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Recuperacion de la habilidad motora mediante trasplantes neurales en ratas
adultas con lesion de la corteza frontal

Motor skill recovery through neural transplants in adult rats with frontal cortex damage

Heredia M, Riolobos A S, de la Fuente A, Criado ] M, Yajeya ]

Departamento de Fisiologia y Farmacologia. Facultad de Medicina-Instituto de Neurociencias de Castilla y Leon. Universidad de Salamanca.

Resumen

Objetivo: Investigar los mecanismos involucrados en la recuperacion funcional de alteraciones motoras pro-
ducidas por la lesion de la corteza frontal mediante trasplantes neurales embrionarios, en ratas adultas.
Material y metodologia: Utilizamos ratas machos, de raza Wistar, empleando pruebas conductuales, métodos
electrofisioldgicos y técnicas inmunohistoquimicas e histologicas. Los animales se condicionaron en un test mo-
tor especifico de habilidad motora fina y se determin6 su mano preferente. Se realiz6 una lesion en la corteza
frontal contralateral a la mano preferente y se evalu6 la efectividad de la lesion mediante el test de conducta. En
un grupo de animales lesionados se trasplanté tejido cortical embrionario en la cavidad producida por la lesion;
en un segundo grupo, se utilizé tejido fetal amigdalino como tejido donante; y en un tercer grupo, se trasplant6
nervio ciatico de rata adulta. Los tres grupos se compararon con un grupo de animales control.

Resultados: A los tres meses post-trasplante, los animales con trasplantes de tejido fetal amigdalino y con tras-
plantes de tejido cortical mejoraron el déficit motor producido por la lesion. Los animales con trasplantes de
nervio cidtico no presentaron ninguna mejoria.

Conclusion: Los trasplantes de tejido amigdalino inducen una mejoria similar a la obtenida con los trasplantes
de tejido cortical. El origen ontogenético, en parte comtn, del tejido amigdalino y el tejido cortical podria es-
tar implicado en los mecanismos subyacentes a la recuperacién funcional.
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Abstract

Objetive: To investigate the mechanisms by which neural transplants contribute to functional recovery of the
motor disorders produced by frontal cortex damage in adult rats.

Material and methods: Male Wistar rats were used, with the application of behavioral tests, electrophysiologi-
cal methods and immunohistochemical and histological techniques. The animals were conditioned using a
specific fine motor skill test, with determination of the dominant paw. Damage was produced in the frontal
cortex contralateral to the dominant paw, with evaluation of the effectiveness of the lesion based on the beha-
vioral test. In one group of damaged animals embryonic cortical tissue was implanted in the cavity left by the
lesion. In a second group fetal amygdaline tissue was used as donor material, while in a third group adult rat
sciatic nerve was implanted. The three groups were compared with a control group.

Results: Three months after grafting, the rats with fetal amygdaline tissue and with transplanted cortical material
improved of the motor defect induced by the lesion. The rats with grafted sciatic nerve showed no improvement.
Conclusion: Amygdaline tissue grafts induce improvement similar to that recorded with cortical tissue trans-
plants. The partially shared ontogenetic origin of amygdaline and cortical tissue could be implicated in the
functional recovery mechanisms.
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I Introduccion

Los trasplantes de tejido neural fetal pueden inducir una
mejoria funcional en modelos animales de enfermedades
neurodegenerativas, accidentes cerebro-vasculares y dafios
traumaticos del Sistema Nervioso Central (SNC). Respecto a
la corteza motora, apenas hay datos sobre el efecto de los
trasplantes corticales en comportamientos motores especifi-
cos. Los estudios de Plumet et al [1], en rata adulta, mues-
tran que el déficit producido sobre movimientos de gran pre-
cisién, como consecuencia de una lesion en la corteza
motora, mejoran mediante trasplantes de tejido cortical em-
brionario. En nuestro laboratorio [2] hemos demostrado que
el tejido cortical embrionario trasplantado en una cavidad,
producida por la lesion de la corteza motora de rata adulta,
es capaz de revertir déficit motores valorados en un test de
habilidad motora fina. Uno de los objetivos, sin embargo, es
conocer los mecanismos de accién que subyacen a la recupe-
racion funcional que producen. Los estudios de Labbe et al
[3] mostraron la recuperacion, mediante trasplantes cortica-
les, de un déficit conductual producido por la lesion de la
corteza frontal en rata adulta, utilizando un test conductual
de aprendizaje-memoria. Diversos aspectos metodoldgicos
de los experimentos tales como la madurez del tejido donan-
te y el intervalo entre el trasplante y la realizacion del test
conductual, sugirieron que la recuperacion estaba relaciona-
da con la produccion de factores troficos. Se ha sefialado a
sustancias derivadas de la glia, como responsables de la me-
joria funcional inducida por los trasplantes de tejido cortical
[4] aunque otros estudios [5] defienden que los efectos bene-
ficiosos de los trasplantes corticales, podrian ser debidos a la
secrecion de sustancias quimicas mds que al desarrollo de co-
nexiones con el cerebro del huésped. Experimentos realiza-
dos en la corteza gustativa [6-8], han demostrado que s6lo el
trasplante de tejido embrionario de la misma drea cortical
que habia sido lesionada produjo mejoria y que la produc-
ci6n de acetilcolina por el tejido trasplantado es el principal
factor en la mejoria conductual [9,10]. La respuesta inflama-
toria local e inmune podria ser también un elemento clave en
la recuperacion [11].

