados de detectar cambios de posición y movimiento céfalo-cervical, tensión músculo-tendinosa, posiciones articulares, fuerzas musculares, enterovisceroceptores, osmorreceptores, quimiorreceptores, barorreceptores, entre otros muchos.

			Las estructuras capaces de reconocer estímulos específicos tienen diversas conformaciones y, en especial, localizaciones, por lógica en relación a la sensibilidad a que estén dedicados (figura 1-20):

			1.Localización superficial, piel:

			–Terminaciones nerviosas libres. En los espacios intercelulares de la epidermis de todo el cuerpo. Trasmiten dolor y temperatura, originadas ambas por lesión celular.

			–Manguitos pilosos: Se encuentran en la piel que contiene pelos, y reconocen roce.

			–Corpusculos de Meissner. Se encuentran, por el contrario, en zonas lampiñas, como palmas y plantas, aunque también en labios, punta de lengua y genitales. Son sensibles al roce y también al tacto.

			–Corpúsculos laminares de Vater-Pacini o corpuscula lamellosa. Se localizan en las capas más profundas de la piel, entre epidermis y dermis, y reconocen presión.

			–Corpúsculos de Krause o corpuscula bulboidea, y corpúsculos de Ruffini. Reconocen frío y calor, respectivamente.

			–Existen otros, aún hoy de función no determinada.

			2.Localización profunda, músculos, tendones, articulaciones y fascias:

			–Husos neuromusculares y órganos tendinosos de Golgi, ya comentados.

			–Corpúsculos laminares de Vater-Pacini y de Golgi-Mazzoni y terminaciones nerviosas sensibles a la presión, dolor y otros estímulos.

			Los órganos terminales encapsulados, de mayor diferenciación, transmiten cualidades más epicríticas como el tacto suave, discriminativo, la vibración y la presión, mientras que las terminaciones nerviosas libres lo hacen sobre cualidades protopáticas como dolor y temperatura.
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			Figura 1-20

		

	
		
			Capítulo II

			Fisiología

			Dr. José Manuel Pardal-Fernández MD PhD

			1. Fisiología celular

			El componente periférico, a pesar de su complejidad, es quizás la parte mejor conocida del sistema nervioso. El conocimiento de la fisiología del músculo y del nervio ha permitido comprender mecanismos por los que aparecen y progresan estos procesos, y a partir de ahí la justificación de crear técnicas diagnósticas y terapéuticas sensibles y eficientes. Sin entrar en detalles innecesarios, vamos a realizar una descripción de conocimientos básicos que permitan entender qué son y cómo se producen las enfermedades del nervio periférico.

			Partimos del evento físico imprescindible para el entendimiento de estas estructuras, la bioelectricidad. Está presente en las membranas celulares de cualquier ser vivo y es el fenómeno en el que se basa el fenómeno biológico protagonista, el potencial de acción transmembrana (PAT). El PAT es generado, como digo, en todas las células de la economía, pero de manera especial en las neuronas, y se responsabiliza de la trasmisión de información. Habilita al ser humano en la facultad de interrelacionar células. Las características físicas del PAT, como son energía o diferencia de potencial, tiempo de desarrollo, morfología, secuenciación, son bien conocidas, y constituyen por su reproductibilidad un evento mesurable, que más adelante desarrollaremos. En suma, estas metodologías procedentes mayoritariamente de la experimentación y la biología se fueron aplicando a la medicina clínica, y con integración en modelos estadísticos, permitieron determinar valores normativos y, por tanto, criterios por los que la desviación suficiente de esa norma suponga la evidencia de enfermedad, esto que parece intenso en realidad es la expresión inmediata de evidencia científica aplicada.

			Desde el punto de vista fisiológico, el PAT es el resultado del paso y reparto progresivo de iones a uno y otro lado de la membrana. Este reparto de cargas siempre en reposo es constante y fijo, invariable, y se consigue mediante la introducción contra-gradiente mediante la utilización de energía de la bomba ATPasa Na-K de iones K+ y expulsión simultánea de Na+, mantenida, obviamente, por la impermeabilidad eléctrica de la membrana celular, determinándose, insisto en reposo, una diferencia de carga eléctrica a uno y otro lado que suele rondar los -80 mV. Cuando el canal de sodio-potasio voltaje dependiente (relacionado íntimamente con la bomba ATPasa) detecta una carga eléctrica cercana procedente del PAT generado en el canal inmediatamente cercano, se abre y provoca un reparto de iones resultado del desplazamiento a favor de gradiente provocando la salida masiva y paroxística de K+ y la entrada de la misma manera de Na+, generándose una rápida diferencia de potencial o voltaje, desencadenante a su vez de este mismo fenómeno en los territorios inmediatamente contiguos, esto es la reproductibilidad del fenómeno PAT. Sin embargo, de manera rápida, se sigue de otro fenómeno peculiar durante un muy breve, por el que el sensor de voltaje del canal se insensibiliza, por lo que el incremento de voltaje cercano no desarrollará fenómeno alguno en el canal, de tal modo que no se podrá reproducir la apertura del canal en sentido contrario, es decir, la activación será paulatina y eterna teóricamente en tanto haya iones y ATP, pero no antidrómica (en sentido contrario). Vendría a ser como la ola producida al arrojar una piedra en agua sin encontrar resistencia alguna. Inmediatamente pasado el fenómeno depolarizante, de apertura del canal, y de manera simultánea a la desensibilización del sensor de voltaje en el denominado período refractario, se pone en marcha la bomba Na-K «aspirando» los iones que han salido y han quedado en el lado contrario de la membrana, y como si de «una bomba de achique» se tratase, y con energía obtenida del ATP, introducen K+ en la célula, y simultáneamente lanzan Na+ al exterior. Como digo, simultáneamente se está produciendo la hiperpolarización y así el PAT solo influirá en canales que estén en reposo y no en hiperpolarizados, lo que provoca un sentido de la trasmisión del impulso nervioso selectivamente anterógrado.

