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Resumen

Anatomia microscépica del hipocampo con correlaciones funcionales

El cerebro humano es un érgano complejo por su estructura y funcion, pero se considera
vital por ser el principal centro de control y comando para el resto del organismo. El
hipocampo es una estructura cerebral compacta, alargada y curva , descrita por primera
vez por el anatomista del siglo XVI Giulio Cesare Aranzio quien hizo una semejanza con
la forma del caballito de mar .

El hipocampo pertenece al sistema limbico y desempefia un papel importante en la
memoria y el aprendizaje, ademas es una de las estructuras cerebrales donde ocurre un
fendmeno Unico del cerebro humano, y es la heurogénesis, formacion de nuevas neuronas,
proceso que resulta afectado en enfermedades como el Alzheimer. El objetivo de este
trabajo es realizar una revision de literatura de la morfologia del hipocampo profundizando
en sus caracteristicas microscoépicas, con ayuda de la descripcion de algunas placas

histol6gicas del mismo, y asi realizar una correlacion con el papel funcional del hipocampo.

Palabras clave: (hipocampo, neuronas, neurogénesis, plasticidad neuronal).


https://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Giulio_Cesare_Aranzio&action=edit&redlink=1

X Titulo de la tesis o trabajo de investigacion

Abstract

Microscopy anatomy of the Hippocampus in relations to its functions.

The human brain is a complex organ due to its structure and function, but it is considered
vital as the main control and command center for the rest of the organism. The
hippocampus is a compact cerebral structure, enlarged and curved. that was first described
in the 19th century by the anatomist Giulio Cesare Aranzio, who noted its similarity to the
seahorse shape.

The hippocampus belongs to the limbic system and plays a critical role in memory
and learning, Additionally, a unique phenomenon occurs: neurogenesis, the
formation of new neurons,This process can be affected by illnesses such as
Alzheimer's. The objective of this work is to conduct a literature review of the
hippocampus's morphology by delving into its microscopic features through the
description of histological samples and correlating them with the functional role of

the hippocampus.

Key words: (hippocampus, neurons, neurogenesis, neuronal plasticity)
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1.Introduccion

El Sistema Nervioso Central (SNC), tiene la capacidad de percibir y responder a estimulos
extrinsecos e intrinsecos, y es el encargado de integrar el funcionamiento de los sistemas
gue componen a un organismo, asi como de coordinar y controlar las interacciones con su
medio (Vladimir et al., 2020)

El hipocampo es una estructura importante en la composicién cerebral humana y de otros
mamiferos, relacionada con la memoria, el aprendizaje y con otras funciones mentales
superiores. El estudio de los aspectos morfolégicos del hipocampo, permite la comprension

de la importancia clinica.( Hernandez et al., 2015)

La anatomia Macroscopica del Hipocampo, estd formada por un conjunto de tres
estructuras arquicorticales (es decir, una corteza organizada en tres capas): el subiculum,
el asta de Amon y el giro dentado o fascia dentada(Orta-Salazar et al., 2013). Esta
estructura se divide en cuatro campos: CA1, CA2, CA3 y CA4, los cuales estan constituidos
por una capa densa de células piramidales. Una caracteristica especial del campo CA3,
es que los axones que se extienden desde sus células piramidales se conocen
como colaterales de Schaffer. Estas fibras se proyectan de regreso hacia la region CAly se
relacionan con plasticidad neuronal.(Mazher et al. 2021). El hipocampo se diferencia
funcionalmente en dos regiones: la region dorsal, la cual se encarga del procesamiento
espacial, mientras que la region ventral de los procesos de ansiedad y control inhibitorio

del comportamiento .(Vladimir Flores, 2015)

Las primeras menciones del hipocampo se deben a Arancio (1587) un anatomista del siglo
XVI, quien lo describié como una protrusion en el ventriculo lateral temporal parecida a un
caballito del mar y que estaria formada por una cabeza dotada de circunvoluciones, por un

cuerpo y una cola (Hernandez et al., 2015)



2 Introduccién

La histogénesis es un proceso dedicado a la formacion de nuevos tejidos que se da a partir
de células indiferenciadas provenientes de las tres capas germinales (endodermo,
mesodermo y ectodermo) en el cerebro también existe un proceso para generar nuevas
células neuronales, se le denomina neurogénesis donde a partir de células madres o
progenitoras se generan nuevas neuronas(Gerardo Ramirez et al., 2007). La formacion de
nuevas células nerviosas se da mediante procesos de reparacién y se conocen como
“nichos neurogénicos” caracterizado por una alta presencia de células madre y precursores
guimicos especificos, tales como la GFAP (proteina glial fibrilar &cida) y la NCAM
(Molécula de Adhesion Celular Neural) entre otros. (Hernandez et al., 2015) .Se ha
demostrado que con el paso de los afios pueden existir alteraciones estructurales y
morfoldgicas en las poblaciones neurales del hipocampo lo cual puede afectar el proceso
de neurogénesis, relacionandose con enfermedades neurodegenerativas como Alzheimer,
siendo esta la principal causa de demencia, originando cambios cognitivos y de la

personalidad del individuo.(Beauquis et al., 2014)

En la presente monografia se presentard una descripcion de placas histolégicas de
hipocampo, tomadas del Laboratorio de Histotecnologia de la Universidad Nacional de
Colombia y a lo largo de la misma, se describira la morfologia celular del hipocampo y sus

diversas funciones incluyendo el proceso neurogénico.
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2.0bjetivos

2.1 Objetivo General

e Realizar una descripcion y revision de literatura enfocada en la morfologia del
hipocampo con énfasis en el ambito microscépico con ayuda de placas histolégicas.