El objetivo del presente estudio es determinar los meca-
nismos de accién implicados en la recuperacion funcional
de alteraciones motoras, inducida por trasplantes neurales
en ratas adultas, utilizando como estrategia el empleo de
diferentes tipos de tejido donante.

I Materiales y métodos

Se utilizaron ratas machos, de raza Wistar, de 250-300 g
de peso al comienzo de los experimentos. El manejo de los
animales y los experimentos se realizaron de acuerdo con la
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Normativa Europea y el Real Decreto 1201/2005, sobre
proteccion de los animales utilizados para experimenta-
cion. Todas las fases del disefio experimental cuentan con el
informe favorable del Comité de Bioética de la Universidad
de Salamanca.

El disefio experimental constd de las siguientes fases: 1)
Fase preoperatoria; 2) Lesion de la corteza frontal; 3) Fase
conductual post-lesion; 4) Trasplante; 5) Fase conductual
post-trasplante; 6) Registros electrofisiologicos y 7) Estu-
dios inmunohistoquimicos e histoldgicos.

Los animales fueron divididos al azar en 4 grupos: 1)
Grupo Homotépico: animales con lesion en la corteza mo-
tora mds trasplante de tejido cortical embrionario (HomG);
2) Grupo heterotdpico amigdalino: animales con lesion en
la corteza motora mas trasplante de tejido fetal amigdalino
(AHetG) ; 3) Grupo heterotdpico cidtico: animales con le-
sién en la corteza motora mds trasplante de nervio cidtico
de rata adulta (SG); y 4) Grupo control: animales con la
corteza motora indemne (Control).

Test conductual de habilidad motora fina

Los animales se privaron previamente de comida hasta al-
canzar el 86-88% de su peso ad libitum. Los animales se
condicionaron para ejecutar movimientos de gran precision
motora de extension y flexion de los digitos con el fin de ob-
tener comida. Para realizar la prueba de conducta, el animal
se situd en la caja de test, en sesiones individuales de 3 mi-
nutos de duracidn, y se cuantifico, el nimero de respuestas
correctas (coger un «pellet» con la mano y comérselo sin
que se le caiga durante el proceso) e incorrectas (cuando el
«pellet» se le cae después de cogerlo con la mano) (Figural).

Los pardmetros obtenidos del test de comportamiento
fueron los siguientes:

Numero total de respuestas: suma de respuestas correctas
e incorrectas realizadas con ambas manos.

Fig. 1. Caja de test utilizada en la prueba comportamental de habili-
dad motora fina. El animal estd introduciendo una de sus manos por
un agujero de la pared frontal con el fin de coger un pellet de pienso.
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Fig. 2. Animal con el brazalete colocado en su mano no preferen-
te, para forzar el uso de su mano preferente para la obtencién de
comida, durante el test de habilidad motora fina.

Porcentaje de respuestas correctas sobre el nimero total
de respuestas: porcentaje de respuestas correctas realiza-
das con la mano preferente (derecha o izquierda) con res-
pecto al numero total de respuestas realizadas con ambas
manos.

Este test se aplico en la fase preoperatoria para determi-
nar la mano preferente del animal, en la fase post-lesion
para comprobar la efectividad de la lesién y en la fase
post-trasplante. En la fase post-trasplante, este test se apli-
¢6 en dos condiciones, con acceso libre a la comida con
ambas manos y con el uso obligado de la mano preferente,
mediante la colocacién de un brazalete en la mano no pre-
ferente, el cual impedia que el animal pudiera coger los pe-
llets de comida con dicha mano (Figura 2). El brazalete
solo se le coloco al animal en el momento de realizar el test
conductual.