			En la evolución, la naturaleza encontró otro elemento crucial, la mielina. Desde el punto de vista filogénico apareció en los seres vivos evolucionados, con tareas cada vez más complejas necesitadas de una ejecución rápida, y, de ese modo, que los impulsos recorrieran en los nervios grandes distancias grandes en muy poco tiempo. Podrían trasmitirse inputs sensoriales, patrones motores o conductas superiores, de manera eficiente y adecuada al medio de ese momento evolutivo. Supuso un salto extraordinario. El mecanismo es, a priori, sencillo, y se basa en un principio físico relativamente simple, recubrir gran parte del axón con un aislante, y así convertir la conducción nerviosa en saltos del PAT entre regiones «desnudas» no cubiertas por mielina, y que denominamos en honor a su descubridor «nódulos de Ranvier». En estos nódulos se concentran canales voltaje dependientes, y, en general, toda la maquinaria biológica necesaria para reproducir rápida y masiva el PAT, «saltando» inmediatamente al próximo nódulo, y así de manera sucesiva, con lo que se consigue una trasmisión alrededor de 60 veces más veloz (figura 2-1).

			La presencia y cantidad de mielina se ha constituido en uno de los elementos básicos por los que clasificar los diferentes axones de la economía. La clasificación de Erlanger y Gasser, aunque descrita varias décadas atrás, es quizás la más práctica y la más utilizada (figura 2-2):
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			Figura 2-1
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			Figura 2-2

			A.Fibras mielinizadas:

			–a: 70-120 m/sg, diámetro 12-20 µm. Motor (motoneurona a) y propiocepción.

			–b: 30-70 m/sg, diámetro 5-12 µm. Tacto y presión.

			–g: 15-30 m/sg, diámetro 3-6 µm. Husos neuromusculares (eferencia motora desde la motoneurona g.

			–d: 12-30 m/sg, diámetro 2-5 µm. Dolor, frío y parte del tacto.

			B.Fibras mielinizadas: 3-15 m/sg, diámetro menor de 3 µm. Sistema nervioso autónomo en su componente preganglionar.

			C.Fibras amielínicas: 0,5-2 m/sg, diátro 0.4-1.2 µm. Dolor, temperatura, algunos mecanorreceptores y arcos reflejos.

			Podemos clasificar, de este modo, las fibras sensitivas también en:

			•Ia: Serían las Aa. Constituyen la aferencia del huso neuromuscular.

			•Ib: Asimismo serían Aa, pero se encargan de trasmitir la información desde el órgano de Golgi y desde el huso neuromuscular.

			•II: Serían las Ab. Estos son los trasmisores de información de los mecanorreceptores y de las terminaciones libres en la piel para el tacto y la presión.

			•III: Son las Ad. Son fibras que trasmiten información desde nociceptores y receptores del frío.

			•IV: corresponden a las C, y trasmiten información desde receptores de dolor y de calor.

			El nervio alberga miles o incluso millones de estos axones distribuidos en su interior. Están protegidos por capas externas individualizadas y concéntricas de tejido conectivo, protectoras y aislantes, el perineuro y el epineuro. En el contenido neural encontramos en su espesor, el endoneuro, tejido conjuntivo distribuido entre los axones, así como estructuras vasculares ocupadas en la irrigación de todos los tejidos neurales.

			2. Concepto de unidad motora

			El movimiento voluntario es una tarea de enorme complejidad, incluso en muchos de sus aspectos desconocida. La ejecución del movimiento se lleva a cabo en última instancia por la mínima estructura funcional, la unidad motora. Se constituyen por una motoneurona, espinal o craneal, su axón, y las fibras musculares que inerva. De este modo, el complejo patrón motor que se ha generado en el encéfalo consistente en una serie de secuencias perfectamente determinadas y concatenadas en cantidad de fuerza, tiempo de ejecución y progresión de activaciones musculares permiten una ejecución precisa del acto motor. La ejecución motora, además, se desarrolla en base a 2 condiciones, por un lado, un número adecuado de motoneuronas y, por otro, una frecuencia de activación precisa, conformando los conceptos de sumación espacial y temporal, respectivamente. Así la fuerza es mayor cuanto se activan más número de unidades motoras y a mayor frecuencia, además de mejorar la precisión y «finura» del movimiento.

			Si nos referimos a conceptos de fisiología celular, la unidad motora constituye la base anatomo-funcional del sistema motor voluntario. La motoneurona bulbar, situada en los núcleos motores craneales, o la espinal del asta anterior medular, conforman la célula que conocemos como 2ª motoneurona, por ser, lógicamente, la 2ª célula de la vía motora voluntaria (piramidal). Se trata de una neurona encargada de gobernar la función muscular mediante inervación de un número de fibras musculares que se distribuyen en el músculo en disposición paralela y «enmarañada», ocupando un volumen de dimensiones variables con diámetros de hasta varios centímetros, todas ellas entremezcladas con fibras de otras unidades motoras igualmente colocadas en paralelo (figura 2-3). La despolarización de una motoneurona se va a trasmitir por el axón, y al llegar al músculo ese axón se dividirá en muchos otros en una gran ramificación o «arborificación» de axones, dirigidos a todas y cada una de las fibras de la unidad, conectándose por medio de la placa motora. La activación de las fibras en el músculo, obviamente, se produce en la forma «todo o nada», de tal modo que todas las fibras se depolarizarán en masa, y de manera casi simultánea, sin que sea factible que un número de células no se active salvo que sean disfuncionantes o hayan desaparecido por algún proceso patológico.
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			Figura 2-3

			El tamaño de las UM es variable en relación con el grado de control o movilidad en ese músculo, lo que se conoce como cociente de inervación. Por este concepto entendemos que músculos que precisan un amplio abanico de movimientos y una precisión importante en su grado de activación, contarán con muchas unidades motoras con pocas fibras, como ocurre en la musculatura facial u ocular extrínseca, mientras que músculos de función menos fina con poca necesidad de variabilidad en la calidad de sus contracciones tendrán más fibras a cargo de una sola motoneurona y menos unidades motoras, como pasa en músculos posturales de las piernas como los gemelos.

