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Resumen

La anatomia y la fisiologia del 6rgano vo-
meronasal humano y la accion de las feromo-
nas en la conducta, tanto social como sexual
en humanos, ha sido objeto de opiniones con-
trovertidas en los ultimos afos.

El 6rgano vomeronasal es una estructura
que esta presente en casi todas las especies.
Esta presente en los humanos adultos y es la
estructura donde se localizan los receptores que
detectan las feromonas.

Las feromonas son sustancias quimicas,
que utilizan distintas especies para comunicar-
se entre si, produciendo en el sujeto receptor
una diversidad de conductas muy variadas.

Summary

The anatomy and physiology of the hu-
man vomeronasal organ and the action of phe-
romones in both social and sexual behavior in
humans has been a controverted opinions sub-
ject in the last years.

The vomeronasal organ is a structure that
is present in almost all species. It can be found
in human adults and it is the structure where
the receptors that detect pheromones are lo-
cated.

Pheromones are chemical substances whi-
ch are used by diverses species in order to
communicate between themselves, thus pro-
ducing in the receiver a very varied behaviors.

Introduccion

Lo que se intentara delinear en este trabajo
es establecer similitudes y diferencias acerca
de las diversas investigaciones en el tema, ten-
dientes a poder establecer si, fehacientemen-
te, el organo vomeronasal en el humano cum-
ple o no alguna funcion y si ésta es compara-
ble a la que cumple en otras especies.

Material y métodos

Se analizaron diferentes trabajos presenta-
dos por diversos autores. De los mismos, se
realiza una exposicion objetiva de manera que
de su analisis puedan sacarse conclusiones va-
lederas.
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Desarrollo

La conducta sexual y social en los seres
humanos depende de una gran variedad de fac-
tores y, a diferencia de lo que ocurre en los
mamiferos inferiores, es independiente de los
cambios hormonales.

La mujer puede copular en cualquier fase
de su ciclo menstrual y la conducta maternal
puede desarrollarse aun en ausencia de emba-
razo y parto.

Los seres humanos, como todos los ani-
males, estan dotados de un sistema olfatorio,
so6lo que actualmente se encuentra pobremen-
te desarrollado.

Hasta el mismo Sigmund Freud hace refe-
rencia al sistema olfatorio diciendo que “...se
trata de una modalidad sensorial que perdio su
eficacia desde el momento que el hombre
abandond la posicion cuadriipeda y se irguio,
de tal manera que la nariz dejo de estar en
contacto con el suelo”.

Antiguamente se pensaba que la comuni-
cacion olfatoria solamente podia ocurrir a ni-
vel consciente y s6lo cuando las moléculas olo-
rosas alcanzaran un nivel de saturacion.

Sin embargo, recientemente se ha demos-
trado que la comunicacion olfatoria puede ocu-
rrir también en el Ambito inconsciente, como
cuando una madre identifica el olor de su hijo.

Los infantes pueden despertarse ante el olor
de su madre y desde etapas muy tempranas
de la vida (una semana, por ejemplo), pueden
también ser capaces de distinguir entre el olor
de su madre y el de una persona extrafa.

Asimismo, una madre puede discriminar
entre el olor de su hijo y otro que le es ajeno.

Estudios experimentales recientes han de-
mostrado que un individuo puede detectar el
olor de otro, ya sea éste hombre o mujer.

Se ha informado también, que los olores
mas fuertes y menos placenteros, correspon-
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dian a los hombres, y los menos intensos y
mas placenteros a las mujeres.

En un trabajo publicado en la revista Natu-
re en 1976, Russell”# reportd que el 75% de
los sujetos que habian usado una camiseta todo
el dia, al final podian reconocerla a través del
olor.

En este mismo estudio, los hombres infor-
maron que el olor proveniente de las mujeres
en etapa fértil, les era mas atractivo que el
proveniente de los hombres o mujeres fuera
de esa etapa.

En un trabajo bastante reciente, Navarre-
te-Palacios® y colaboradores en el afio 2003,
estudiaron un grupo de habitantes de la ciudad
de México e informaron que las mujeres en su
etapa reproductiva, entre los 15 y los 45 afos,
presentaban un menor umbral olfatorio al ace-
tato de amilo durante la fase ovulatoria y ma-
yor en la fase menstrual.

Es mas, estos mismos autores y en el mis-
mo estudio, informan de una correlacion muy
significativa entre el epitelio vaginal y el epite-
lio olfatorio, lo cual nos esta diciendo que los
cambios hormonales que presentan las muje-
res a lo largo del ciclo menstrual, repercuten
en los dos tipos de epitelios.

Por el contrario, los nifios y los hombres
no mostraron diferencias significativas entre
ellos.