Procedimientos quirtirgicos

Para los procedimientos quirirgicos, los animales fueron
anestesiados con Equitesina (1 ml /250 g peso corporal, in-
traperitoneal).

Todos los animales, excepto los controles, se lesionaron
unilateralmente en la corteza motora [12] para los digitos
del miembro anterior. La lesion se realizé por aspiracion en
el hemisferio contralateral a la mano preferente. Las coor-
denadas estereotaxicas de la lesion fueron las siguientes:
antero-posterior (AP)= 1- 4 mm, anterior a bregma; latera-
lidad (L) =1- 3,5 mm, con respecto a la linea media. El limi-
te ventral de la lesion fue el cuerpo calloso. El procedimien-
to para los animales controles fue idéntico, exceptuando la
lesion propiamente dicha.

Sélo los animales con lesiones efectivas fueron trasplanta-
dos. El tejido donante se obtuvo de fetos de 15/16 dias de de-
sarrollo embrionario. En un grupo de ratas se trasplanto tejido
cortical frontal en la cavidad producida por la lesion (HomG),
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en un segundo grupo tejido fetal amigdalino (AHetG), y en un
tercer grupo nervio cidtico de rata adulta (SG).

Registros electrofisiologicos

En algunos animales con trasplantes homotdpicos se reali-
zaron registros intracelulares de las neuronas del trasplante,
en secciones de cerebro in vitro conteniendo el trasplante.
Los registros se realizaron mediante microelectrodos de vi-
drio rellenos con acetato potdsico 2M y una solucion de
biocitina al 2%, y conectados a un amplificador. En las neu-
ronas registradas se procedi6 a caracterizar las propiedades
electrofisioldgicas, estudiar el efecto de la perfusion con dis-
tintos neurotransmisores o sus agonistas, determinar el tipo
de receptor que media el tipo de respuesta observada e in-
yectar biocitina para marcar la neurona registrada.

Los cambios en el voltaje generados por la perfusion con
distintos neurotransmisores o agonistas a diversos recepto-
res se monitorizaron mediante un osciloscopio y se graba-
ron en cinta magnética para su posterior analisis.

Estudios inmunohistoquimico e histoldgico

Algunos animales con trasplantes homotopicos se desti-
naron a los estudios inmunohistoquimicos de diversos neu-
rotransmisores e histologico. Los neurotransmisores estu-
diados fueron acetilcolina (inmunohistoquimica para el
enzima colina acetiltransferasa, ChAT); acido gamma-ami-
nobutirico (GABA) (inmunohistoquimica para el enzima
acido glutamico decarboxilasa, GAD). Para ello, algunos
animales previamente anestesiados se perfundieron por via
transcardiaca con dextrano al 2% en tampon fosfato 0,1M,
pH 7,4 (PB) seguido de paraformaldehido al 4% en PB.
Secciones coronales, de 40 um de espesor, obtenidas en un
vibratomo se procesaron inmunohistoquimicamente para
ChAT o GAD utilizando el método de la avidina-biotina-
peroxidasa (sistema ABC). Algunas secciones incubadas sin
anticuerpo primario se utilizaron como control. Otros ani-
males se procesaron aplicando procedimientos de histolo-
gia convencional.

Analisis Estadistico

Los resultados conductuales fueron analizados mediante
andlisis de varianza (ANOVA). Cuando el ANOVA global
mostrd diferencias significativas entre los grupos (p<0,03),
se procedi6 a realizar ANOVAs parciales comparando los 4
grupos en cada una de las sesiones. Para comparar indivi-
dualmente cada una de las medias se utiliz6 el test de New-
man-Keul. Los resultados electrofisioldgicos se analizaron
utilizando el programa de andlisis estadistico spike 2 (Cam-
bridge Electronic Design).
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I Resultados
Efecto de los trasplantes sobre el déficit motor inducido
por la lesion

En la fase preoperatoria, todos los animales mostraron
una estrategia similar, presentando preferencia por el uso
de una de sus manos, y fueron clasificados como diestros o
zurdos cuando utilizaron la mano derecha o izquierda res-
pectivamente, al menos en el 80% de sus respuestas correc-
tas. Se consideré que los animales estaban condicionados
cuando el porcentaje de respuestas correctas fue igual o su-
perior al 60% durante 3 sesiones consecutivas. Los resulta-
dos obtenidos en la tltima sesion de esta fase no presenta-
ron diferencias significativas ni en el porcentaje de
respuestas correctas ni en el nimero total de respuestas en-
tre los distintos grupos (Figura 3) (Fig 4).