			Existen varios tipos de repolarización unidades motoras sobre la base de sus características fisiológicas, a su vez con particularidades histológicas como el tamaño:

			•Neuronas grandes, en condiciones basales están inactivas, la velocidad de conducción es rápida y el umbral sináptico alto.

			•Neuronas pequeñas, en condiciones basales presentan una actividad alta, prácticamente tónica, la velocidad es menor y el umbral sináptico bajo (por lo tanto, con mayor facilidad para su despolarización).

			De todo esto se deduce el modo en el que se produce el movimiento voluntario. Inicialmente se activan motoneuronas pequeñas, de fácil excitabilidad, provocando una contracción inicial que en la práctica es de escasa fuerza. A medida que la entrada sináptica aumenta se activan las motoneuronas grandes, relacionadas con grados de fuerza importantes. Este mecanismo conocido como «principio de tamaño» justifica el que primero se produzca una contracción suave de unidades pequeñas que se sigue rápidamente de una graduación de fuerza en relación a las necesidades con las neuronas que se contraigan después, de tal modo que el incremento de fuerza será pequeño y fino llevado a cabo por neuronas pequeñas en movimientos que deban ser precisos desarrollados en músculos pequeños (mano, cara), o el incremento será grande y grosero si se activan neuronas grandes en músculos de gran tamaño y de fuerza importante sin necesidad de precisión delicada.

			3. Nervio periférico

			3.1. Conceptos básicos de las membranas excitables

			Sin entrar en detalle, la membrana excitable de las neuronas y de las células musculares estriadas puede presentar cualquiera de las siguientes situaciones:

			•Reposo (figura 2-4).

			Sabemos que la carga eléctrica media en reposo del interior celular es negativa, -80 mV en la neurona y -70 mV en la célula muscular estriada. La generación de este fenómeno ya se ha comentado.
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			Figura 2-4

			•Acción/despolarización (figura 2-5).

			De la misma manera ante un estímulo eléctrico suficiente la membrana de la fibra muscular experimenta una cascada de fenómenos bien conocidos, también desarrollados en apartados anteriores.
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			Figura 2-5

			•Hiperpolarización.

			Una vez producido el potencial de acción y la propagación del mismo, ese punto de la membrana se prepara rápidamente para una nueva despolarización. Durante un breve período de tiempo el canal no es sensible a señales eléctricas, es decir, la célula es inexcitable, pero no los canales del lado contrario, y de ese modo la propagación se realiza en un solo sentido, a través de los canales no hiperpolarizados.

			•Membrana axónica mielinizada.

			La velocidad de propagación del potencial de acción tal cual se ha descrito antes es muy lento, 1-3 m/sg. Este hecho no es admisible en términos de funcionalidad, especialmente si el estímulo debe recorrer largas distancias como en un animal desarrollado. Para ello en la filogenia apareció la mielina, con capacidad de aumentar a 60-70 m/sg la velocidad de trasmisión. Como ya hemos visto, la mielina aísla eléctricamente al axón en casi la totalidad de su trayecto, dejando tan solo pequeñas zonas desnudas, conocidos como nódulos de Ranvier, con gran capacidad de reproducir el potencial de membrana.

			Existen, en cualquier caso, factores que pueden condicionar la eficiencia de este proceso:

			1.Relación del espesor de la capa mielínica con respecto al diámetro axonal: la relación óptima es de 0,6. El mayor diámetro axonal permite la presencia de mayor área transversal y, por tanto, de mayor conductividad, sobre la base de principios físicos que no tienen objeto en este libro.

			2.Temperatura: Es un parámetro relevante porque induce importantes variaciones en la velocidad de conducción, en especial, en el tiempo que se precisa para alcanzar el potencial de acción; de este modo, a 0º el fenómeno despolarización/repolarización requiere 12 msg, mientras que a 30º tan solo 3 msg. El principio responsable es la influencia de la temperatura en las propiedades electrolíticas de la membrana, de tal modo que el frío lentifica el paso de iones, aumentando la resistencia. En general, por cada 10 ºC de variación se debe corregir con un factor 1,5 los valores de conducción de los estudios electroneurográficos. Por esta causa cuando realicemos estudios en nervios fríos podemos inducir errores en el diagnóstico y provocar sesgos, confundiendo frialdad con desmielinización.

			3.Longitud del segmento internodal: Suele ser proporcional al diámetro. Si la longitud del segmento mielinizado es grande la trasmisibilidad empeora, en especial, en nervios pequeños. Se ha calculado que los valores de longitud internodal con respecto al diámetro presentan una proporción de 75-175. Aquellos nervios dañados que presenten reinervación con remielinización suelen tener una longitud internodal exagerada, provocando un funcionamiento ineficiente.