Estos resultados, permitieron concluir, que
los seres humanos generan sefales olfatorias
desde sus propios cuerpos, y que son capaces
de reconocer su propio olor.

Anatomia del 6rgano vomeronasal
Este 6rgano fue descrito por primera vez
por el cirujano aleméan Ruysch en 1703.
Jacobson 100 afios mas tarde, describio la
presencia de esta estructura en otros mamife-
ros, pero no en el hombre. En 1891, Potiquet
publico la primera evidencia anatomica de su
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existencia en humanos. Durante otros 100 afios
estos hallazgos permanecieron en el olvido e
inclusive este detalle anatomico fue conside-
rado como un vestigio de érgano, cuyas fun-
ciones se habian perdido en algin momento
de la evolucion.

Recién en 1991, Garcia-Velasco**3" y co-
laboradores, retomaron las investigaciones de
Potiquet y mostraron que este 6rgano se desa-
rrolla y crece durante la gestacion y contintia
presente en la vida adulta.

Desarrollo embrioldgico del érgano vo-
meronasal humano:

5“semana

1) Aumentan de tamaifio los procesos maxi-
lares del primer arco branquial.

2) Cartilago de Meckel en los procesos
mandibulares del primer arco branquial.

3) Cartilago de Reichert en el 2° arco bran-
quial.

4) Se aprecian las fositas nasales.

5) Comienza el desarrollo del érgano vo-
meronasal que alcanza su maximo desarrollo
entre la 12* y la 14 semanas.

11*-12“ semanas

1) Fusion de todos los cartilagos que for-
man la base del craneo dejando los orificios
por los cuales van a pasar los pares craneales.

2) Osificacion del ala mayor del esfenoi-
des.

3) Inicio de la osificacion endocondral de
la base del craneo de la siguiente manera:

a) Porcion basal del hueso occipital.

b) Cuerpo del esfenoides (16 semana).

¢) Hueso etmoides (tltimo trimestre)

4) Fusion de las 2 partes que constituyen
el hueso occipital, el cartilago de la base con
la escama del occipital.

5) Aparecen los 3 centros cartilaginosos
secundarios de la mandibula: coronoideo, men-
toniano y condileo.

6) Comienza el crecimiento del maxilar.

13“semana

Comienza a formarse la articulacion tem-
poromandibular (camara inferior).

14“semana

1) Formacion del agujero incisivo.

2) Desaparicion del 6rgano vomeronasal
abriéndose hacia la mucosa nasal.

Para relacionar el olfato, ya sea central o
accesorio, a la actividad reproductiva (entre
otras), veamos qué sucede en diferentes espe-
cies durante la embriologia del sistema olfato-
rio accesorio y el origen de neuronas genera-
doras de la hormona liberadora de gonadotro-
finas. En diferentes mamiferos, tales como el
raton, ratas, cobayo, primates no humanos e
inclusive el hombre, se han realizado estudios
para observar la ruta migratoria de las neuro-
nas GnRH. En ratones, por métodos inmuno-
histoquimicos, las neuronas GnRH fueron en-
contradas, en el dia 10-11 de la embriogéne-
sis, en la placa olfativa medial, en el primordio
del 6rgano vomeronasal. En estas estructuras
encontramos también el nervio terminal y ner-
vios vomeronasales. Sobre los dias 13-14 del
desarrollo embrionario, en la rata, se encuen-
tran células inmunorreactivas migrando a par-
tir del 6rgano vomeronasal, ascendiendo por
el nervio terminal, alcanzando la superficie
media de la vesicula prosencefalica. Para el
dia 17, el 62% de las neuronas GnRH se en-
cuentran sobre el nervio terminal y esta pobla-
cion disminuye al 31% sobre el dia 19 del de-
sarrollo embrionario, en la citada region. Du-
rante el proceso migratorio las células GnRH
se hallan en el septum y llegando a su posicion
en el area preoptica en los dias 16-17. La dis-
tribucion de la poblacion de neuronas GnRH-
ir (Immunoreactive gonadotropin-releasing
hormone) en el encéfalo adulto es similar en
cabras y otras especies de rumiantes poliéstri-
cos estacionales. También aparece una homo-
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logia entre la distribucion de los cuerpos neu-
ronales GnRH, en caprinos con otras especies
no rumiantes como la rata, que localizan el
mayor porcentaje de la poblacion GnRH en la
parte rostral del hipotalamo ocupando princi-
palmente el area preoptica. Sin embargo, los
datos disponibles para otras especies como
hurones, monos y hombre, claramente difie-
ren en la localizacion de las mismas neuronas,
que se concentran en el hipotdlamo medioba-
sal especialmente en el nticleo arcuato. Si bien
pueden argumentarse multiples factores que
condicionan esta diferencia de localizacion,
evidentemente el mayor desarrollo del sistema
visual en carnivoros y primates, debe repre-
sentar uno de los mayores cambios filogenéti-
cos que influencia el desarrollo de nuevas es-
trategias reproductivas. Existe muy poca in-
formacion sobre la migracion de neuronas
GnRH en rumiantes y menos aun en bovinos,
especie en la que se desconocen hasta los de-
talles de localizacion y subtipos neuronales de
la poblacion GnRH en animales adultos. Esta
linea de investigacion plantea analizar cuali y
cuantitativamente la poblacién de neuronas
GnRH en los distintos estadios embrionarios y
en el animal adulto.