En la fase post-lesion, los animales se evaluaron de nuevo
en el test de habilidad motora fina. Los animales lesionados
presentaron una disminucion significativa de la media del
porcentaje de respuestas correctas, comparado con los con-
troles (p<0,001). Todos los animales del grupo control con-
tinuaron utilizando la mano preferente observada en la fase
preoperatoria mientras que los animales lesionados cambia-
ron de mano o disminuyeron el porcentaje de respuestas co-
rrectas sin cambiar de mano preferente. Encontramos una
reduccion significativa (p<0,001) del porcentaje de respues-
tas correctas en los tres grupos de animales lesionados con
respecto al grupo control, mientras que no se observaron di-
ferencias entre los 3 grupos de animales lesionados (Figura
3). Con respecto al numero total de respuestas no se obser-
varon diferencias significativas entre los grupos (Figura 4).
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Fig. 3. Porcentaje de respuestas correctas con la mano preferente
sobre el numero total de respuestas, en el test de habilidad motora
fina en las fases preoperatoria (PRE), post-lesion (PL) y post-tras-
plante (niveles de significacion son con respecto al grupo control).

Fig. 4. Numero total de respuestas, correctas e incorrectas, con
ambas manos, en el test de habilidad motora fina en las fases pre-
operatoria (PRE), post-lesion (PL) y post-trasplante.

Tres meses después de la realizacion de los trasplantes, to-
dos los animales fueron valorados nuevamente en el test de
habilidad motora fina para evaluar el efecto del trasplante.
Encontramos diferencias significativas en el porcentaje de
respuestas correctas entre los grupos (p<0,001). Los anima-
les con trasplantes de amigdala y cortical no mostraron dife-
rencias significativas entre ellos aunque presentaron un nivel
significativamente mas bajo en el porcentaje de respuestas
correctas que los controles. Los animales con trasplantes de
nervio cidtico mantuvieron un bajo porcentaje de respuestas
correctas, similar al valor de la fase post-lesion, siendo las di-
ferencias con respecto a los controles estadisticamente muy
significativas. Comparando los 4 grupos en cada sesion vi-
mos diferencias significativas en las 3 sesiones (p<0,001).
Los porcentajes de respuestas correctas de los 3 grupos de
animales trasplantados (HomG, AHetG y SG) eran inferiores
a los del grupo control en las 3 sesiones, excepto el grupo de
animales con trasplantes de amigdala (AHetG) que en la se-
gunda sesion no mostr6 diferencias significativas con respec-
to al control. Por otro lado, los animales con trasplantes de
amigdala no presentaron diferencias significativas con res-
pecto a los animales con trasplantes corticales, pero si con
respecto a los animales con trasplantes de nervio ciatico, en
las tres sesiones (p<0,005 en la primera y segunda sesion;
p<0,01 en la tercera sesion) (Figura 3 Acceso libre).

En la etapa de uso obligado de la mano preferente (con
brazalete), los animales fueron evaluados en el test de con-
ducta forzandoles a utilizar la mano preferente (mano afec-
tada por la lesion), mediante la colocacién de un brazalete
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en la mano no preferente obteniendo diferencias significati-
vas entre los grupos (p<0,001).

Los animales con trasplante de amigdala presentaron una
mejoria notable en el déficit motor, siendo su porcentaje de
respuestas correctas similar al de los animales controles en
todas las sesiones, excepto en dos. Los animales con tras-
plantes de tejido cortical mostraron un incremento de res-
puestas correctas a partir de la segunda sesion. Los anima-
les con trasplante de nervio cidtico no presentaron ninguna
mejoria en el déficit motor, mostrando diferencias muy sig-
nificativas con respecto a los animales controles en las 7 se-
siones (Figura 3).

Por otra parte, no se obtuvieron diferencias significativas
entre los animales con trasplantes de amigdala y cortical; vy,
sin embargo, los animales con trasplante de nervio cidtico
presentaron diferencias significativas comparado con los ani-
males con trasplante de amigdala y con trasplante cortical.

