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RESUMEN

Con el objetivo de comprobar si la hormona arginina-vasopresina (AVP) tiene alguna in-
fluencia sobre el bostezo espontdneo en ratas adultas de la cepa Wistar se efectuaron 2
series experimentales: a) estudio del efecto de la privacion de agua (WD) sobre el bostezo
y b) estudio del efecto de la WD sobre el bostezo en animales en ayuno durante 96 h (el
ayuno suprime el bostezo espontdneo a las 24 h en los animales estudiados). Se observo
que la WD no afecta de manera significativa el bostezo en los animales con alimentacién
normal. En los animales en ayuno se observd la supresion del bostezo en el grupo control
(ayuno y agua ad libitum) mientras que en el grupo experimental (WD y ayuno) se evito la
supresion que sobre el bostezo provoca el ayuno. Se infiere de estos resultados que la AVP
participa en la regulacién del bostezo en las condiciones estudiadas; la forma en que lo
hace queda fuera del alcance de este estudio.

Descriptores DeCS: BOSTEZO/fisiologia; ARGIPRESINA; PRIVACION DE AGUA;

RATAS WISTAR.

En diversas investigaciones efectuadas
sobre el bostezo se han estudiado en rela-
cioén con esta conducta el efecto de dife-
rentes formas de estrés,'” la accion de la
privacion alimentaria® y la repercusion de
la hipofisectomia.” Todos estos estudios
estan relacionados con los mecanismos de
liberacién de la ACTH, hormona que re-
sulta potente inductora del bostezo.®’

Es conocido que en la regulacion de
la liberacion de la ACTH participan la hor-
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mona liberadora de corticotropina (CRH),
su principal estimulador, la hormona
oxitocina (OT) y la hormona arginina-
-vasopresina (AVP). 2 La OT tiene un po-
tente efecto inductor del bostezo,* " y el
factor CRH aunque no ha sido utilizado
para inducir el bostezo, necesariamente ha
sido involucrado en todas las manipulacio-
nes que influyen sobre esta conducta, como
referimos en el parrafo anterior. Sin em-
bargo, el efecto de la AVP sobre el bostezo



no ha sido confirmado hasta el momento,
aunque esta hormona es notablemente mo-
dificada por la privacién alimentaria'®!” y
el estrés.'s1°

La AVP tiene una amplia distribucién
en el cerebro, por lo que se han adjudica-
do funciones de neurotransmisor.”® No
obstante su sitio de sintesis principal es el
nucleo paraventricular (PVN) donde tam-
bién se sintetizan OT y CRH.*?° Ya que el
PVN ha sido reconocido como estructura
importante en la generacion del bostezo'>2!
es de esperar que la AVP tenga alguna in-
fluencia en la conducta.

Otro aspecto de coincidencia es que
la AVP es fuertemente influenciada por las
hormonas sexuales,?>?* de manera similar
a como ocurre con el bostezo.2*?> Toman-
do en cuenta todo lo expuesto anteriormente
y con el objetivo de comprobar si la AVP
tiene alguna influencia sobre la frecuencia
de aparicién del bostezo, en este trabajo
estudiaremos el efecto que tiene la priva-
cion de agua, que estimula la secrecion de
AVP, 2?7 sobre €l bostezo.

METODOS

Se efectuaron 2 series experimentales
diferentes: a) estudio del efecto de la pri-
vacién de agua (WD) sobre la frecuencia
de aparicion del bostezo espontineo en ra-
tas con la alimentacion habitual, y b) estu-
dio del efecto de 1a WD en ratas sometidas
al ayuno durante 96 h, procedimiento que
ha demostrado que suprime el bostezo es-
pontédneo (trabajo en publicacion).

En dichas series experimentales se
utilizaron ratas adultas (250-300 g) de la
cepa Wistar, cada animal una vez utilizado
fue desechado. Para mejor observacion del
bostezo espontineo registramos la frecuen-
cia de aparicion del mismo en 80 animales
en 3 ocasiones, con el objetivo de selec-

cionar a los que con mas frecuencia y es-
tabilidad bostezaran. Todos los animales
usados fueron cuidados y utilizados segin
metodologia establecida por el comité so-
bre cuidados y uso de animales de labora-
torio del consejo cientifico nacional (USA).

En todos los casos la frecuencia de apari-

cioén del bostezo fue monitoreada por 2

observadores entrenados.