El 6rgano vomeronasal humano muestra
algunas diferencias en su estructura cuando es
comparado con el de otros mamiferos.

Algunos cientificos han postulado que el
organo vomeronasal humano podria estar en
un pequeilo grupo de células nerviosas ubica-
do en el tabique divisor de los orificios nasa-
les.

Si bien no tiene un grueso epitelio como el
de otras especies, si tiene algunas células que
han sido descriptas como neuronas recepto-
ras bipolares.

La estructura y la localizacion que presen-
ta pueden sugerir que el drgano vomeronasal
humano puede ser estimulado por compues-
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tos volatiles en vez de serlo por estimulos di-
sueltos en el propio mucus.

No se han logrado identificar en el humano
los bulbos olfatorios accesorios, a los cuales
se proyectan normalmente los nervios del 6r-
gano vomeronasal en los mamiferos, lo cual
lleva a preguntarse acerca de la verdadera fun-
cion vomeronasal en los humanos.

El par de 6rganos vomeronasales estan se-
parados del 6rgano olfatorio central.

La cavidad vomeronasal (Ilamada también
lumen), estd parcialmente recubierta por un
epitelio quimosensorial vomeronasal. Este epi-
telio contiene neuronas receptoras bipolares
similares a las del epitelio del sistema olfatorio
central. Si los axones de estas neuronas del
organo vomeronasal son cortados experimen-
talmente, las neuronas receptoras son reem-
plazadas por las stem cells. Este puede ser un
reemplazo natural continuo de las neuronas
receptoras como en el epitelio olfatorio cen-
tral.

Cada organo vomeronasal en los mamife-
ros consiste de un tubo alargado con una aber-
tura so6lo en su parte anterior por medio de un
pasaje estrecho hacia el piso de la cavidad na-
sal (roedores y algunos primates) o hacia el
canal nasopalatino (carnivoros, insectivoros).
El canal nasopalatino conecta las cavidades
nasal y oral para que el estimulo pueda alcan-
zar al 6rgano vomeronasal a través de la boca
0 nariz.

En la mayoria de los mamiferos, el acceso
de los estimulos hacia los receptores esta re-
gulado autdbnomamente por un mecanismo de
bomba vascular. La bomba consiste en gran-
des vasos sanguineos que al contraerse por la
accion vasomotora, expanden el lumen del or-
gano, atrayendo los estimulos a través del pa-
saje.

En el 6rgano vomeronasal humano, la aber-
tura se encuentra mas arriba, en el septo na-
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sal, que lo esperado comparado con otras es-
pecies. Ademas, el drgano vomeronasal hu-
mano no tiene la capsula y grandes vasos san-
guineos caracteristicos de otros mamiferos. El
pasaje lleva a un lumen tubular sin un epitelio
sensorial grueso. Hay algunas pocas células en
el lumen que tienen similitudes con las neuro-
nas receptoras del 6organo vomeronasal de otras
especies y que tienen la apariencia de neuro-
nas bipolares.

Sin embargo, pareciera que carecen de axo-
nes. Todavia no se ha demostrado fehaciente-
mente la existencia de conexiones efectivas
desde el 6rgano vomeronasal hacia el cerebro.
Se han encontrado fibras nerviosas que co-
rren por debajo del epitelio pero estas podrian
pertenecer al Nervus Terminalis. Ademas, el

bulbo olfatorio accesorio, que es la termina-
cion normal de los axones de las neuronas re-
ceptoras, no se puede distinguir en el cerebro
humano.

El sistema olfatorio accesorio esta forma-
do por células sensoriales presentes en el or-
gano vomeronasal de la nariz y sus conexio-
nes en el cerebro, que reciben informacion
sexual y social, en forma de feromonas, de
otros organismos de la misma especie. Esta
separado del sistema olfatorio principal, que
es el encargado del sentido del olfato.

El sistema olfatorio principal comprende las
células sensoriales en la nariz y regiones del
cerebro con las que estan conectadas, que co-
lectivamente se encargan del sentido del olfa-
to.