2.2 Objetivos especificos

e Revisar y describir las placas histolégicas del hipocampo, existentes del laboratorio de
histotecnologia de la Universidad Nacional de Colombia

¢ Realizar una busqueda de literatura relacionada con los hallazgos de las placas
histol6gicas del hipocampo

e Correlacionar los aspectos morfolégicos del hipocampo con la importancia funcional.
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3.Justificacion

Es de gran interés buscar informacion enfocada al estudio de una de las regiones del
cerebro humano con funciones importantes relacionadas con la memoria, el aprendizaje y
la plasticidad neuronal como lo es el hipocampo, haciendo énfasis en la anatomia

microscopica, y resaltando su importancia funcional.

El estudio microscopico del hipocampo humano se realiza mediante el uso de placas
histol6gicas que hacen parte de los archivos del departamento de morfologia de la
Universidad Nacional de Colombia , con el propésito de establecer mediante
observaciones morfol6gicas, las caracteristicas del hipocampo, teniendo como base esta
informacion se procedera a busqueda de literatura que argumente los hallazgos de estas
placas y determinar las relaciones funcionales del hipocampo con sus caracteristicas

morfoldgicas.
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4.Metodologia

Se revisara el material preexistente de colecciones histolégicas de hipocampo humano de
la unidad de histologia de la facultad de medicina de la Universidad Nacional de Colombia,
realizadas con método azul luxol con medio de contraste de hematoxilina, el cual se utiliza
para visualizar la mielina en el tejido nervioso, y diferenciar sustancia blanca de sustancia
gris y asi identificar estructuras neuronales, creando material fotogréafico que se incluye en

el presente trabajo.

Los métodos empleados en esta monografia se basaron en la busqueda en bases de datos
como Medline, EMBASE, PubMed, LILACS, revistas cientificas como Annals of anatomy,
Nature, Revista Internacional de Morfologia. Las palabras claves se usaron en espafiol e
inglés y fueron las siguientes: Hipocampo, asta de Amén, giro dentado, subiculo, corteza
entorrinal, células neuronales, neurogénesis, glia, sistema nervioso central, también se

realiz6 combinacién de estos términos para generar un mayor resultado de literatura.

Con el propésito de ampliar la informacion se consulto libros del campo de la investigacion
en el area de la neuroanatomia. El tiempo de publicacion tanto de los libros como de los
articulos no es un parametro de exclusion, teniendo en cuenta que la informacion resulta

ser limitada y algunos documentos antiguos aportan informacion (til.






5. Referente Tedrico

5.1 Sistema Limbico

A nivel etimolégico la palabra "limbico" significa "frontera". Originalmente, el término
"limbico" se usaba para describir las estructuras fronterizas alrededor de las regiones
basales del cerebro, sin embargo, con el paso del tiempo y del conocimiento sobre las
funciones del sistema limbico, el término sistema limbico se ha ampliado para referirse a
todo el circuito neuronal que Controla el comportamiento emocional y los impulsos

motivacionales. (John E. Hall, 2021) .

Broca describi6 el “gran I6bulo limbico” del cerebro como una gran circunvolucién cerebral
gue se encuentra medialmente y envuelve el tronco del encéfalo y es comun a todos los
mamiferos (Broca, 1878). Se pensaba que el I6bulo limbico era importante en el olfato
debido a sus densas conexiones con la corteza olfativa y a menudo se lo

denominaba rinencéfalo (cerebro del olfato).(Hamner et al., 2010)

El sistema limbico esta compuesto por varias estructuras corticales y subcorticales que
participan en una intrincada red de conexiones para regular el comportamiento, la
memoria, las emociones, las funciones homeostaticas y el estado motivacional (Drake et
al., 2015) a su vez el I6bulo limbico incluye un area en forma de anillo de estructuras
corticales que bordean el tronco del encéfalo. Estas é&reas corticales incluyen la
circunvolucion cingulada, la circunvolucion parahipocampal y el &rea subcallosa.(Alan R.
Crossman et al. 2010) Lateralmente, la corteza insular también participa en la funcién del

sistema limbico. Las estructuras nucleares del sistema limbico incluyen la amigdala, la
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formacion del hipocampo, los ndcleos talamicos anterior y medio dorsal, los nucleos

septales en el prosencéfalo y el nlcleo accumbens. (Drake et al., 2015)

El hipocampo es una estructura del sistema limbico que participa en el procesamiento de
la memoria y es una de las tres regiones en donde se lleva a cabo la generacion
de neuronas de manera constitutiva (Bernabé Ramirez-Rodriguez et al., 2016)

Otra estructura que hace parte del sistema limbico es el hipotalamo el cual tiene vias de

comunicacion bidireccional con todos los niveles de este sistema. (John E. Hall, 2021)