			Del conocimiento fisiológico, incluso con nociones básicas, se pueden extrapolar situaciones patológicas que explican muchas enfermedades. Así, pues, todo el complejo mecanismo del sistema nervioso periférico debe estar bien «engrasado» y dispuesto: tenemos que contar con concentraciones iónicas suficientes en el medio intra, y, sobre todo, extracelular, con un adecuado funcionamiento de canales y de sus sistemas metabolo-energéticos, con una mielina bien dispuesta y funcionante, y, por supuesto, una buena vascularización.

			3.2. Transporte axonal

			Existen 2 tipos de transporte axonal, anterógrado y retrógrado, o lo que es lo mismo, centrífugo desde el soma neuronal y centrípeto hacia el soma. Estas maneras de comunicación pueden a su vez realizarse a velocidad lenta o rápida.

			•Flujo lento. Puede ser anterógrado o retrógrado, y se relaciona con el desplazamiento de agregados del propio citoesqueleto en forma de subunidades proteicas, a una velocidad baja, a unos 0.5 μm/min.

			•Flujo rápido anterógrado. Se ocupa del desplazamiento de orgánulos por el citoesqueleto, en toda la longitud del axón, con la colaboración del sistema receptor-kinesina ATP-dependiente, a una velocidad rápida aproximada de 300 μm/min.

			•Flujo rápido retrógrado. Es también el citoesqueleto axonal el instrumento estructural por el que se desplazan, en este caso vesículas membranosas unidas a un receptor específico y al sistema dineina-tubulina ATP-dependiente, a una velocidad de 200 μm/min.

			4. Placa motora (figura 2-6)
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			Figura 2-6

			La placa motora es el lugar donde contactan nervio y músculo, en lo que se conoce como «sinapsis neuromuscular». En el lado proximal o componente presináptico se sitúa el extremo distal del axón motor, y en el otro, postsináptico, la placa motora incrustada en la membrana de la fibra muscular o sarcoplásmica.

			•Componente presináptico: También se le conoce como «botón» por su aspecto ensanchado. En su interior se encuentran múltiples estructuras, muchas de ellas de gran complejidad, interrelacionadas, y ocupadas en trasmitir el impulso nervioso descendente. De manera muy básica, con la llegada del potencial de acción descendente se activan los canales de calcio voltaje-dependientes, dejando pasar grandes cantidades de calcio al interior del botón, que interactuando con el citoesqueleto axónico provocan el desplazamiento de las vesículas que contienen el neurotransmisor acetilcolina (quantum o cuanto) hacia la membrana para, por exocitosis, verter su contenido al espacio intersináptico.

			•Componente postsináptico: La placa motora se sitúa en esta localización con una disposición particular, repleta de hendiduras, arrugas, con la finalidad de ganar en superficie. Se distribuyen en toda su área multitud de canales iónicos asociados a receptores específicos nicotínicos, junto a una maquinaria compleja dedicada a facilitar la reproducción en la membrana sarcoplásmica del potencial y a optimizar y garantizar toda la compleja estructura sináptica.

			•Hendidura o espacio intersináptico: Separa los 2 componentes anteriores, y tiene por función la difusión del neurotransmisor a su través. Es particularmente importante la presencia en su matriz del enzima catalizador acetilcolinesterasa que protege de la hiperexcitación postsináptica.

			Con todo esto, y con la finalidad de conseguir una más fácil comprensión de la trasmisión sináptica quizás se podría resumir en los siguientes eventos fisiológicos:

			1.Llegada del potencial de acción a nivel presináptico.

			2.Apertura de los canales de calcio presinápticos con entrada del ion.

			3.Interacción del calcio con el citoesqueleto, lo que desencadena el desplazamiento de las vesículas de acetilcolina hacia la membrana.

			4.Liberación de la vesícula tras contactar con la membrana axonal presináptica mediante exocitosis, que desplaza el contenido cuántico hacia el componente postsináptico.

			5.Interacción de una molécula de acetilcolina con su receptor específico en la placa, lo que provoca un cambio de configuración estructural tridimensional, y permite la apertura de los canales iónicos, en especial para el tránsito de Na y K.

			6.El cambio de polaridad iónica a uno y otro lado de la membrana muscular inmediatamente cercana al complejo activado provoca un pequeño potencial o diferencia de voltaje, denominado potencial de placa.

			7.La suma de muchos de estos fenómenos de acoplamiento acetilcolina-receptor, y, por tanto, de sus potenciales, generará en las proximidades de la placa un potencial de acción transmembrana con las características específicas que ya conocemos, trasmitiéndose a toda la superficie de la fibra muscular, y finalmente desencadenando los fenómenos contráctiles ya descritos en las miofibrillas subyacentes.