Hendidura

Los organo vomeronasales son sacos angostos, de sdlo unos pocos milimetros de longitud. Se
encuentran a ambos lados del tabique nasal, bastante lejos del epitelio olfatorio
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Organizacion de los receptores del olfato en humanos
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Estructura de la nariz y su relacion con
los receptores del olfato

La via olfatoria principal esta conformada
por un conjunto de neuronas enlazadas que
transportan las sensaciones olfatorias. La pri-
mera neurona es bipolar y esta localizada en el
techo de las fosas nasales, son las llamadas
protoneuronas de SHULTZ. La prolongacion
periférica capta las sensaciones a nivel de la
mucosa. Los axones de varias neuronas se re-
unen para formar los filetes olfatorios (primer
par craneal). Estos filetes atraviesan la lamina
cribosa del hueso etmoides y penetran en el
Bulbo olfatorio, donde hacen sinapsis con las
dendritas de las segundas neuronas o Células
Mitrales del Bulbo Olfatorio. Los axones de
las Células Mitrales del Bulbo pueden seguir
dos vias:

a) Via olfatoria consciente: Los axones de
las células Mitrales salen por la Estria Olfato-
ria Lateral del Bulbo y van al area Prepirifor-
me donde hacen sinapsis con otra neurona que
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Seno frontal

Neuronas de segundo
orden del bulbo
olfatorio

Via olfatoria hacia los
centros encefalicos
de la olfaccion

llega hasta el area Entorrinal, donde las impre-
siones olfatorias se hacen conscientes.

b) Via olfatoria refleja: Cuando los axo-
nes de las células Mitrales no llegan a la corte-
za sino que van a los nucleos olfatorios sub-
corticales se ponen en marcha numerosos re-
flejos en relacion con la olfacion. Distingui-
mos dos vias reflejas:

1) Viarefleja por la estria lateral: 1os axo-
nes de las células mitrales van al Nucleo Olfa-
torio Anterior y después al Nucleo Olfatorio
del Trigono, contintian por la Estria Olfatoria
Lateral penetrando por el Lobulo Temporal,
hacen escala en el Nicleo Amigdalino del cual
arranca la estria nerviosa terminal la cual pasa
por el hipocampo y llega al area septal. Las
fibras se dividen en:

Unas que se dirigen al Nucleo Habenu-
lar, que es la Estria Olfatoria Medial. De este
nucleo parte el fasciculo Retrorreflejo de Me-
ynert (que llega al ntcleo intercrural del Me-
sencéfalo), del cual salen fibras que se conec-
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tan con nucleos vegetativos de los pares cra-
neales.

Otras fibras se dirigirian directamente
hacia el Mesencéfalo y a la Médula Espinal.
En este trayecto descendente van dando ra-
mos a los nucleos motores de los pares cra-
neales y a las astas anteriores de la Médula
Espinal. Es el fasciculo Olfatorio Basal.

2) Viarefleja por la estria medial: los axo-
nes de las células Mitrales que circulan por la
Estria Medial llegan hasta el Area Septal y de
ella parten fibras que a través de la Comisura
Blanca anterior iran al Bulbo Olfatorio contra-
lateral.

Fisiologia del drgano vomeronasal

El primero que se planteo la funcion del
organo vomeronasal fue un anatomista danés,
Ludwig Levin Jacobson, en 1811. La morfo-
logia del 6rgano ya se conocia, pero no su
fisiologia. En aquella época la fisiologia era
una ciencia muy marginal. Jacobson dijo que
este drgano era una estructura sensorial muy
especial que, quizas, tenia que ver con la per-
cepcion de olores singulares. Eso pasé mas o
menos desapercibido hasta que, ya al final del
siglo XIX y principios del XX, Santiago Ra-
moén y Cajal retomo el tema.

Ramon y Cajal describi6 la estructura del
cerebro a la que llegan los axones de las célu-
las receptoras del 6rgano vomeronasal. Los
receptores que tenemos en la nariz son unas
células con una prolongacion que va al exte-
rior, donde se ponen en contacto con las sus-
tancias odorantes, y otra prolongacion que va
a conformar el bulbo olfatorio, para continuar
con la via que ira hasta zonas especificas del
encéfalo.

Los receptores del 6rgano vomeronasal ter-
minan en el llamado bulbo olfatorio acceso-
rio. Cajal no veia adecuado el “apellido” ac-
cesorio, ya que como dijo, era una estructura

muy definida y particular que probablemente
tenia su fisiologia propia.

