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RESUMEN

Introduccion: El fundamento del presente trabajo es actualizar las
principales caracteristicas anatémicas, descriptivas, topograficas
y estereotacticas del nucleo mediodorsal talamico, su relacion con
procesos fisiolégicos como el suefio, entre otros, y fisiopatologicos
como la esquizofrenia y la epilepsia; asi como analizar los trabajos
estereotacticos experimentales.

Método: a) Se realiz6 una busqueda bibliografica para lo cual se
utilizaron los buscadores informaticos Ovid home & SP y PubMed;
b) Se utilizaron los atlas estereotacticos humanos de Mai, Talairach
y Schaltenbrand.'33'33 ¢) Se utiliz6 material cadavérico humano
de especimenes adultos, formolizados y tratados por secciones,
disecciones y tinciones especificas para mielina para visualizaciéon
optica y/o mesoscopica.

Conclusiones: Se describe la importancia del ndcleo talamico
mediodorsal, sus principales caracteristicas bioestructurales, su
participacion en procesos fisiolégicos y en procesos fisiopatologicos,
como el dolor, enfermedad de Parkinson y depresion, la epilepsia
limbica, accidente cerebro vascular, la esquizofrenia y sindrome
de Wernicke-Korsacoff; se analizé la reduccion del mismo y su
asociacién con determinadas patologias. Por ultimo se discutié su
utilizacion como blanco estereotactico a pesar de que se limita al
campo experimental.
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ABSTRACT

Introduction: The aim of this work is to describe the principal ana-
tomical (descriptive and topographical) and stereotactic character-
istics of tha mediodorsal thalamic nucleus. Its importance in phi-
siological processes as sleeping and in relationship with illnesses
such as epilepsy, schizophrenia and in the investigation campus.
Methods: Cadaver Specimens were used in this study as well as
bibliographical research.

Conclusions: The mediodorsal nucleus is a neuroanatomic struc-
ture that must be studied with more intensity in all senses and its
utility in stereotactic surgery is not used as it should.

Keywords: Mediodorsal thalamic nucleus; Limbic thalamus; Wer-
nicke Korsacoff syndrome; Limbic epilepsy



LARRARTE G.A. NUCLEO MEDIODORSAL TALAMICO (MDTN) Y SU PARTICIPACION EN TRASTORNOS NEUROLOGICOS
NEUROTARGET 2016; 10 (1): 8-13

INTRODUCCION

El ndcleo mediodorsal o dorsomedial (nMDT) cons-
tituye una estructura anatémica localizada en la region
medial del talamo (Figura 1). Se lo considera como un
componente del sistema limbico con funcién asociativa.
Interviene en numerosos circuitos fisiolégicos, Ej. fun-
ciones ejecutivas, suefio NREM, memoria de trabajo,
emociones, etc y, fisiopatoldgicos, Ej. epilepsia limbica,
esquizofrenia, dolor. Es el sustrato anatémico explicativo
de la amnesia producto del accidente cerebro vascular
y enfermedad de Wernicke-Korsacoff. El fundamento
del presente trabajo es describir las caracteristicas
bioestructurales de este nucleo, su relacién con los
procesos fisiolégicos y fisiopatolégicos mas frecuentes,
deduciendo las implicancias funcionales en relacién con
los circuitos neurofarmacolégicos conocidos.

Figura 1. Encéfalo humano, adulto y formolizado. Seccién
coronal de la serie de Jakob que corresponde al corte pirami-
dal. Se observa en hemisferios la extension del nucleo me-
diodorsal talamico =MDTn y sus relaciones anatémicas con
PU = putamen; GP = Globo Palido; ST = Subtalamo, CAl =
Cépsula Interna. (Instituto J.J Naoén, Fac. de Medicina UBA).