5.2 Anatomia del hipocampo

El hipocampo es una estructura curva en forma de S, ubicado en la region medial del [6bulo
temporal, constituye la parte principal de la arquicorteza y est4 rodeado por el giro
parahipocampico. Esta formado por el asta de Ammaon, o hipocampo propiamente dicho y
giro dentado. (Pozo & Arce, 2018).Dentro de sus limites estructurales generales, el
hipocampo esta formado por dos capas de neuronas en forma de C claramente
entrelazadas: la capa piramidal (estrato piramidal) y la circunvolucion dentada (fascia
dentata). La capa piramidal se ha denominado ademas cuerno de Ammaén (microfotografia
1) .(Thomas et al., 2008). En la superficie dorsal del hipocampo se encuentra una banda
gruesa de fibras nerviosas llamada fimbria, la cual se separa del hipocampo por debajo del
cuerpo calloso y se continta con el fornix, arqueadndose hacia los cuerpos mamilares.
(Kahle W et al., 2003)

Anatdmicamente se divide en tres segmentos: la cabeza, el cuerpo y la cola (Figura 1). El
alveo es una estructura que cubre la regién del hipocampo que protruye dentro del cuerno
temporal del ventriculo lateral, y es la principal via hipocampica eferente. El alveo contindia
medialmente para formar la fimbria, la cual a su vez se une para formar el fornix. El cuerno
de Ammon (CA) se divide en 4 regiones de acuerdo a sus caracteristicas celulares, CA1,
CA2, CA3 y CA4. CA1 se encuentra adyacente al subiculo y es la region mas grande

(Figura 2).(Barragan Campos et al., 2015)
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cuerpo

cabeza

(Figura 1) :Representacion tridimensional de los segmentos del hipocampo.
(Barragan Campos et al., 2015)
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\
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fissure

Parahippocampal
gyrus

Collateral .—
suicus

(Figura 2) Anatomia estructural del hipocampo
(Pozo & Arce, 2018)
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5.2.1 Formacion del hipocampo

Se pueden distinguir dos zonas del hipocampo, la formacion hipocampal y la formacién

parahipocampal.

1. La formacién hipocampal se compone de giro dentado, hipocampo o asta de

Amén y subiculo. Estas estructuras son alocorteza, y por tanto tienen tres capas.

2. La formacion parahipocampal se compone de la corteza entorrinal, una
mesocorteza, es decir, tienen un nimero de capas variable; y la corteza perirrinal

y postrinal, una isocorteza (seis capas).(Duvernoy & Cattin, 2013)

5.2.2Areas de la formacion hipocampal

5.2.2.1 Giro dentado

El giro dentado es una banda delgada de corteza situada medialmente a él asta de Ammon
y delimita, en la parte interna del I6bulo temporal, la fisura del hipocampo. debe su nombre
a una serie de surcos transversales que muestra en su superficie.(Bustamante, 2001)
medialmente se separa del giro parahipocampal por el surco del hipocampo y de la fimbria
por el surco fimbriodentado (figura 3). Su importancia radica en que es uno de los lugares
del sistema nervioso junto con el bulbo olfatorio donde se produce el fenédmeno de la
neurogénesis adulta, ya que existen alli células madre con la capacidad de generar nuevas

poblaciones neuronales. (Gonzalez-Marrero et al., 2021)

El Giro dentado del hipocampo se encuentra implicado en los procesos de aprendizaje y
memoria, en particular en el establecimiento y utilizacion de representaciones espaciales.
se ha demostrado que el aprendizaje espacial incrementa tanto la proliferacion como la
supervivencia de las nuevas neuronas, promoviendo la neurogénesis.(Francisco et al.,

2011). Ademas, existe un sistema interneuronal interconectado que juega un papel
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fundamental en la coordinacion de la actividad poblacional de la circunvolucion dentada y
el cuerno de Ammon.(Sik et al., 1997)

(Figura 3), vista coronal-oblicua del cuerpo del hipocampo : cuemo de Ammon
(CA), alveo (al), giro dentado (d), fimbria (f), surco fimbriodentado ( fds), surco del
hipocampo (hs), giro parahipocampal (phg), vena basal (bvr).

(Thomas et al., 2008)

5.2.2.1.1 Histologia del giro dentado

El giro dentado esta formado por 3 capas: polimorfica, granular y molecular.

capa molecular esta constituida por dendritas de células granulares dentadas y por fibras
de la via perforante que son originadas en la corteza entorrinal, en esta capa también se
pueden encontrar células piramidales en canasta y células de la capa polimérfica. Las
células en canasta son un tipo de interneuronas inhibitorias que tienen un cuerpo celular
multipolar en forma de triangulo localizadas en lo profundo de la capa molecular. Estas
neuronas tienen espinas dendriticas que permanecen en la capa molecular y se han
denominado células asociadas a la via perforante de la capa molecular esta via es la



12

Anatomia microscopica del hipocampo con correlaciones funcionales

principal fuente de informacion cortical a la formacion del hipocampo (figura 4-5). (Juan
Olivares, 2014)