Después de Cajal se realizaron estudios en
vertebrados, pero no en mamiferos, y se llegd
adescribir la funcion del 6rgano vomeronasal
en algunos reptiles, pero a nadie se le ocurrié
continuar los estudios de Cajal en mamiferos
hasta que el Dr. Orlando Mora, Profesor Titu-
lar de Fisiologia de la Universidad Complu-
tense de Madrid, en 1977, presenta en un Con-
greso Internacional de Fisiologia en Paris, la
primera comunicacion en la que se hablaba
del 6rgano vomeronasal como receptor de fe-
romonas en mamiferos.

Se conoce el funcionamiento del 6rgano
vomeronasal y se sabe que esta muy desarro-
llado en casi todos los mamiferos excepto el
ser humano y los monos de América del Sury
Central, también llamados Monos del Nuevo
Mundo.

Desde un punto de vista quimico muy ge-
neral hay dos tipos de feromonas, volatiles y
no volatiles. Las feromonas volatiles las perci-
ben los animales mediante el olfato, y produ-
cen cambios en la conducta, mientras que las
no volatiles las recibe el 6rgano vomeronasal
y producen cambios en la fisiologia. Hay dos
teorias para explicar la percepcion de feromo-
nas no volatiles por animales que no tienen
organo vomeronasal o nervio de Jacobson: una
dice que también las perciben por el olfato,
mientras que la otra, plantea que la desapari-
cion evolutiva del 6rgano vomeronasal dio lu-
gar a que algunas de sus células receptoras se
quedasen en el olfato. Esta segunda opcion
esta apoyada por estudios llevados a cabo en
EEUU en los que se describe un receptor ol-
fatorio en el ser humano que se parece mas al
organo vomeronasal que al resto de los recep-
tores olfatorios.
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Feromonas

En el afio 1879, el naturalista francés Jean-
Henri Fabre observo una extrafia actividad
entre polillas machos y hembras que se en-
contraban a distancia, por lo que sospecha que
se trataba de una extrafia atraccion debida a
algun tipo de olor que despedia la polilla hem-
bra. Pero no pudo comprobarlo. Sin embargo,
se adelanto casi 100 afios: recién en 1959, des-
pués de 20 anos de trabajo, el quimico aleman
Adolf Butenandt consigui6 identificar un alco-
hol que era el vehiculo del mensaje de atrac-
cion de la polilla del gusano de seda. Asinacid
el estudio de las feromonas.

El término feromona, proviene de las rai-
ces griegas pherein que significa transferir y
hormone excitar, y describe una clase de sus-
tancias quimicas que utilizan los animales para
comunicarse entre si y que producen en el su-
jeto receptor, conductas estereotipadas o res-
puestas endocrinas.

Las feromonas contienen componentes
volatiles que parecen ser los responsables de
la atraccion sexual entre macho y hembra, y
otro componente no volatil, que es responsa-
ble de la conducta de monta en el macho. El
volatil se ha identificado como el dimetil sul-
foxido o Bisulfito de Metilo [SO,H.CH,] y el
no volatil, es una proteina de 17 kDa denomi-
nada afrosidina.

O=S—O—H
®
C=H,

Estructura quimica del Bisulfito de Metilo
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Las primeras hormonas conocidas estan
presentes a nivel de los procariontes y son las
que hoy se conocen como los productos an-
cestrales de las feromonas.

Hasta en las bacterias se ha encontrado
evidencia de la presencia de feromonas que
les sirven para el mantenimiento de la colonia,
con funciones como las de promover el creci-
miento, promover la division celular, lograr la
deteccion de la presencia de alimentos y pre-
ver las condiciones adversas de superviven-
cia.

Recién a partir de los insectos, estas molé-
culas quimicas evolucionan a la funciéon de
atractores sexuales.

Las feromonas comprenden una muy va-
riada gama de sustancias como polipéptidos,
esteroides y terpenos, que pueden vehiculizar-
se, ya sea en medio liquido o gaseoso.

Los terpenos son moléculas de lipidos in-
saponificables derivadas del isopreno que es
el 2-metil-1,3-butadieno.

El mejor ejemplo de un efecto feromonal
es la conducta de monta en el hamster desen-
cadenada por la presencia de la secrecion va-
ginal de la hembra. También lo es el aborto de
la hembra al percibir el olor de un macho dife-
rente a aquél con el que copulo, y que es lo
que se conoce como Efecto Bruce, (1960).
Poco después del final de la segunda guerra,
cuando los laboratorios comenzaban a reque-
rir de colonias de ratones para la investigacion
farmacéutica, Hilda Bruce'®1*?°, investigado-
ra de la Universidad de Cambridge, noto que
las hembras en una reciente segunda prefiez,
al estar en contacto con machos de otra colo-
nia, interrumpan las gestacion y no volvian a
quedar prefiadas.