Las observaciones se efectuaron en el
horario de 15:30 a 16:30 h. Los animales
para la observacién fueron colocados en
recipientes de cristal transparentes, circu-
lares de 18 cm de didmetro y 9 cm de alto,
cubierto con una lamina de plastico que
permitia la entrada de aire sin dificultad.
Dichos recipientes fueron colocados sobre
una mesa en un local aislado de ruidos a
una temperatura entre 20-22 °C En cada
observacion se controlaron 6 anima-
les (3 experimentales y 3 controles).
a) Estudio del efecto de la WD sobre la

frecuencia de aparicion de bostezo es-
pontdneo en ratas con alimentacion nor-
mal: a un grupo de 8 animales se les
sometid a la WD con alimento ad libitum
durante 96 h. Otro grupo de 8 animales
sirvié como grupo control y no fue so-
metido a ningln tipo de privacién. En
ambos grupos de animales se observo
la frecuencia de aparicion del bostezo
en los siguientes momentos: 24 h antes
de iniciar la serie experimental, a las
48,72 y 96 h de haber iniciado la WD
en el grupo experimental.

b) Estudio del efecto de la WD sobre la
frecuencia de aparicion del bostezo en
ratas sometidas al ayuno: un grupo
de 8 animales fue sometido a la priva-
cioén total de liquidos y de alimentos
durante 96 h. Otro grupo de 8 animales
s6lo fue sometido a ayuno pero con li-
bre acceso al agua. En ambos grupos se
observd la aparicion del bostezo espontaneo
en los momentos indicados en seccion (a).
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Se utilizaron pruebas no paramétricas.
Wilconxon’s, para analizar las diferencias
dentro de cada grupo y la U. de Mann-
-Whitney para comparaciones entre dife-
rentes grupos.

RESULTADOS

La WD no afect? la frecuencia de apa-
ricion del bostezo de manera significativa
al comparar estos resultados con el grupo
control. Tampoco hubo diferencias signifi-
cativas al comparar la frecuencia de apari-
cion del bostezo antes de iniciar el experi-
mento, con respecto al resto de los regis-
tros realizados en los diferentes momentos
de observacion (fig. 1).
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Fig. 1. Efecto de la privacidn de agua sobre el hostezo esponta-
neo en ratas Wistar.

En los animales sometidos al ayuno
se observo la supresion del bostezo a las
24 h de estar bajo este régimen, situacion
que se mantuvo durante todas las horas de
observacion del experimento. En los ani-
males sometidos a la privacién de liquido
y de alimento, el bostezo se mantuvo a fre-
cuencias similares que las que se observa-
ron en ellos antes del experimento. Al com-
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parar los privados de alimento y liquido
con los animales privados sélo de alimen-
to existieron diferencias altamente sig-
nificativas entre ambos grupos en todos
los momentos del experimento, p < 0,01
(fig. 2).
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Fig. 2. Efecto de la privacidn de agua sobre el hostezo esponta-
neo en ratas sometidas al ayuno.
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DISCUSION

Los resultados obtenidos demuestran
que la WD no deprime el bostezo, sino
por el contrario lo preserva incluso ante
condiciones como el ayuno que provoca la
supresion del bostezo.® Es conocido que
durante la WD los niveles de la AVP se
incrementan tanto en plasma como en di-
versas regiones del cerebro,’? entre ellas
el PVN y SO.?® Este incremento de AVP
relacionado con la preservacion del boste-
zo sugiere que la AVP debe participar de
alguna forma en la generacion de dicha
conducta, ya que el régimen de ayuno que
suprime el bostezo provoca decrecimientos
significativos de AVP en PVN y SO.!617

En otro trabajo donde se compararon
ratas privadas de alimento (FD) con ratas
WD y con ratas privadas simultineamente
de agua y de alimento (FWD), procedi-
mientos que duraron 60 h, se observé que



en las 3 condiciones se incrementaron los
niveles de corticosterona plasmatica, mien-
tras que la ACTH vy las catecolaminas no
cambiaron. Sin embargo, la concentracion
plasmatica de AVP fue normal en los FD
mientras que en WD y en WFD se
incrementd significativamente. Ademas, la
AVP mRNA se incrementé en PVN por
WD, y FD produjo ligero decrecimiento y
previno el efecto de WD. El CRF mRNA
en el PVN fue reducido en un 27 % por
FD mientras que WD lo disminuy6 en un
67 %, pero la FWD produjo decrementos
similares a los ocurridos por FD. En
la hipdéfisis anterior los niveles de
POMC mRNA no cambiaron por la
WD, pero se incrementaron signifi-
cativamente por FD y FWD.?

Como puede apreciarse el procedi-
miento descrito en el trabajo referido fue
similar al usado por nosotros, por lo que
es de esperar que los cambios hormonales
referidos hayan ocurrido similarmente en
nuestros experimentos, lo que nos sugiere
que los cambios observados en el bostezo
se deben a la accion de la AVP.