MATERIAL Y METODOS

a) Serealizé una busqueda bibliografica para lo cual
se utilizaron los buscadores informaticos Ovid home
& SP y PubMed.

b) Se utilizaron los atlas estereotacticos de Mai,
Talairach y Schaltenbrand.-3

c) Se utilizé material cadavérico humano de espe-
cimenes adultos, formolizado y tratado por secciones,
disecciones y tinciones especificas para mielina para
visualizacion optica o mesoscopica.

nMDT su anatomia descriptiva y estereotactica

El nMDT es el nucleo talamico mas voluminoso. Ocupa
la mayor parte del area localizada entre la lamina medular

internay la sustancia gris periventricular. Sus limites anaté-
micos estereotacticos segun Mai, Assheuery Paxinos son:
en el plano coronal, el plano mas importante para GAL, el
cual se define a 12, 13,3 y 14,6 mm posteriores a la linea
CA (linea CA-CP, coordenada Y), medialmente con los
nucleos talamicos paratenial y paraventricular, en sentido
rostrocaudal; lateral y superiorconlalaminamedularinterna
y su borde inferior con el n. fasciculosos. Alos 16y 17,2
mm posteriores a la linea CA presenta los mismos limites
pero se agrega en el angulo superior y medial la estria
medular y n. talamico anteroprincipal. La lamina medular
interna separa al NMDT de los nucleos parafascicular y
centromediano. Alos 18,6, 19,9 mm posteriores a la linea
CA desaparece el nucleo paratenial el cual es reempla-
zado por el anterodorsal. En este corte se observa una
relacién con el nucleo laterodorsal superficial. Este nucleo
aparece en el corte de 17,2 mm pero esta separado del
nMDT por el n. anteroprincipal. Alos 22,6 mm presenta los
mismos limites pero con la aparicion del n.cucullaris en su
cara superior. Alos 23,9, 25,2 y 26,5 presenta los mismos
limites, pero en el corte de 26,5 que desaparece el nucleo
paraventricular. A los 27.,8 mm desaparecen los nucleo
parafascicular y centromediano y son reemplazados por el
fasciculo retroflexo y los nucleos subhabenulares. En los
ultimos cortes, 29,2 y 30,5 mm sus limites son: cara medial
el nucleo talamico anterodorsal; inferior, lateral y superior
esta limitado por la lamina medular interna. En esta ultima
cara la lamina medular interna separa al nMDT del nucleo
pulvinar superior. Entre 21,2 y 26,5 el nMDT presenta su
mayor diametro lateromedial (coordenada X) de casi 10
mm. ConrespectoalacoordenadaZ presentaunadistancia
de 0,2 mm promedio por sobre la linea CA-CP'. (Figura 2).

Figura 2. Encéfalo humano, normal, adulto tratado con la
tincion de Weighert-Pal modificada segtin Jakob y Outes.
Seccibn oblicua de anterior a posterior y de inferior a supe-
rior. Se identifica parte del tracto optico en el sector inferior
de la ilustracion; ambas cavidades de los ventriculos late-
rales (VL) corresponden al comienzo del atrio. (Instituto J.J
Naodn, Fac. de Medicina UBA).
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Se le reconocen tres regiones:

1) Una porcion magnocelular, localizada rostral y
dorsomedialmente, que consta de células poligonales
bastante grandes, intensamente tingibles. Se lo sub-
divide en una porcién medial y lateral;

2) Una porcion parvocelular dorsolateral y caudal,
mas grande, compuesta por células pequenas, que
apenas se colorean y que tienden a agruparse en
racimos y

3) Una porcién paralaminar (pars multiformis), ca-
racterizada por células muy grandes que ocupan una
banda angosta adyacente alalamina medularinterna.*%

Aferencias del nMDT

La division magnocelular medial del nMDT recibe
fibras desde el complejo nuclearamigdalino basolateral,
la regidn prefrontal, prosencéfalo basal, que incluyen
el palido ventral y la sustancia innominada, que se
proyecta porintermedio del pedunculo talamico inferior,
la corteza olfatoria primaria, el nucleo piriforme, las
cortezas entorrinal y peririnal y el tubérculo olfatorio.
Otras proyecciones de menor importancia incluyen: el
subiculum, la insula ventral y el gyrus temporal superior
e inferior.”