Poco después se descubrio que no era ne-
cesaria la presencia de los machos extrafos,
bastaba un poco de su orina o del material de
sunido para interrumpir la gestacion.
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Los insectos sociales, como las hormigas,
abejas y termitas, son una fuente particular-
mente rica de feromonas, las cuales usan para
comunicarse sobre la comida, predadores y las
relaciones sociales. También algunos anfibios,
la mayoria de los reptiles y de los mamiferos
tienen el 6rgano vomeronasal, que les permite
captar las feromonas. En la mayoria de las
especies que tienen 6rgano vomeronasal, éste
esta directamente relacionado con el hipotala-
mo, la parte del cerebro encargada de las ré-
plicas primitivas al miedo, la comida y la res-
puesta sexual. El hipotdlamo regula ademas la
presion sanguinea, los latidos del corazon, la
temperatura del cuerpo y otras funciones fi-
siologicas basicas.

En 1986 el grupo de la doctora Winnifred
Cutler? disena el primer protocolo experimen-
tal para demostrar la existencia de actividad
en las feromonas humanas.

Mujeres expuestas durante tiempos prolon-
gados, a uno o mas de los componentes de las
secreciones de las glandulas axilares de hom-
bres, produjeron alteraciones importantes en
sus ciclos menstruales, haciéndolos mas regu-
lares y reduciendo la proporcion de ciclos de
longitudes aberrantes.

Después de seis semanas de aplicarse las
feromonas en la locion para después de afei-
tarse, los hombres informaron un incremento
en la conducta sociosexual de las mujeres ha-
ciaellos.

Si bien no se ha podido probar absoluta-
mente, se piensa que algo sucede con la co-
municacion quimica entre humanos. En algu-
nos casos parece haber una relacion clara en-
tre los olores y algunas respuestas humanas.
La nariz podria tener otras maneras de detec-
tar estas sutilezas quimicas.

En el afio 2000, el zoologo Claus Wede-
kind dirigio una investigacion en Suiza para
estudiar si existia esta posible comunicacion

quimica entre nuestro cerebro y sustancias
externas.

Trabajando con ratones, descubrid que pa-
recian preferir cruzarse con animales cuyos
genes del sistema inmune (del llamado com-
plejo mayor de histocompatibilidad) fueran di-
ferentes a los propios. Mientras mas diverso
sea este grupo de genes entre los padres, me-
jor serd el sistema inmune de sus descendien-
tes.

Por otro lado, Wedekind reclut6 a 44 hom-
bres, quienes usaron la misma camiseta por
dos noches seguidas, y se asearon con jabo-
nes y desodorantes sin aroma. Luego, Wede-
kind pidi6 a 49 mujeres que evaluaran el olor
de las camisetas. Cada mujer olio siete cami-
setas: tres de hombres cuyo complejo mayor
de histocompatibilidad fuera similar al de ellas,
tres con un complejo mayor de histocompati-
bilidad diferente y una camiseta nueva, como
sistema de control. Las mujeres declararon
preferir el aroma de hombres con complejo
mayor de histocompatibilidad diferente al de
ellas. Por el contrario, las otras camisetas les
recordaban a los olores de sus padres o her-
manos. Esta investigacion dejé como interro-
gante, el hecho de si las elecciones eran dirigi-
das por feromonas, por sustancias odoriferas
habituales, o por ambas.

Las feromonas son mejor conocidas por
su habilidad de atraer a miembros del sexo
opuesto (algo comprobado en insectos y roe-
dores). Pero los investigadores piensan que
estas sefiales quimicas también proveen a los
animales con informacion acerca de identida-
des y disparan cambios hormonales que esti-
mulan la ovulacién y maduracion sexual y hasta
precipitan el aborto.

Lo que no esta claro es si los humanos tie-
nen feromonas que pueden desencadenar res-
puestas similares. La mayoria de los mamife-
ros puede detectar feromonas a través de su
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sistema olfatorio como también a través del
organo vomeronasal. Un grupo de investiga-
dores dice que tiene evidencia de que la nariz
humana posee un 6rgano vomeronasal activo
y puede secretar y detectar feromonas.

Otros investigadores son mas cautelosos.
Los humanos parecerian tener los restos de
un 6rgano vomeronasal enterrados profunda-
mente en la cavidad nasal, admiten. Pero los
estudios no han encontrado receptores activos
o vinculos desde esta estructura al cerebro.
Aunque parece existir alguna forma de comu-
nicacion quimica entre humanos, no se sabe si
estan involucrados el 6rgano vomeronasal o
las feromonas.