			El elemento quizás más determinante es el neurotransmisor, la acetilcolina. Se sintetiza en el terminal axonal, en gran medida a expensas de componentes «reciclados» resultantes de la destrucción en el espacio intersináptico. Una vez conformada gracias a la enzima acetiltransferasa, las moléculas son rápidamente trasladadas e introducidas en el interior de vesículas, cada una de manera en una cantidad muy homogénea con unas 10 000 moléculas cada una, conocida como «quantum o cuanto». Se liberan al espacio intersináptico mediante 2 mecanismos, de forma espontánea e independiente de la actividad del nervio, o bien mediante un proceso que requiere energía y que se desencadena por la llegada del potencial de acción por el axón (botón presináptico). En ambos casos, las vesículas de acetilcolina se liberan en unas zonas específicas llamadas «zonas activas». El traslado de las vesículas hasta la membrana para su liberación se realiza con especial protagonismo del calcio que entró por la apertura del canal iónico específico voltaje-dependiente. El calcio se va a fijar a la molécula calmodulina, y mediante un proceso de cierta complejidad, se va a producir el desplazamiento de la vesícula. Una vez que la membrana de la vesícula contacte con la membrana presináptica se producirá la exocitosis con el vertido del neurotransmisor hacia la hendidura sináptica. El número de vesículas, o quizás, mejor dicho, de quantos, depende de la amplitud y de la duración de las despolarizaciones descendentes, y, por ende, de la cantidad de neurotransmisor liberado. Por tanto, un factor de gran limitación es el número de vesículas disponibles en ese momento, junto a otro también relevante, la concentración del calcio en el sitio en el que se libera la vesícula en ese momento. En este sentido existen vesículas que pueden ser liberadas de modo inmediato, entre 1000 y 2000, y otras no, y que constituyen una especie de reserva funcional, controladas de algún modo probablemente por los propios receptores de acetilcolina y otros componentes postsinápticos. Una vez liberada la acetilcolina en la hendidura sináptica parte se metaboliza por la acetilcolinesterasa en ácido acético y colina, esta última primera reabsorbida hacia el botón presináptica, y empleada en la síntesis del neurotransmisor por medio del enzima acetiltransferasa. Una vez que el neurotransmisor llega a la placa motora se une al receptor específico, en realidad, 2 moléculas de acetilcolina, lo que activa el receptor y desencadena la apertura de los canales iónicos asociados, lo que permite un pequeño paso a favor de gradiente de iones Na y K, generando un cambio brusco de distribución de cargas a uno y otro lado, o lo que es lo mismo de una cierta diferencia de potencial a uno y otro lado. La suma algebraica y prácticamente síncrona de todos estos minúsculos potenciales desencadenados por un solo quantum, se responsabilizan de un potencial ya de cierta entidad eléctrica denominado potencial de placa motora. Si los canales están abiertos durante mucho tiempo en múltiples regiones del axón postsináptico como efecto de todos los cuantos liberados, estos potenciales repetitivos en la placa serán numerosas e irán creciendo hasta llegar a un punto o umbral de al menos +15 mV, suficiente como para conseguir activar en la membrana sarcoplásmica periférica a la placa motora los canales de Na-K voltaje-dependiente, y generar una despolarización de la membrana muscular, trasmitida como en el axón a toda su superficie.

			5. Músculo

			Una vez alcanzado el potencial de acción en la membrana sarcoplásmica, este se propaga por toda su superficie, en gran parte con invaginaciones tubulares que se introducen en la profundidad del volumen celular conocido como sistema tubular T. En toda la membrana están distribuidos de manera homogénea y regular los canales Na-K con ATPasa voltaje-dependiente encargados de reproducir el potencial de acción, o lo que es lo mismo, la trasmisión neuromuscular. Los túbulos T son una extensa red de membrana que se introduce en la profundidad de la célula en forma de digitalizaciones, por supuesto, con canales propagadores del potencial despolarizante, encargados de trasmitir la despolarización hacia el interior de la fibra. En el interior de la fibra muscular encontramos unos sáculos herméticos denominados retículo sarcoplásmico en el que se almacena el calcio, expulsándolo hacia el interior para contactar con las proteínas contráctiles durante el proceso de contracción muscular (activación de la fibra). La interacción entre la membrana y el retículo sarcoplásmico se lleva a cabo mediante el contacto del túbulo T con las cisternas terminales del retículo sarcoplásmico por medio, en el lado de la membrana, de una estructura proteica también sensible al voltaje conocida como «receptor de dihidropiridina» con capacidad de activar la región próxima del retículo sarcoplásmico, donde a su vez se estimula, ya en el lado del retículo, el receptor de rianodina, que no es otra cosa que un canal que cambia su conformación espacial y así permitir la apertura, determinando de ese modo la salida o no del calcio almacenado en el retículo. El almacenamiento lo permite la presencia del enzima calcio-ATPasa situado en la membrana del retículo sarcoplásmico y que lo bombea desde el líquido intracelular cuando se establece el reposo celular, manteniendo de ese modo baja la concentración en las cercanías de los sarcómeros. Dentro del retículo el calcio se mantiene unido a la molécula calsecuestrina con capacidad para mantenerse unida cada una a algo más de 40 iones de calcio. Con esta sistemática la llegada del potencial de acción permite en última instancia liberar calcio de manera masiva desde los depósitos sarcoplásmicos y así activar al sistema de proteínas contráctiles (figura 2-7).
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			Figura 2-7

			En reposo la tropomiosina cubre los sitios de unión para miosina sobre las moléculas de actina. El calcio intracelular aumenta su concentración de manera brusca e intensa cuando se produce la apertura de los canales del retículo, permitiéndose la unión a la troponina C; acto seguido, se desplaza la tropomiosina y de esa manera las cabezas de miosina pueden unirse a la actina. Los puentes transversos, después, girarán y el ATP se podrá hidrolizar. El último paso de este proceso es la rotura de otra molécula de ATP que se une para formar nuevos puentes transversos mientras el calcio se mantenga unido a troponina C.

			Las capacidades funcional y metabólica (figura 2-8) de las fibras están definidas por los tipos de unidades motoras, y en especial por las motoneuronas que las gobiernan (figura 2-9), de tal manera que neurona y fibras musculares tienen siempre una exacta armonía funcional:
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			Figura 2-8
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			Figura 2-9

			•Fibras lentas o tipo 1:

			Se contraen a una velocidad de 15 mm/sg y su relajación suele ser lenta. Contienen gran cantidad de mitocondrias y mioglobina que les aporta el color rojizo característico para así utilizar gran cantidad de oxígeno (ejercicio aerobio). Emplean de modo predominante para la obtención de energía el metabolismo oxidativo de las grasas, y muestran una vascularización sanguínea abundante, justificando su gran resistencia a la fatiga. Son músculos habitualmente dedicados a mantener la postura y pueden ser activados de modo sostenido durante largo tiempo.