La porcién lateral del nucleo mediodorsal recibe
escasas aferencias del prosencéfalo basal y del I6bu-
lo temporal. Son de gran importancia las aferencias
provenientes del tronco encefalico especialmente del
coliculo superior, la sustancia nigra, nucleo vestibular
medial y regién tegmental mesencefalica.

nMDT y Sueiio NREM

Si bien el nMDT interviene en los circuitos fisiolo-
gicos del suefio REM y NREM, es en el primer caso
donde desempefia un importante papel. Marini y
Mancia demuestran que la lesién, en el animal, del
nucleo dorsomedial del talamo disminuye el suefio
NREM? y Lugaresi et al.? demuestran que la lesién
patognomadnica del sindrome “insomnio familiar fatal”
es la lesion delInMDT.

En 1947, Wycis y Spiger incorporan la lesién este-
reotacticadelnMDT alamesencefatomia estereotactica
con el objetivo de tratar el componente psicoldgico de
los pacientes que sufren dolor.'°

Clasicamente describimos al circuito espinotalamico
lateral subdividido en un subcircuito lateral responsable
delcomponente discriminativo del dolory un subcircuito
medial responsable del componente afectivo-emocional
del mismo."

Zhang et al. demostraron que el subcircuito
medial también contribuye a codificar la intensidad
(discriminacién) del estimulo nociceptivo. Los nMDT

10

y centromediano son los responsables anatémicos
talamicos del componente discriminativo de este
subcircuito.?

nMDT y enfermedad de Parkinson y depresiéon

Segun Li et al el nMDT talamico puede jugar un
rol importante en pacientes con enfermedad de Par-
kinson y depresién. Sugieren una relacién entre la
disminucién de la anisotropia fraccional bilateral en
el nMDT en estos pacientes. Estos cambios indican
un ordenamiento en la organizacion en la sustancia
blanca del nMDT en los pacientes en que se asocian
estas dos entidades. '3

nMDT y esquizofrenia

En los ultimos tiempos se ha centralizado el estudio
del rol que cumple el tdlamo y en especial el nMDTen
la esquizofrenia.'*

El rol del nMDT como estacion de relevo para las
proyecciones aferentes y eferentes entre la corteza
prefrontal (CPF) y areas subcorticales puede ser im-
portante en la fisiopatologia de esta enfermedad en
particular la sintomatologia cognitiva.

La alteracion del nMDT conduciria a una disfuncion,
caracterizada por la desconexion de circuitos cortico-
subcorticales y corticocorticales. 416

Estas alteraciones conllevan a una disfuncién de
numerosos neurotransmisores, como serel GABA, glu-
tamato, dopamina, acetilcolina, serotonina entre otros.

El glutamato y el GABA constituyen los principales
neurotransmisores delnMDT y de la CPF, sus alteracio-
nes serian las responsables de los trastornos cognitivos
de la esquizofrenia.’® El nMDT tiene una densidad
moderada de receptores tipo D2.17

Algunos autores han demostrado una disminucién
de los receptores D2 en el nMDT, lo cual seria respon-
sable del déficit que presenta el paciente en jerarquizar
la informacion relevante.'

La desconexion o disfuncién colinérgica nMDT —
CPFm (cértex prefrontal medial) pueden desmejorar
las redes implicadas en la memoria de trabajo (wor-
king memory), tal como se encuentra afectada en la
esquizofrenia.'8

nMDT y sindrome de Wernicke-Korsacoff

El sindrome de Wernicke-Korsacoff es un término
neuropatoldgico que comprende dos sindromes clinicos,
la encefalopatia de Wernicke y la sicosis de Korsacoff,
producto de la deficiencia de tiamina en pacientes alco-
holicos.'® La encefalopatia de Wernicke se caracteriza
por trastornos oculares oftalmopléjicos, de la marcha
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y confusiéon mental y puede conducir a una profunda
y permanente amnesia conocida como confusion de
Korsakoff'®. Dos nucleos talamicos estan involucrados
en recuerdos de reinstalacion para el almacenamiento
y recuperacion de los nucleos talamicos anterior y
mediodorsal."®