Los investigadores creen que los mamife-
ros tienen dos tipos de feromonas:

Las feromonas Primer, que son las que
causan un corrimiento en el sistema endocrino
del animal que las recibe. Por ejemplo, las hem-
bras jovenes de raton expuestas a las sefiales
quimicas de machos maduran mas rapido.

Las feromonas Releaser, que inducen
patrones de conducta especificos. Una de es-
tas es responsable de la “atraccion sexual’: los
hamsters machos, por ejemplo, son atraidos
por una secrecion de las hembras antes de la
ovulacion.

Otras sefiales, que algunos investigadores
llaman “feromonas de informacién”, proveen
informacion acerca de la identidad de un ani-
mal. No esta claro si este tipo de comunica-
cion quimica es feromonal por que s6lo pro-
vee informacion pero no desencadena cam-
bios quimicos o de conducta en otros anima-
les.

Parece claro, a decir de los investigadores,
que las relaciones humanas estan gobernadas
por mucho mas que sefales quimicas. Pero
los cientificos se han intrigado por la posibili-
dad de que parte de nuestro comportamiento

‘ SINTITUL-1 14

pueda estar sutilmente afectado por compues-
tos secretados por nuestros pares.

David Berliner'™"12 y sus colegas de la
Universidad de Utah tienen evidencia que, ellos
dicen, prueba que los humanos tienen un or-
gano vomeronasal funcional. Han purificado
varias feromonas potenciales en la transpira-
cion y otras secreciones humanas. Una secre-
cion, purificada de la piel del hombre, parece-
ria afectar el estado de &nimo de la mujer. En
un estudio, se aplico la secrecion o un placebo
directamente al 6érgano vomeronasal de 40
mujeres. Las mujeres expuestas a la secrecion
demostraron una disminucion de afecto nega-
tivo.

Los efectos sobre la inmunidad

Un descubrimiento intrigante en los huma-
nos puede extender aquellos encontrados en
los animales vinculando el sistema de feromo-
nas y el sistema inmune. Las investigaciones
animales demuestran que aun entre cepas de
ratones endocriadas, los ratones individuales
elegiran a otros sobre la base de que tengan
diferentes genes del Complejo Mayor de His-
tocompatibilidad, lo que determina la funcion
inmune. Cuanto mas diverso es el complejo
mayor de histocompatibilidad, mejor prepara-
do esta el organismo para combatir las enfer-
medades. Estos resultados implican que los
animales detectan de alguna manera la infor-
macioén acerca del complejo mayor de histo-
compatibilidad de los otros.

La genétista Carole Ober™ y sus colegas
de la Universidad de Chicago, pueden tener
evidencia de que existe un mismo tipo de se-
leccion de parejas en los humanos. Ella estu-
dia a los Hutterites, un grupo religioso que ha
vivido en aislamiento en Estados Unidos y
Canada desde 1870. Ober y sus colegas exa-
minaron la composicion genética de 411 pare-
jas casadas.
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Encontraron que un porcentaje menor al
esperado seleccion6 una pareja con genes del
complejo mayor de histocompatibilidad simi-
lares al propio. Es mas, las parejas raramente
compartian un grupo de genes del sistema in-
mune, algo que los investigadores esperaban
que ocurriera con mas frecuencia en una po-
blacion endogamica.

Pareceria que en una cultura cerrada don-
de el riesgo de endocrianza es alto, la gente es
capaz de discriminar entre individuos basan-
dose en los genes del sistema inmune. Sera
dificil determinar si los Hutterites responden a
algun tipo de feromona.

Por el momento, los investigadores con la
mayor promesa de descubrir feromonas hu-
manas son aquellos que examinan la sincroni-
cidad de los ciclos menstruales que se dan en-
tre mujeres que viven o trabajan juntas. La
psicologa Martha McClintock®-% de la Uni-
versidad de Chicago recibié una mencién como
estudiante durante los afios 70 por un experi-
mento que probaba que las mujeres que con-
viven desarrollan ciclos menstruales sincroni-
zados.

Al trabajar con ratas en busca de una sefial
quimica que podria estar detras de este feno-
meno, descubri6é que la sincronicidad es un
ejemplo especial de un sistema mas complejo.
Sus investigaciones ponen de manifiesto que,
por lo menos en las ratas, se trata de dos fero-
monas: una acorta el ciclo reproductivo feme-
nino, la otra lo alarga. La sincronicidad ocurre
cuando las dos feromonas trabajan en forma
conjunta para asegurarse de que todas las hem-
bras de un grupo ovulan al mismo tiempo.

Pero la misma feromona puede actuar para
inhibir la ovulacion. En las ratas, por ejemplo,
cuando una rata hembra termina de ovular se-
creta una feromona que suprime la ovulacion
de otras ratas hembras.