En estudios efectuados en ratas WD
durante 48 h, se demostré que se produce
una intensa activacién en el sistema
magnocelular AVP del PVN, y una dismi-
nucién de las células corticotrofas de la
hipéfisis, por lo que se infiri6 que en estas
circunstancias el sistema AVP no desem-
pefia una importante funcion en la regula-
cion de la secrecion de ACTH.?” Lo que
nos hace pensar que en nuestros resulta-
dos no se debieron a un incremento en la
accion directa de la ACTH.

En otro trabajo utilizando WD duran-
te 60 h, se comprobd esto y se planted que
se debia a una disminucién en la actividad
del sistema parvicelular del PVN y a una
caida de la actividad de los receptores para
AVP en la hipéfisis. Concluyeron en con-
cordancia con otros autores que la rela-

cién entre la secrecion de AVP y CRS en
el PVN tiene una importante funcioén en la
modulacién de los receptores AVP de la
hipéfisis y en la caida de la sensibilidad
los glucocorticoides que de manera soste-
nida se secretan en el estrés crénico.? Esto
debi6 influir en nuestros resultados.

Es interesante que durante el estrés
crénico la administracion de antagonistas
para los receptores AVP1 es seguida de un
incremento en las conductas estereo-
tipadas,* lo que indica que la AVP puede
modificar conductas motoras, ademas de
las influencias que tiene sobre conductas
integrativas como la atencién y el aprendi-
zaje. '

En relacién con el eje hipotdlamo
adrenal la adrenalectomia no alter6 la ex-
presion de los receptores AVP en septum,
hipocampus y nicleo arcuato® e incrementd
AVP mRNA en la region parvicelular del
PVN siendo este efecto dependiente de la
activacion de los receptores AVP tipo 2
(glucocorticoideos), los autores no encon-
traron cambios en la region magnocelular,
ni con la adrenalectomia, ni con la admi-
nistracién de glucocorticoides.? La admi-
nistraciéon de dosis suprafisiolégicas de
corticosterona deprimio la expresion de los
receptores AVP en septum e hipocampus.®

De todo lo planteado podemos es-
pecular que la AVP podria influir sobre el
bostezo modificando el balance
magnocelular (AVP)-paravicelular
(CRF/AVP) en el PVN o quizés ac-
tuando en otras regiones del cerebro.

Otra posible explicaciéon de mi resul-
tado estaria en la oxitocina, hormona que
induce el bostezo,'*!* y se ha reportado que
se incrementa su liberacién por la WD, 33!
por lo que pudiera esto ser la causa de la
preservacion del bostezo ante el ayuno. Por
otro lado se ha sugerido que los donadores
de 6xido nitrico inyectados en ventriculos
laterales o en el PVN inducen bostezo y

231



ereccién peneana por activacion de la trans-
misién oxcitocinérgica en el nucleo
paraventricular, y se ha dicho que el 6xido
nitrico puede ser un neuromodulador en la
liberacién de AVP.

En el andlisis de los neurotransmisores
involucrados en la regulacion de la AVP,
se ha reportado que microinyecciones de
adrenalina y dopamina en el nicleo PVN
incrementan significativamente AVP en
plasma.?? Se plantea que los receptores
dopaminérgicos del PVN facilitarian la
secrecion de AVP.** Este pudiera ser un

bostezo por microinyeccién de apomorfina
en PVN.2

En conclusion, los resultados obteni-
dos por la WD sugieren que la AVP de-
sempefia una funcién importante en la re-
gulacién del bostezo en las condiciones de
nuestro estudio. No podemos concluir si
su efecto es directo o es mediado por otras
de las hormonas afines entre las cuales la
oxitocina debe tener especial consideracion,
0 si su accidn es por via del eje hipofisario,
o en otras regiones del SNC. Son necesa-
rios otros estudios para mejor compren-

mecanismo que explicaria la induccién del sién de nuestros resultados.

SUMMARY

To confirm if arginine-vasopressin (AVP) hormone has any influence on spontaneous yawing in Wistar adult rats,
two experimental series were performed: a) study of effect of water deprivation (WD) on yawing, and b) study of
WD effect on yawing in fasting animals over 96 h. (fasting suppress spontaneous yawing within 24 h. in study
animals). We observed that WD not damage significantly the yawing in animal given a normal feeding. In fasting
animals, suppression of yawing was observed in controls (fasting and water ad libitum) while in experimental
group (WD and fasting) suppression of yawing from fasting, was avoided. From these results, we infer AVP is
involved in yawing regulation under study conditions, and mechanism of action is beyond reach of this study.

Subject headings: YAWING/ physiology; ARGIPRESSIN; WATER DEPRIVATION; RATS, WISTAR.
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