Y/
0'0

Capa granular esta constituida por células granulares densamente empaquetadas,
estas células tienen una forma eliptica, y un arbol dendritico en forma de cono
formado por las puntas de dendritas espinosas, las cuales se extienden por toda la
capa molecular y finalizan justo en la fisura del hipocampo o en la superficie
ventricular. Ademas de las células granulares, también existen otras neuronas que
se localizan en los limites de la capa granular y la polimérfica. Por ejemplo, el
cuerpo celular de las células dentadas piramidales en canasta, con frecuencia se
localiza justamente en el borde de la capa de células granulares y de la capa
polimérfica. La capa de células granulares rodea una region celular, conocida como
capa de células polimorficas, que constituyen la tercera capa del giro dentado (Juan
Olivares, 2014) . Las células granulares se proyectan hacia las neuronas
piramidales del area CA3 del hipocampo y estas mandan el impulso a las neuronas
piramidales del area CA1l. Las neuronas piramidales CA1 se encargan de proyectar
finalmente al Subiculo Dicho circuito sinaptico el cual tiene por objetivo generar un
impulso con mayor excitabilidad desde las capas superficiales de la corteza
entorrinal hasta las capas mas profundas (figura 4-5) ( Andersen, 2006)

Capa polimdrfica esta constituida por un gran nimero y variedad de células; sin
embargo predominan las células musgosas. Las células musgosas también reciben
el nombre de células triangulares o estrelladas por su forma triangular o multipolar.
La caracteristica mas notable de estas células es que todas sus dendritas
proximales estan cubiertas por espinas muy grandes y complejas, llamadas
excrecencias espinosas, estas son los sitios de terminacién de los axones de las
fibras musgosas, cuya funcion es la de dirigir la codificacién de nueva informacién.
(figura 4-5) (Carasatorre, 2016) .

Las excrecencias espinosas también se observan en las dendritas proximales de
las células piramidales CA3, estas no son tan densas o tan complejas como en las
células musgosas. Las dendritas distales de las células musgosas tienen espinas
pedunculadas tipicas que parecen ser menos densas que las de las dendritas

distales de las células piramidales del hipocampo (Juan Olivares, 2014). Es
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importante mencionar que esta capa recibe aferencias moduladoras del septum
(fibras colinérgicas), del locus ceruleus (noradrenalina), de los nucleos rostrales del
rafe (serotonina) y de los nucleos tuberomamilares (histamina),las aferencias
dopaminérgicas que recibe el giro dentado desde el area tegmental ventral son
dispersas y afectan todas las capas . (Puelles, 2008)

(Figura 4) El giro dentado (GD) esta dividido entre la capa molecular (CM) y la capa de células
granulares (CCG) y la capa polimérfica (PL)
(Juan Olivares, 2014)
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/| ‘~ ) 7 /

\

(Figura 5) células del hipocampo, sus principales caracteristicas y su ubicacion. Abreviaturas: capa
molecular (cm), capa polimorfica (cp), capa de células granulares (ccg), capa de células
piramidales (ccp).

(Juan Olivares, 2014)

5.2.2.2 Astade AmoOn

El asta de Ammon o hipocampo propiamente dicho es una porcién de arquicorteza
invaginada ubicada en el interior de la prolongacién temporal del I6bulo temporal del
ventriculo lateral, en su parte anterior termina en forma de tres o cuatro engrosamientos
o digitaciones del hipocampo(Bustamante, 2001). La cara superior del asta de Ammon
genera una protrusion en la cavidad ventricular donde la sustancia gris del hipocampo
esta cubierta por una delgada capa de sustancia blanca denominada alveo del
hipocampo el cual se dirige hasta los pilares del férnix ; en su parte inferior , la sustancia
gris del hipocampo se continua con una estructura denominada subiculo (figura 2,3y 7).
(Latarjet, 2004)
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(Figura 7) Anatomia microscopica del hipocampo humano. Corte de hipocampo tefiido con
Cressyl violet para ilustrar la organizacion microscopica de la estructura. Las lineas
punteadas delimitan las regiones CA1 a la CA4 y el subiculo (SUB). Barra de calibracion:
100 pm. DG: Giro dentado con porciones internas (DGi) y externas (DGe), HF: Remanente
de fisura hipocampal, ALV: Alveo, FIM: Fimbria.

(Patricia Araneda, 2015)

5.2.2.2.1 Histologia del Asta de Amon

El asta de Amén posee tres capas: molecular, piramidal y polimorfa, cuyas dendritas y
axones se ordenan en tres laminas, el estrato oriens, estrato radiado y estrato lacunoso
(figura 6,8). La capa piramidal esta formada por neuronas piramidales grandes y pequefias,
asi como por neuronas tipo Golgi Il o interneuronas(Escobar Alfonsol, 2007). La hilera de
neuronas piramidales se subdivide segun la clasificacion realizada por el dltimo discipulo
directo de Cajal, Lorente de N6 (1933), en cuatro sectores denominados CA, las siglas CA
corresponden a las iniciales cuerno de Ammon, empleadas para delimitar los pasos
fronterizos existentes en el seno del asta de Amon.(Iniesta, 2014)
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La zona CA1 esta formada por células piramidales pequefias, mientras que la CA2 y CA3
se caracteriza por su composicién de células piramidales de mayor tamafio. Las distintas
areas estan estratificadas, especificamente la capa mas interna estd compuesta por un

estrato rico en fibras llamado el alveus o sustancia blanca (Juan Olivares, 2014)