Aunque los tres grupos trasplantados mostraron un nivel
menor de respuestas que el grupo control, las diferencias no
fueron estadisticamente significativas entre los cuatro gru-
pos en ninguna de las dos etapas de la fase post-trasplante
(Figura4).

En todas las neuronas registradas, la estimulacion extrace-
lular intra-trasplante evocd una respuesta excitatoria postsi-
naptica (PEPs). Esta respuesta presentd una amplitud varia-
ble dependiendo de la intensidad del estimulo y estaba
modulada por receptores colinérgicos y gabaérgicos. Por
otra parte, las neuronas del trasplante establecieron conexio-
nes intra-trasplante y con la corteza adyacente del huésped.

Con respecto a los neurotransmisores utilizados por las
neuronas del trasplante, los resultados inmunohistoquimi-
cos pusieron de relieve la presencia de neuronas inmunopo-
sitivas tanto para colina acetiltransferasa (ChAT) como pa-
ra acido glutamico descarboxilasa (GAD) en el trasplante,
presentando las células inmunorreactivas diferentes tama-
fios y morfologias. Estos resultados demuestran que las cé-
lulas de los trasplantes presentan metabolismo para neuro-
transmisores excitatorios e inhibitorios.

La tasa de supervivencia de los trasplantes, tanto de teji-
do cortical como de tejido amigdalino, fue completa a los
tres meses post-trasplante. Por el contrario, en los animales
con trasplantes de nervio ciatico, el trasplante no sobrevi-
vio, excepto en algunos pocos casos. Los trasplantes se
identificaron por su color més claro comparado con la cor-
teza del huésped. Tanto los trasplantes de tejido cortical co-
mo los trasplantes de tejido amigdalino presentaron dife-
rentes tamafios. Los trasplantes de tejido amigdalino
fueron en general mas pequefios que los trasplantes homo-
topicos de tejido cortical y aparecieron, generalmente, ro-

[rauma ™"

a,b ﬂf@i‘*’

deados de un tejido de tipo mixoide en continuidad con el
tejido meningeo cerebral. La citoarquitectura de los tras-
plantes consisti6 en agrupaciones de células separados por
haces de fibras, no observindose la estratificacion caracte-
ristica de la corteza normal (Figura 5). La densidad celular
de los trasplantes fue similar a la de la corteza adyacente
del huésped, presentando células de diferentes tamafios. La
interfase trasplante-huésped fue en general evidente, sobre
todo en los trasplantes amigdalinos (Figura ).

I Discusion

La determinacion de la mano preferente en la fase preo-
peratoria nos permitié lesionar especificamente en cada
animal su mano preferente y evaluar en la fase post-lesion,
la efectividad de la lesion. Asi, slo los animales con lesio-
nes efectivas fueron trasplantados. La comprobacién de la
efectividad de la lesion es un requisito, a nuestro modo de
ver, imprescindible a la hora de analizar el efecto del tras-
plante. La lesion de la corteza frontal produjo una discapa-
cidad para realizar el test de habilidad motora fina en los
animales lesionados, resultados que estian en concordancia
con estudios previos [2,13,14].

Los trasplantesde tejido fetal cortical situados homotdpi-
camente en la corteza motora del huésped produjeron una
mejoria funcional de la discapacidad en la habilidad ma-
nual inducida por la lesién. Esa mejoria fue evidente cuan-
do los animales fueron obligados a utilizar la mano afecta-
da por la lesion [1,2,15-17]. Uno de los objetivos
principales del presente trabajo era determinar si trasplan-
tesde otras regiones del sistema nervioso, distintas del teji-
do cortical y no implicadas en el comportamiento motor,
eran capaces de mejorar el déficit en la habilidad motora

Fig. 5. Seccion coronal de un trasplante de amigdala tefiido con
violeta de cresilo (T: trasplante, H: huésped. Barra de calibracién=
50 micras).

Trauma Fund MAPFRE (2009) Vol 20 n°® 3:137-143

141



FUNDACIONMAPFRE

VOL 20 Supl 3 , 2009

inducido por la lesion. El resultado ha sido que los tras-
plantes de tejido fetal amigdalino localizados heterot6pica-
mente en la corteza motora de ratas adultas produjeron
una mejoria funcional de la discapacidad en la habilidad
motora fina inducida por la lesion, mds notable en la etapa
con brazalete. Asi, en todas las sesiones, excepto en dos, el
porcentaje de respuestas correctas de los animales con tras-
plantes de amigdala fue similar al de los animales controles,
no existiendo diferencias significativas entre los dos grupos.
Por otro lado, los animales con trasplantes de tejido amig-
dalino no presentaron diferencias significativas en la ejecu-
cion del test de habilidad manual con respecto a los anima-
les con trasplantes de tejido cortical, lo que sugiere que los
beneficios de los trasplantes amigdalinos o corticales sobre
el déficit motor inducido por la lesién fueron similares.