			•Fibras rápidas o tipo 2:

			Se contraen de manera rápida, aproximadamente a 45 mm/sg, y su relajación es también relativamente apresurada. Dentro de esta tipología celular se diferencian 2 poblaciones:

			–Tipo 2A:

			Utilizan el metabolismo oxidativo-glucolítico, lo que obliga a una elevada actividad ATPasa de miosina. Son finas, la vascularización es intensa y contienen gran cantidad de mitocondrias y mioglobina. Usan la glucosa o las grasas y son bastante resistentes a la fatiga.

			–Tipo 2B:

			Utilizan vías metabólicas rápidas, glucolíticas, por tanto, presentan elevada actividad ATPasa de miosina, así como concentraciones intracelulares de glucógeno y enzimas glucolíticas. Son grandes en diámetro y pueden desarrollar una gran tensión en poco tiempo. Sin embargo, su limitada vascularización y las vías metabólicas efímeras las hacen poco resistentes a la fatiga. Se dedican, pues, al desarrollo de tensión elevada en un corto período de tiempo durante el ejercicio anaerobio, por ejemplo, los sprints. La escasa vascularización y contenido de mitocondrias y miosina las hacen pálidas a la visión directa.

			6. Reflejos en el sistema nervioso periférico

			En la médula se organizan 2 tipos diferentes de actividades reflejas, los reflejos de estiramiento de carácter segmentario denominado reflejos profundos o miotáticos, y los reflejos nociceptivos, polisinápticos, en cuya organización intervienen varios segmentos funcionales.

			6.1. Reflejo de estiramiento

			Los husos son receptores que se activan por el estiramiento del músculo. La finalidad es corregir cambios en la longitud de la célula, en concreto el excesivo acortamiento inmediato tras la contracción, y así retornar a la dimensión óptima que permita un rendimiento máximo en la actividad muscular urgente.

			•Cuando un músculo se estira las fibras extrafusales (fuera del huso muscular, esto es, fibras musculares convencionales que participan en la contracción muscular), se alargan de modo proporcional a las intrafusales (situadas dentro del huso, son fibras especializadas que reciben la información y desencadenan el reflejo), gracias a que mantienen una disposición paralela y comparten los elementos elásticos del tejido conectivo intra y perimuscular, lógicamente por estar en la espesura del músculo. Podemos desencadenar el reflejo al percutir el tendón, que no es otra cosa que alargar el músculo de manera «artificial» y externa de manera brusca.

			•Las fibras aferentes Ia reconocen la velocidad a la que se produce el cambio de longitud, y las tipo II propiamente la longitud de la fibra.

			•La activación de axones Ia estimula a las motoneuronas alfa que inervan el músculo homónimo ipsilateral provocando la contracción del mismo, o lo que es lo mismo su acortamiento. En suma, el estiramiento inicial se ha corregido con la acción opuesta, el acortamiento.

			•El acortamiento de las fibras extrafusales induce también el acortamiento de las intrafusales, y así se deja de activar el disparo de los axones Ia.

			•Una vez acortadas las fibras intrafusales se debe corregir la relativa elongación distal de los husos, y se hace a través de la activación simultánea de las motoneuronas gamma. Estas pequeñas motoneuronas espinales se encargan de activar la contracción de los extremos de las fibras intrafusales. Este fenómeno se conoce como «recargar» el huso.

			•Todo el sistema descrito está sujeto a un complejo control superior, modificador en buena medida y de modo continuo, del grado de excitabilidad del reflejo, atendiendo a las necesidades en ese momento.

			6.2. Reflejo de golgi

			Este reflejo, ya comentado, persigue la protección del músculo. Desencadena una brusca y rotunda relajación cuando aparecen fuerzas/tensiones bruscas y de gran intensidad; un ejemplo sería cuando nos lanzan un objeto muy pesado y tratamos de sujetarlo. En resumen, los fenómenos desencadenados son, primero la trasmisión rápida de la información derivada del alargamiento a estructuras superiores, desarrollando un efecto directo por estímulo de neuronas inhibidoras medulares que provocan la inactivación sináptica, y, por tanto, relajan el músculo con inmediatez.

			6.3. Reflejos nociceptivos (figura 2-10)
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			Figura 2-10

			Son reflejos que tienen como finalidad retirar una extremidad o región de la misma de agresiones graves y súbitas, por lo general por un estímulo doloroso. Son desencadenados de modo repentino y se ejecutan de manera vigorosa, brusca, potente, expresión de una respuesta motora masiva multisegmentaria. La traducción de todo este fenómeno es la retirada de la extremidad del foco del daño. En un reflejo participan segmentos medulares contiguos y múltiples sinapsis, coordinados por sistemas intrínsecos medulares como el fascículo propio. Son activadas fibras aferentes flexoras reflejas, que sinaptan sobre interneuronas. En el lado ipsilateral al estímulo se provoca la activación de motoneuronas de músculos flexores, así como la inhibición de motoneuronas de extensores, lo que mejora la eficiencia del movimiento. En el contralateral se produce el efecto contrario, relajación de flexores y contracción de extensores, lo que se denomina reflejo extensor cruzado, y que persigue la conservación del equilibrio.