La zona CAL, el estrato piramidal consta de 4-6 capas, mientras que en CA2, estan
dispuestas en 3—4, en CA3, estan dispuestas en 2 a 5 capas con un grueso monticulo de
axones. El CA4 se encuentra en la concavidad de la circunvolucion dentada, siendo esta
la capa polimorfica profunda de la circunvolucion dentada (microfotografia 2,4,5).(Mazher
& Hassan, 2021)

En cuanto a las conexiones hipocampales, las principales aferencias provienen de la
corteza entorrinal a través de la via perforante, cuyos axones terminan en su gran mayoria
en la capa molecular del giro dentado y algunos en el subiculo e hipocampo. Las células
granulares se proyectan a la capa molecular de CA3, cuyas neuronas se proyectan a CAl
y estas finalmente al subiculo. El subiculo también recibe proyecciones modestas del
complejo amigdalino (figura 9).(Patricia Araneda, 2015)

Las eferencias del hipocampo, una parte importante se origina a partir del subiculo y
algunas del hipocampo propiamente. Sus axones ingresan al alveo y se unen para formar
la fimbria del hipocampo, que continda como el fornix. Las fibras glutaminérgicas siguen
por la extensién del fornix, alguna cruzan la linea media en la decusacién hipocampal hasta
el cuerpo calloso. A nivel de la comisura anterior el férnix se divide en pre-y post-comisural.
Las fibras del subiculo forman el férnix post-comisural y algunas terminan en los nucleos
mamilares mediales, en tanto que otras lo hacen en el hipotalamo y ndcleos del talamo
dorsal. Las fibras del hipocampo forman el fornix pre-comisural y llegan al nucleo septal,
areas mediales de la corteza frontal, nacleos anterior y preéptico del hipotdlamo y nucleo

accumbens (Patricia Araneda, 2015).

Los circuitos reverberantes CA1 a CA4 fueron descritos por Rafael Lorente de N6 (1902-
1990), al explicar el bucle trisinaptico integrador de esta zona segun el siguiente esquema:
1. corteza entorrinal — giro dentado; 2. giro dentado — CA3; 3. células piramidales de CA3

— axones colaterales de asociacion en CA3 y CAl(figura 9) (Iniesta, 2014).
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(Figura 6) lzquierda: secciones coronales tefiidas con H&E (hematoxilina y eosina) a través del cuerpo del hipocampo
con ampliacion del area del cuadro (derecha) que muestra el alveo (1), el estrato oriens (2), el estrato piramidal (3), el
estrato radiado (4), el estrato lacunoso (5), el estrato molecular (6) estrato molecular del cuemo de Ammoén (7) estrato
granuloso de la circunvolucion dentada (8), capa polimorfica (9), subcampos del cuerno de Ammén (CA1 — CA4),
fimbria (f), circunvolucion dentada (d), region hiliar (h), subiculo {s) , surco hipocampico vestigial (puntas de flecha).
(Thomas et al., 2008)

(Figura 8) Secci hi pales y sus tivas vias en condicion normal .

P

1) Direccion de fibras excitatorias perforantes entrantes. 2) Trayectoria axonal en la via de las
fibras musgosas a CA3. 3) Posicion y orientacion de una célula piramidal normal con su dendrita
apical que se extiende desde el esirato radiado al estrat lecular. 4) A colaterales de
Schaffer conectando las neuronas de CA1 con las neuronas del subiculo

(Patricia Araneda, 2015)
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(Figura 9) Dibujo de los circuitos en el hipocampo adulte. La fradicional via excitatoria trisinaptica (Corteza
entorrinal (CE)-giro dentado (GD)-CA3-CA1-CE) es descrita por las flechas de colores. Los axones de las
neuronas de la capa Il de la corteza entorrinal (CE) proyectan hacia el giro dentado a través de la via
perforante (VP), incluyendo la via perforante lateral (VPL).

(Juan Olivares, 2014)

5.2.2.3 Subiculo

El subiculo es una estructura fundamental pero poco investigada ubicada entre el
hipocampo propiamente dicho y la corteza entorrinal y otras cortezas, asi como una
variedad de estructuras subcorticales (figura 2).(S. O’'Mara, 2005). Esta compuesto por tres
capas principales: una capa molecular, continua con los estratos del campo CALl del area
adyacente del hipocampo; una capa de células piramidales agrandada que contiene el
soma de las neuronas principales; y una capa polimérfica. El empaquetamiento celular en
la capa piramidal del subiculo es méas suelto que el observado en el area CAl del
hipocampo.(S. M. O’'Mara et al., 2001)