La neurodegeneracion del nMDT conjuntamente
con los nucleos mamilares hipotalamicos se observa
en pacientes alcohdlicos amnésicos y no amnésicos
con encefalopatia de Wernicke. Sin embargo, en pa-
cientes con psicosis de Korsakoff se observé pérdida
de neuronas en los nucleos talamicos anteriores. Estos
estudios jerarquizan la importancia de estos nucleos
talamicos en los circuitos relacionados con los trastor-
nos de memoria.?%

nMDT y epilepsia limbica

El (nMDT) al igual que otros nucleos dorsales de la
la linea media talamica tienen un rol significativo en la
induccion y difusion de la epilepsia limbica. K. Kato et al.
en un modelo experimental de epilepsia inyectaron acido
kainico en ratas wistar y observaron la relacion entre el
nMDT y los complejos punta-onda propagados a ambas
cortezas prefrontales y al sistema limbico. Los autores
concluyen que esta propagacion explicaria los trastornos
cognitivos observados en el petit mal.2’

nMDT y esclerosis en placa

J. Kolasinskidescribe un tracto de sustancia blanca
talamo cortical el cual no se encuentra dafiado pero
si reducido en su integridad que se asocia a regiones
corticales relacionadas con el fenémeno de neurode-
generacion de la esclerosis en placa. Dentro de las
estructuras talamicas jerarquiza al nMDT, y dentro
de las estructuras corticales prioriza la capa 5 de la
region prefrontal. Es decir es un circuito medio dorsal
prefrontal bilateral.22

nMDT y accidente cerebro vascular (ACV)

J.D. Schmahmann definié cuatro territorios vas-
culares talamicos, a saber: 1) tuberotalamico, 2)
inferolateral, 3) paramediano y 4) coroideo posterior;
cada uno de ellos presentan caracteristicas vascula-
res propias.2® EIl nMDT se encuentra localizado en el
territorio paramediano.

El nMDT esta irrigado por las arterias paramedia-
nas, también denominadas arterias 6pticas postero
internas por Duret o arterias talamoperforantes por
Foix y Hillemand.2425

Las arterias paramedianas ascienden dentro del
talamo y se dirigen en sentido ventromedial y luego

1

dorso lateral. Si bien irriga al tAalamo en una extension
variable, las principales estructuras comprometidas
son: el nucleo dorsomedial, la ldmina medular interna
y nucleos intralaminares a saber: central lateral (CL),
centromediano (CM) y parafascicular (Pf).

Percheron?® describié una variante anatémica en
la cual una Unica arteria talamo perforante (arteria
dominante) irriga la region talamica bilateral con una
contribucion variable al mesencéfalorostral. La oclusion
de esta arteria presenta la siguiente triada sintomato-
I6gica producto del cuadro isquémico (infarto talamico
paramediano bilateral) con o sin compromiso mesen-
cefalico: status mental alterado, paralisis de la mirada
vertical y trastornos de memoria.2’-2?

Enestalocalizacion lesiones pequefias y unilaterales
pueden pasarinadvertidas o sintomaticas. En este ultimo
caso los pacientes presentan un estado de alerta pero
confundidos. En el inicio de la enfermedad presentan
trastornos de memoria. No se observan trastornos sen-
soriales ni motores. Los pacientes sobreviven pero con
trastornos de conducta que persisten varios meses desde
el inicio de la enfermedad. Hay ausencia de trastornos
pupilares y éculomotores.30

Las lesiones extensas y especialmente bilaterales
pueden causar trastornos de la memoria reciente, apa-
tia o agitacion, trastornos de atencién y somnolencia 'y
coma. Estas lesiones se extienden al mesencéfalo o si
sonhemorragicas invaden eltercer ventriculo, pudiendo
producir una hemorragia obstructiva.3'

Reduccion del volumen del nMDT

La reduccion del volumen del nMDT se asociaria
a enfermedades como la esquizofrenia y a estados
vegetativos o a estados de conciencia minimos.
Fernandez-Espejo et al. demostraron, utilizando RMN
de alta resolucion, que los pacientes portadores de
estados vegetativos o a estados de conciencia minimos
presentaban una significativa atrofia regional bilateral
del (nMDT) comparada con sujetos sanos.32