			7. Estructuras anatomo-histológicas intraneurales

			7.1. Tejido conectivo

			El nervio periférico mayoritariamente es multifascicular y tan solo algunos son monofasciculares. En visión transversal, el aspecto del nervio es el de un círculo u óvalo con fascículos en su interior, distribuidos de manera bastante homogénea, aunque en número variable en relación al nervio y al trayecto concreto, y, por el contrario, heterogénea y desestructurada si se trata de un nervio enfermo, incluso en evoluciones incipientes. La envoltura perineural tiene una marcada hiperecogenicidad y un grosor suficiente para ser definido en caso de anormalidad neural. Tiene menores dimensiones en grosor que el epineurium externo, con un interior fascicular hipoecogénico en el que se incluyen endoneuro, vasos y fibras, estructuras mal diferenciables por su pequeño tamaño.

			Tejido conectivo neural.

			El endoneuro es tejido conjuntivo laxo, flexible, con una consistencia que no asume excesivas deformidades; está conformado por fibroblastos, abundante colágeno, células de Schwann, macrófagos, capilares, mastocitos perivasculares y líquido extracelular, todo ello expresado por un aspecto ecográfico homogéneo e hipoecoico. Se dispone en paralelo a las fibras nerviosas, entre la lámina basal de células de Schwann y perineuro, y conforme más cerca nos situemos del perineuro el colágeno será más grueso y compacto. El interior fascicular está aislado del ambiente extracelular por la barrera perineural hemato-nerviosa, presente también, aunque no tan eficiente, en los endotelios vasculares endoneurales.

			El perineuro se compone de capas de fibroblastos aplanados y rodeados de lámina basal. En nervios de gran tamaño la celularidad es escasa y las fibras de colágeno abundantes y elásticas, incluso los bordes presentan uniones estrechas que conforman una capa epitelioide más presente en el endotelio vascular, que colaboran a la función de barrera. La función protectora es tal que hace innecesaria la presencia de células del sistema inmune en el endoneuro a excepción de mastocitos.

			El epineuro es la cubierta más externa, que rodea y une los fascículos en su parte interna. Es una cubierta de tejido conjuntivo denso, grueso y fuerte formada sobre todo por un entramado de fibras de colágeno, sobre todo longitudinales y otras además gruesas y elásticas, fibroblastos, mastocitos y que se acompañan en la periferia de adipocitos. En la porción proximal de nervios craneales y espinales, el epineuro se continúa con la duramadre. Los nervios más distales, y, sobre todo, cuando se van ramificando, presentan un epineuro menos grueso incluso casi ausente en los nervios y ramas más pequeñas, y de la misma manera ocurre con el perineuro. En los trayectos más distales el endoneuro se reduce a un conjunto de fibras reticulares que rodean axones y células de Schwann. Esta es la transición trayecto nervio-raíz con respecto a nervio periférico.

			7.1.1. Principios biofísicos básicos del tejido conectivo

			El tejido endoneural se organiza alrededor de cada fibra nerviosa conformando lo que conocemos como tubo endoneural. El endoneuro restante distribuido entre los tubos es laxo, elástico, con cierta resistencia a la tracción y compresión, aunque la menos importante de las que existen en el nervio. Es el perineuro quien más se ocupa de esas funciones, mantiene la presión intrafascicular además de conformar la famosa barrera de difusión hemato-neural. Los fascículos están envueltos por tejido conectivo areolar denominado epineuro interno que protege de la compresión y los separa del medio externo. El epineuro externo conforma una superficie de cierta dureza que le da un aspecto y textura de cordón, permitiendo su fácil separación y protección de los elementos externos. Alrededor se sitúa el mesoneuro o tejido paraneural, constituido como una vaina laxa a modo de malla, suelta, casi libre, de tejido fundamentalmente conectivo que separa el nervio de las estructuras externas como vasos, músculos, fascias, otros nervios, ocupándose de mantener una ligera unión con el nervio, permitiendo alguna movilidad y desplazamientos sobre esos tejidos, como puede ocurrir en los trayectos a través de grandes articulaciones. En cualquier caso, no puede considerarse en sentido estricto una capa neural, tan solo una cierta unión entre nervio y lo que le rodea.

			Cuestión principal en el entendimiento de la función neural es la distribución de los fascículos. Estos cambian constantemente a lo largo de la longitud del nervio, dividiéndose en ramales y uniéndose poco más adelante, lo que conforma un complejo de aspecto plexiforme (figura 2-11). Con esta distribución fascicular en apariencia extraña se colabora en la protección a agresiones externas favoreciendo la dispersión de las fuerzas, de las energías trasmitidas al nervio. El número de fascículos en cada punto varía de manera amplia, entre 1 y 100, siempre dependiendo del nivel anatómico o trayecto. Así, por ejemplo, los nervios mediano o cubital tienen fascículos más grandes y menos numerosos en brazo, mientras que al contrario en antebrazo y muñeca-mano. De este modo, también los fascículos serán más pequeños y numerosos en los trayectos que cruzan una articulación porque así se incrementa la resistencia al igual que un cable del mismo tamaño es más fuerte y flexible si se compone de muchos filamentos.

			[image: ]

			Figura 2-11

			Otro componente que tiene influencia en la resistencia neural a agresiones es la cantidad porcentual de tejido epineural y en menor medida endoneural intrafascicular con la que colabora en la determinación del área de sección transversa (AST), que, en general, viene a ser de un 30 %-70 %; suponen un elemente altamente protector de incrementos de presión intraneural resultado de compresiones externas, elongaciones o aumento del volumen del contenido neural. Tan solo en la raíz no existe esta distribución o separación fascicular. En los recorridos más proximales las fibras no se sitúan en localizaciones concretas o con una somatotopia definida, sin embargo, a nivel más distal sí presentan una distribución más concreta y previsible. En cualquier caso, en los trayectos proximales, aunque las fibras estén entremezcladas aquellas que se ocupan de estructuras localizadas en regiones proximales tienden a situarse más superficialmente y así alcanzarlas con rapidez. En zonas intermedias y, sobre todo, distales, aunque también las fibras estén entremezcladas tienden a tener localización relativamente concretas y superficiales, dejando ver una somatotopia bastante definida.