Algunos autores han relacionado la recuperacion de défi-
cit conductuales inducida por trasplantes, con el aprendiza-
je del uso del trasplante [18]. Nuestro estudio apoyaria esta
hipétesis, dado que la mejoria producida por el trasplante
sobre el déficit motor se puso en evidencia mds notable-
mente cuando se forzé a los animales a utilizar la mano
afectada por la lesion (con brazalete). El uso obligado de la
mano afectada por la lesién podria explicar algunas discre-
pancias encontradas en la literatura sobre los beneficios de
los trasplantes sobre alteraciones motoras [1,17,19].

Algunos autores [20] han sefialado que la lesion de la cor-
teza frontal puede producir una hiperactividad motora ge-
neralizada, habiéndose implicado esta hiperactividad moto-
ra en la mejoria inducida por los trasplantes. Nuestros
resultados demuestran que la mejoria funcional producida
por los trasplantes tanto de tejido amigdalino como cortical,
no estaria determinada por un aumento de la hiperactividad
motora, dado que la actividad general en el test de habilidad
motora, valorada por el nimero total de respuestas, fue si-
milar en los cuatro grupos, no viéndose afectada la activi-
dad de los animales, ni por la lesion ni por el trasplante.

No conocemos con exactitud los mecanismos que subya-
cen a la mejoria funcional inducida por los trasplantes de
amigdala sobre el déficit motor causado por la lesion. No
obstante, esta mejoria podria estar relacionada con un origen
embrionario, en parte, comun de los tejidos cortical y amig-
dalino. Asi, durante el desarrollo embrionario, células proge-
nitoras viajan por la corriente cortical lateral desde la corteza
cerebral en desarrollo hasta las estructuras telencefélicas ba-
sales, principalmente la corteza piriforme y la amigdala [21].
Diversos trabajos sobre el origen embrionario de la amigdala
destacan el origen palial de algunos nticleos de la amigdala,
como es el caso del nucleo cortical, el complejo basolateral y
parte del nicleo medial [22-24]. Podria especularse con la
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idea de que este origen ontogenético similar de la corteza y la
amigdala, podria facilitar el establecimiento de conexiones
de los trasplantes de tejido amigdalino con la corteza adya-
cente del huésped o favorecer la liberacion de factores trofi-
cos por el trasplante y por el huésped, mecanismos ambos
que podrian estar implicados en la mejoria funcional induci-
da por los trasplantes de tejido amigdalino o cortical sobre el
déficit motor producido por la lesién. No obstante, serfan
necesarias nuevas investigaciones para evaluar el grado de
participacion de cada uno de estos mecanismos en la mejoria
funcional inducida por los trasplantes de tejido amigdalino o
cortical en nuestro modelo experimental.

Los trasplantes de nervio cidtico de rata adulta, situados
heterotopicamente en la corteza motora, no produjeron nin-
guna mejoria funcional del déficit en la habilidad manual in-
ducida por la lesion. Hay autores que han implicado en la
mejoria funcional inducida por los trasplantes, a los proce-
sos inflamatorios e inmunes que estarian asociados al proce-
so de trasplante [11]. Por el contrario, sugerimos que la me-
joria inducida por los trasplantes de tejido amigdalino y
cortical se deberfa al efecto de los trasplantes en si mismos y
no a otros tipos de mecanismos derivados de la lesion o tras-
plante. Los trasplantes tanto de tejido fetal cortical como de
tejido amigdalino produjeron una mejoria en el déficit en la
habilidad motora fina causada por la lesion, que fue mds
evidente cuando los animales fueron obligados a utilizar la
mano afectada por la lesion. Esta mejoria podria estar deter-
minada tanto por el establecimiento de conexiones entre el
trasplante y el huésped o por la liberacion de factores trofi-
cos por el trasplante y/o por el huésped, no pudiendo, a par-
tir de nuestro estudio, descartar ninguna posibilidad. I
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