La capa celular principal del subiculo esta poblada por grandes neuronas piramidales: son
consistentes en su forma y tamafio y extienden sus dendritas apicales hacia la capa
molecular y sus dendritas basales hacia porciones mas profundas de la capa de células
piramidales (Insausti & Amaral, 2004) .Entre las células piramidales hay muchas neuronas
mas pequefias; estas se consideran las interneuronas del subiculo.(S. O’Mara, 2005)
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El subiculo es la principal estructura de salida del hipocampo. Sugieren que la proyeccion
de CAL al subiculo esté organizada en un patrén simple, con todas las porciones de CA1
proyectdndose al subiculo y todas las regiones del subiculo recibiendo proyecciones de
CAl.(Insausti & Amaral, 2004). El subiculo recibe informacion cortical de las cortezas
entorrinal, perirrinal y prefrontal, a las que devuelve proyecciones importantes y
prominentes; también recibe informacién y distribuye a otras cortezas secundarias y
terciarias. El patron particular de convergencia de estas numerosas entradas corticales en

las neuronas subiculares desempenfa un papel clave.(S. O’Mara, 2005)

e Funciones del subiculo anivel dorso-ventral: el componente dorsal parece estar
relacionado principalmente con el procesamiento de informacion sobre el espacio,
el movimiento y la memoria, mientras que el componente ventral es principalmente
una interfaz entre la formacién del hipocampo y el eje hipotalamico-pituitario-
suprarrenal. Las neuronas subiculares tienen entradas convergentes, tanto desde
dentro como desde fuera de la formacién del hipocampo, y que el patrén particular
de convergencia de las entradas neuronales determina las propiedades de
respuesta de las neuronas subiculares en el subiculo dorsal y ventral. (S. O’'Mara,
2005)

5.2.3 Formacion parahipocampal

5.2.3.1 Corteza entorrinal

La corteza entorrinal es un centro importante dentro del I6bulo temporal medial que media
la comunicacion hipocampo-neocortical. En conjunto la corteza perirrinal adyacente y la
corteza parahipocampal, estas regiones del cerebro forman un circuito neuronal que es
fundamental para el aprendizaje y la memoria.

Sin embargo en estudios en roedores sugiere que existen dos vias de entrada paralelas
gue transmiten informacion espacial y no espacial al hipocampo a través de la corteza

entorrinal (Maass et al., 2015).
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5.2.3.2 Corteza perirrinal y postrinal

La corteza perirrinal estd compuesta por las areas 35 y 36, dos regiones fuertemente
relacionadas con la fisura rinal. Presenta unas neuronas llamadas piramidales de espinas
tardias, que almacenan informacion y la trasmiten a intervalos temporales determinados,
y de esta manera estar envueltas en la integracién cortical de la informacion. Por su parte,
la postrinal se divide en ventral y dorsal.(Philippe Taupin, 2007)

Estas dos regiones tienen conexiones corticales, que en general se trata de aferencias de
corteza temporal ventral, desde region auditiva, somatosensorial y gustativa. Ademas, a la
corteza postrrinal llegan fibras desde corteza visual asociativa y corteza parietal. Y
conexiones subcorticales reciprocas con la amigdala, y proyecciones desde la perirrinal al
ndcleo acumbens, a regiones taldmicas (al ndcleo anteromedial), y al nucleo

supraquiasmatico.(Philippe Taupin, 2007)

5.3 Neurogénesis

El término neurogénesis en el cerebro humano adulto fue concebido en los afios 1960 por
Joseph Altman, revisado en los afios 1980 por Fernando Nottebohm y confirmado en los
afios 1990. (Abdissa et al., 2020) La neurogénesis es el proceso por el cual se forman
nuevas neuronas a partir de células madre neuronales en el cerebro, las cuales son células
multipotentes y autorrenovables. Aunque se pensaba que la creacion de neuronas ocurria
principalmente durante el desarrollo embrionario, se ha descubierto que, en ciertas
regiones del cerebro, como el hipocampo y la circunvolucién dentada, se genera un
namero limitado de nuevas neuronas incluso en la edad adulta. Este proceso implica la
proliferacion de células madre, su diferenciacion en neuronas inmaduras y su posterior

integracion en la red neuronal existente.(Moreno-Jiménez et al., 2021)

Se ha observado que la neurogénesis puede ser influenciada por factores genéticos,
ambientales y por el estilo de vida, como el ejercicio fisico, la estimulacién cognitiva y el
estrés. Aunque el impacto funcional de estas nuevas neuronas en el cerebro aun esta
siendo explorado, se ha sugerido que podrian estar asociadas con la plasticidad cerebral,

el aprendizaje y la memoria. Ademas, se plantea su relevancia en contextos clinicos, como
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en la recuperacion de lesiones cerebrales y en el desarrollo de posibles terapias para
trastornos neurolégicos. (Moreno-Jiménez et al., 2021)

Nuevas neuronas nacen durante la adultez en dos regiones del cerebro principalmente: La
zona subgranular de la circunvolucién dentada del hipocampo y la zona subventricular de

los ventriculos laterales.(Abdissa et al., 2020)

5.3.1.1 Zona subgranular del hipocampo

Se ubica en la profundidad del parénquima del hipocampo en la interfaz entre el hilio y la
capa de células granulares de la circunvolucion dentada del hipocampo. Es una region
particularmente relevante en el estudio de la neurogénesis, especificamente en el proceso
de formacion de nuevas neuronas en el cerebro adulto. Esta zona alberga células madre
neurales, conocidas como células madre neurales quiescentes, que tienen la capacidad
de dividirse y dar origen a nuevas neuronas a lo largo de la vida. Estas células se
diferencian en progenitores neuronales tipo 1 y tipo 2 y, posteriormente, en neuronas
inmaduras que, con el tiempo, se integran en la red neuronal existente (figura 10,11)
(Abdissa et al., 2020).