Metodologia estereotactica y nMDT

La metodologia que se describe a continuacion es
experimental. Comprende: a)inoculacién de farmacos
por estereotaxia, b) estimulacion cerebral profunda
(ECP). J.Y. Rotge et al. estudiaron la administracion
farmacolodgica por metodologia estereotactica de los
nucleos talamicos ventral anterior y del nMDT. La
administracién de Bicuculline/GABA a antagonista
produce una hiperactividad de los nucleos talamicos
mediales las cuales se pueden relacionar con las
conductas anormales observadas en el sindrome ob-
sesivo compulsivo. Lainyeccion de Bicuculline dentro
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del VA produce actos motores repetitivos significati-
vos, dosis dependiente, mientras que la inoculacién
del farmaco dentro del nMDT induce a sintomas
de desregulacion autondmica, caracterizado por
vocalizaciones anormales y marcada hipoactividad
motora. Estos hechos sugieren una hiperactivacion
talamica del VA y nMDT, lo cual provoca conductas
compulsivas y manifestaciones neurovegetativas
relacionadas con los sentimientos de ansiedad en
los pacientes portadores de trastornos obsesivos
compulsivos.33

Moers-Hornikx et al. realizaron la estimulacién
cerebral profunda en los nMDT y ventrolateral ta-
lamicos, en un modelo experimental de conductas
impulsivas en ratas, y analizaron la interrelacion
entre los efectos de estimulacién cerebral profunda
y la expresién cFos en los nucleos cerebelosos
profundos (nCP) y en la CPF y correlacionaron los
resultados con las conductas impulsivas, las cuales
fueron evaluadas y cuantificadas. Concluyeron
que la estimulacion cerebral profunda del nMDT
aumenta las conductas impulsivas sin cambios
en los parametros motores. Esto se acompafa
con una disminucion de la expresion del cFos en
los nucleos cerebelosos con un aumento de la
expresion del cFos en la CPF. La estimulacion
del VL no produce ninguna variacion en ambas
regiones. El presente estudio demuestra que las
conductas impulsivas comprometen los nucleos
cerebelosos, a través de una disminucion de la
atencion selectiva causada por la disrupcion de
un circuito cerebelo-talamo-cortical a través del
NMDT talamico.3* (Figuras 3 y 4).
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Figura 3. Corte parasagital oblicuo a nivel del fornix donde
Se observa al nucleo mediodorsal y sus relaciones con
otros nucleos intratalamicos y hazes respectivos. (Instituto
J.J Naodn, Fac. de Medicina UBA).

Figura 4. Corte de cerebro (técnica de Jakob y Outes) donde
se jerarquiza al nticleo dorsomediano talamico y sus relacio-
nes con el nucleo centromedial, el tercer ventriculo (3 V) y la
capsula interna. (Instituto J.J Nadn, Fac. de Medicina (UBA).

CONCLUSIONES

El presente trabajo describe las caracteristicas mas
importantes, desde el punto de vista anatémico descrip-
tivo y estereotactico. Asi como también su importancia
enlos procesos fisiologicos y fisiopatolégicos. Desde el
punto de vista descriptivo llama la atencion su tamario,
porlo cual, para utilizarlo como blanco estereotactico, es
necesario una subdivision anatémicay neurofisiolégica
precisa. Estametodologia esta en el plano experimental,
aunque por sus cualidades anteriormente descriptas
no se descarta una pronta utilizaciéon como blanco en
la practica asistencial.

La participacion en enfermedades psiquiatricas y
neurologicas hace dificil, por no decir imposible en
ciertos casos, delimitar unas de otras; lo cual llevo
a reuniones cientificas en nuestro medio a definirlas
como fronteras entre la neurologia y la psiquiatria. Si
bien este concepto puede ser vertido desde el punto de
vista asistencial, desde el punto de vista neuroanatémico
no son fronteras de especialidades sino enfermedades
que determinados signos y sintomas de las mismas
comparten en sus circuitos al NMDT.
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