			Por otro lado, se han hecho intentos de relacionar el AST con el número de fibras, pero no es tan fácil, en especial por la variabilidad del tamaño de las mismas, por la cantidad de tejido endoneural intrafascicular, el nivel de ramificación intrafascicular, la distribución de las ramas y el nivel del nervio en el que se estudia. En resumen, no es un parámetro que pueda relacionarse con enfermedad.

			7.2. Fuerza y elasticidad

			El nervio en su lecho sigue un curso ondulado, serpenteante, así como los fascículos en el epineuro y las fibras y sus tubos en el endoneuro intrafascicular. Todo ello está ideado en buena medida para resistir mejor la elongación y, en general, el daño cuando se aplica una fuerza sobre el nervio. La tracción primero provoca deformidad-estiramiento, tanto de nervio como de fascículos, pero en principio no de las fibras; de este modo, se absorbe y neutraliza la energía desarrollada como si se tratara de una estructura elástica. Con el incremento de la fuerza las fibras acabarán por estirarse y deformarse, con mayor frecuencia, con resultados negativos, que si son suficientes romperán epineuro y perineuro, aunque sigan comportándose como medios anatómicamente íntegros, de hecho, en este sistema es quizás el perineuro el que presenta las propiedades elásticas más relevantes. Los factores que intervienen son magnitud de la fuerza, el ritmo o variabilidad en su aplicación, la duración y la estructura fascicular sobre la que se aplica. La rotura de las fibras ocurrirá, en general, cuando la elongación supere el 4-5 % de la longitud del segmento neural, a pesar del comportamiento de epineuro y fascículos. En cualquier caso, los grandes movimientos que puedan producir estructuras anatómicas sobre trayectos neurales como pueden ser grandes articulaciones no tienen magnitudes suficientes para provocar daño en las fibras nerviosas.

			Otro aspecto importante es el estrechamiento neural resultado de la aplicación de una fuerza externa sobre el nervio. El efecto más importante es el incremento de presión intraneural y la consiguiente deformidad y disfunción de fibras, así como de la microcirculación. Es especialmente importante el epineuro, y, sobre todo, el interno, en la protección al daño neural que separa los fascículos, porque funciona como un «amortiguador» disipando tensión (fuerza x distancia), lo que permite evitar efectos perniciosos sobre fascículos y fibras. De este modo, si los fascículos son grandes y están muy juntos habrá poco tejido epineural interno, exponiéndose más al daño que si fuera al contrario. El ejemplo más claro es la agresión sobre el nervio ciático en trayectos muy proximales de la extremidad inferior, en la que el mayor daño producido se da en la rama peronea en la que hay muchos fascículos y poco tejido epineural, al contrario que en el ramal tibial posterior. Si además sumamos el hecho de que la rama peroneal tiene mucho menor tejido adiposo en el epineuro externo-mesoneuro hace que disminuya el deslizamiento neural y una posible colaboración elástica ante la tracción.

			7.3. Sistema vasa-nervorum

			El nervio tiene un sistema vascular propio, constituido por un entramado de vasos en el que la arteria nutricia discurre paralela al nervio, de la que surgen otras perpendiculares que penetran perforando el epineuro externo para distribuirse de manera arborificada en el epineuro interno (figura 2-12). En este punto las ramas arteriales se dirigen al fascículo atravesando el perineuro, y ya en el interior establecen el sistema capilar arteriolar-venular como ocurre en cualquier intersticio (figura 2-13). La salida se realiza por vénulas drenantes con un recorrido contrario y especular al arterial. El intersticio, tisular, básicamente constituido por estructuras endoneurales se nutre mediante un tránsito que incluye nutrientes de bajo peso molecular, oxígeno, iones y agua, y que drena en la vénula el agua y los desechos mediante un delicado juego de presiones, en especial hidrostática (PH) y oncótica (π), conocido como ley o ecuación de Starling, ya comentada en capítulo 1, por la que grosso modo se constituye un gradiente de mayor a menor presión desde arteriola a vénula garantizándose el sentido de ese flujo. A nivel de la entrada de la arteria en el perineuro se encuentra la barrera hemato-neural, que vendría a ser el homólogo de la hemato-encefálica del sistema nervioso central. Consiste en la presencia de potentes y estrechas uniones entre células y componentes conectivos internos del perineuro y células endoteliales del capilar que consigue separar y aislar la región intraneural de la exterior (figura 2-14), es decir, supone una pared en principio infranqueable para el paso de grandes moléculas (anticuerpos, complejos proteicos de diversa función, en general, grandes moléculas, etc.) y, por supuesto, de células (inmunológicas, neoplásicas, además de bacterias y virus). Otro aspecto es la particular disposición de las arterias neurales, con un doble sistema, una extrínseca que proporciona flujo de la zona proximal a la distal y otra intrínseca paralela, pero en sentido contrario, con anastomosis entre ellas, y que se constituyen así para asegurar una mejor irrigación. Y, por último, otro aspecto destacable es la presencia de estrechamientos venosos a modo de válvula a nivel del paso a través del perineuro (figura 2-15) por el que situaciones de compresión y, sobre todo, de elongación-tracción producen un estrechamiento-colapso que comprometen el drenaje, generando retención de agua y desechos en el intersticio con el añadido de la hiperosmolaridad local.
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			Figura 2-12
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			Figura 2-13
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			Figura 2-14
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			Figura 2-15
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