5.3.1.2 Zona subventricular del ventriculo lateral

La zona subventricular (SVZ) es una region clave en el cerebro, especificamente ubicada
cerca de los ventriculos laterales (figura 11). En este sitio, se encuentran células madre
neurales que generan nuevas neuronas y células gliales a lo largo de la vida de un
individuo. Estas células madre en la zona subventricular del ventriculo lateral son capaces
de dividirse y producir células progenitoras neuronales. Los neuroblastos de la zona
subventricular del ventriculo lateral migran a través de la corriente migratoria rostral (RMS)
hasta el bulbo olfatorio donde se diferencian en interneuronas, también pueden migrar

hacia los ganglios basales y la corteza cerebral.(Abdissa et al., 2020)

La neurogénesis en la zona subventricular esta influenciada por factores tanto genéticos

como ambientales, estimulos como el ejercicio fisico, la exposicion a entornos enriquecidos
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y ciertas condiciones patoldgicas pueden modular la tasa de generacion de nuevas células
neuronales (Camacho Ugarte V et al., 2020).La formacion de nuevas neuronas en el
cerebro adulto, no se limita solo a la zona subventricular y la subgranular del hipocampo
(figura 11). Se ha observado que existen otras regiones donde se genera este fendmeno,
aunque en menor medida y su funcién especifica no siempre estd completamente
comprendida. Estas areas incluyen la neocorteza,cuerpo estriado, la amigdala , la
sustancia negra, el tercer y cuarto ventriculo. (Camacho Ugarte V et al., 2020)

En la corteza cerebral, especialmente en areas como la corteza prefrontal, se ha
demostrado la presencia de neurogénesis. Aunque en menor escala que en las regiones
conocidas, las nuevas neuronas en esta area podrian estar asociadas con la adaptacion a
cambios cognitivos y conductuales, influyendo en la plasticidad y en la regulaciéon de las
funciones ejecutivas y emocionales.(Abdissa et al., 2020)

Ademas, se ha identificado la neurogénesis en el nlcleo olfativo anterior, una region
relacionada con el procesamiento del olfato. Las nuevas neuronas en esta area se asocian
con la adaptacién a nuevos estimulos olfativos y podrian desempefiar un papel en la

capacidad de reconocer y procesar olores.(John A Kiernan, 2014)

La neurogénesis no se limita al sistema nervioso central, como el cerebro y la médula
espinal, sino que también se produce en el sistema nervioso periférico. En este sistema,

se generan nuevas células nerviosas, especialmente en dos contextos principales:

e Neurogénesis en el sistema nervioso entérico: El sistema nervioso entérico esta
compuesto por una red de neuronas en el tracto gastrointestinal. En esta regién, se
produce la generacion continua de nuevas neuronas a lo largo de la vida. Estas neuronas
se generan a partir de células madre y desempefian un papel crucial en el control de la
motilidad intestinal, la percepcion sensorial y la regulacibn de funciones
digestivas.(Abdissa et al., 2020)

e Regeneracion neuronal en lesiones periféricas: En respuesta a lesiones o dafios en
nervios periféricos, se activa un proceso de regeneracion neuronal. Las células nerviosas
dafiadas pueden regenerarse en cierta medida, a diferencia de lo que ocurre en el sistema
nervioso central, Io que puede permitir cierta recuperacion funcional después de lesiones

nerviosas periféricas. (Abdissa et al., 2020)
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La comprension de la neurogénesis en el sistema nervioso periférico es relevante no solo
para entender la funcién del sistema nervioso entérico, sino también para desarrollar
estrategias de tratamiento en lesiones nerviosas periféricas, permitiendo la exploracion de
terapias que estimulen o faciliten la regeneracion neuronal en estas areas.(Abdissa et al.,
2020)

La neurogénesis desempefia roles clave en diversas funciones cerebrales y tiene

implicaciones significativas en el ambito clinico.

1. Plasticidad y adaptacion cerebral: La generaciébn de nuevas neuronas permite la
adaptabilidad del cerebro a cambios ambientales, potenciando la plasticidad neuronal.
Esto se relaciona con la capacidad de aprendizaje, la memoria y la adaptaciéon a nuevas

situaciones. (Abdissa et al., 2020)

2. Potencial terapéutico: La comprension de la neurogénesis sugiere posibles aplicaciones
terapéuticas. Investigaciones exploran su uso en el tratamiento de trastornos neurolégicos
como la enfermedad de Alzheimer, lesiones cerebrales traumaticas o eventos
cerebrovasculares, con la esperanza de fomentar la regeneracién neuronal para mejorar

la funcién cerebral. (Braun & Jessberger, 2014)

3.Envejecimiento y neurodegeneracion: A medida que envejecemos, la neurogénesis
tiende a disminuir. Esta disminucion se ha asociado con enfermedades
neurodegenerativas como el Alzheimer. Comprender la neurogénesis podria ofrecer
perspectivas sobre cémo abordar estos problemas asociados con el envejecimiento.
(Braun & Jessberger, 2014)

Dado que el hipocampo es una estructura esencial para la formacion de memoria de tipo
espacial y también para memorias relacionadas con las emociones, se ha considerado que
la neurogénesis hipocadmpica tiene un papel importante en la formacién y regulacion de
conductas emotivas y de aprendizaje. En este sentido, y con base en estudios
neuroanatémicos, computacionales, electrofisioldgicos, conductuales e imagenolégicos se
ha sugerido un papel crucial para las nuevas neuronas del hipocampo en la formacion de

memorias episddicas.(Bernabé Ramirez-Rodriguez et al., 2016)
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(Figura 10 ) Representacion de las etapas del proceso de la neurogénesis, asi como de las

diferencias morfologicas de las células durante la formacion de una nueva neurona en el
hipecampo.
(Juan Olivares, 2014)
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(Figura 11 ) Seccion coronal del cerebro humano. Las células madre neuronales (CMNs) se
pueden aislar de varias areas del cerebro; zona subventricular (SVZ) del ventriculo lateral
(LV) y zena subgranular (SGZ) del giro dentado (DG). En el resto del cerebro se han
detectado regiones no neurogénicas que producen células gliales.

(Camacho Ugarte V et al., 2020)
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6.Lista de fotografias

Microfotografia 1: Neuronas piramidales

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia

TECNICA :azul luxol con medio de confraste de hematoxilina

AUMENTO: 40 X

Neuronas piramidales de hipocampo Area CA 2 : corte coronal . A. Soma B. Nucléolo C. Niicleo
D. Dendrita E. Axon F. Oligodendrocito G. Neuropilo
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Microfotografia 2: Area C2

plexo coroideo

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxol con medio de contraste de hematoxilina

AUMENTO: 4 X

Sector CA 2 —plexo coroideo
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Microfotografia 3: Area C2 -Giro dentado

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxcl con medio de contraste de hemastoxilina

AUMENTO: 4 X

corte coronsl . A.giro dentado B.sector CA 2 C. vaso sanguineo
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Microfotografia 4: Area C2 -capas

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxol con medio de contraste de hematoxilina
AUMENTO: 4 X

Sector CA2. A.alveus B.stratum oriens C. stratum piramidale D.stratum radiatum
E.stratum lacunoso F.plexo corcideo
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Microfotografia 5: Area C3

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxol con medio de contraste de hematoxilina
AUMENTO: 40 X

Neuronas piramidales de hipocampo Area CA 3 : corte coronal . A. Soma B. Nucléolo C. Nicleo D.
Dendrita E. Oligodendrocito
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Microfotografia 6: Giro dentado 100X

Giro dentado

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxel con medio de contraste de hematoxilina

AUMENTO: 100 X

Giro dentado: corte coronal
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Microfotografia 7: Giro dentado -Area CA4

Giro dentado

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia

TECNICA :azul luxol con medio de coniraste de hematoxilina

AUMENTO: 40 X

Giro dentado: corte coronal . A. sector CA 4 B.Capa granulosa C.capa molecular D. vaso sanquineo
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Microfotografia 8: Giro dentado -Area CA4

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxol con medio de contraste de hematoxilina

AUMENTO: 4 X

Giro dentado y sector CA 4
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Microfotografia 9: Giro dentado

FUENTE: Laboratorio de histotecnologia Universidad Nacional de Colombia
TECNICA :azul luxol con medio de contraste de hematoxilina

AUMENTO: 4 X

Giro dentado: corte coronal . A.giro dentado B.sector CA 4 C. vaso sanquineo



7.Conclusiones

v El hipocampo es una estructura cerebral con multiples funciones involucradas en
procesos fisioldgicos y patoldgicos, quiza una de sus funciones fundamentales,
particularmente son la memoria y el aprendizaje. Su funcién fundamental en la
consolidacién de la informacién y la formacion de recuerdos a largo plazo

destacando su papel esencial en la cognicién humana.

v' La capacidad del hipocampo para cambiar y adaptarse a nuevas experiencias, es
conocida como plasticidad, resalta su importancia en la plasticidad neural. Este
fendmeno no solo influye en la adaptacion a entornos cambiantes, sino que también

sugiere posibles estrategias para mejorar la funcién cerebral a lo largo del tiempo.

v' La investigacion sobre la neurogénesis en el hipocampo revela descubrimientos
significativos sobre la capacidad del cerebro para generar nuevas neuronas a lo
largo de la vida. Sin embargo, a pesar de la abundancia de investigaciones, aun

existen vacios significativos respecto a este proceso.

v" La neurogénesis no solo influye en funciones cerebrales elementales, sino que
también tiene importancia en aplicaciones terapéuticas para trastornos
neuroldgicos y e incluso se relaciona con el bienestar emocional. Su comprensién
es crucial para el desarrollo de estrategias clinicas y terapéuticas innovadoras en

neurociencia.

v la histologia del hipocampo no solo revela la estructura microscopica de esta region
cerebral, sino que también establece conexiones cruciales entre la arquitectura

celular y la funcion cognitiva. Los hallazgos histologicos tienen implicaciones tanto
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para la investigacion basica como para la aplicacion clinica, contribuyendo al
entendimiento global del papel del hipocampo en el cerebro humano.
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