McClintock®- esta estudiando si los cam-
bios en el ciclo menstrual humano estan con-
trolados por un set de feromonas similar.

El 6rgano vomeronasal es el 6rgano recep-
tor de un sistema sensorial que esta involucra-
do en la comunicacion quimica. Entre los ma-
miferos, las feromonas sexuales son casi siem-
pre detectadas por el 6rgano vomeronasal. A
los olores producidos por un individuo y de-
tectados por otro de la misma especie se les
llaman feromonas, siempre y cuando el pro-
ceso involucre una comunicacion real y bene-
ficie a ambos individuos.

Se piensa que los estimulos quimicos (en
especies no humanas) entran por la nariz y se
disuelven en el mucus cuando la nariz hime-
da hace contacto con la fuente de estimulos.

La constriccion de grandes vasos sangui-
neos dentro de la capsula del 6rgano vomero-
nasal puede actuar como una bomba para
atraer al mucus que contiene los estimulos ha-
cia el lumen del 6rgano vomeronasal. Los ner-
vios vasomotores autobnomos que controlan la
bomba penetran la capsula del 6rgano vome-
ronasal por su parte posterior. Pareceria que
existe una bomba similar en todos los mami-
feros. En algunas especies, como los gatos, el
pasaje del organo vomeronasal se abre al ca-
nal nasopalatino. Este canal conecta la nariz
con la boca para que los estimulos también
entren al 6rgano vomeronasal luego de que el
animal haya lamido la fuente de estimulos.

En muchos casos, la comunicacion del or-
gano vomeronasal involucra la deteccion de
grandes moléculas no volatiles, y se requiere
del contacto para la estimulacion. En los ha-
msters, por ejemplo, una proteina llamada
afrodisina podria ser la feromona femenina.
Sin embargo, otras sustancias, incluyendo es-
timulos volatiles pueden estimular a los recep-
tores neuronales del 6rgano vomeronasal.
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La sensibilidad de las neuronas receptoras
del organo vomeronasal a las feromonas no
ha sido estudiada extensivamente. Las publi-
caciones recientes indican que las neuronas
vomeronasales del raton son muy sensibles a
bajas concentraciones de compuestos propues-
tos como feromonas en esta especie y solo
responden a otras sustancias a altas concen-
traciones. Este tipo de sensibilidad es caracte-
ristico de las neuronas receptoras de feromo-
nas en los insectos.

Las neuronas receptoras del organo vome-
ronasal tienen axones que dejan la capsula del
organo vomeronasal en grupos y se extienden
dorsalmente pasando por debajo de la mucosa
olfatoria. Los axones del 6rgano vomeronasal
transportan estas sefiales eléctricas al bulbo
olfatorio accesorio. Este procesa la informa-
cion. Se encuentra dorsal y medial al bulbo
olfatorio central, que procesa la informacion
olfatoria central. Los bulbos olfatorios centra-
les reciben la informacion de grupos de axo-
nes olfatorios que provienen de las neuronas
receptoras olfatorias en la mucosa olfatoria
dentro de la cavidad nasal. La informacion del
organo vomeronasal, del bulbo olfatorio acce-
sorio y la informacion olfatoria del bulbo olfa-
torio central es transportada en forma separa-
da por axones de “segundo orden” hacia la
amigdala. Desde alli el sistema del 6rgano vo-
meronasal se proyecta directamente al area
preodpticay al hipotalamo; las areas que estan
involucradas en la conducta reproductiva. Las
proyecciones del sistema olfatorio central in-
cluyen al hipotalamo, el talamo y la corteza.

Como consecuencia de la remocion del 6r-
gano vomeronasal hay un serio cambio en la
conducta reproductiva en los hamsters machos
inexperimentados sexualmente. La remocion
del 6rgano vomeronasal en las hembras rato-
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nes lleva a un cambio en la conducta repro-
ductivay fisiologia, incluyendo: la falla de es-
timulos de un macho a acelerar la pubertad en
las hembras inmaduras, la falta de una influen-
cia entre los ciclos menstruales de hembras
adultas y la falla de un macho extrafio a pro-
ducir un aborto espontaneo en las hembras
recién prefiadas (efecto Bruce). En todos es-
tos ejemplos de interacciones sensoriales/hor-
monales, el componente sensorial parece ser
el estimulo del 6rgano vomeronasal. Debido a
que la remocion del 6rgano vomeronasal tam-
bién dafa al Nervus Terminalis, hay una posi-
bilidad de que algunos déficits atribuidos a la
pérdida del 6rgano vomeronasal sean conse-
cuencia de la falta de la funcion del Nervus
Terminalis.

El Nervus Terminalis es un complejo de
neuronas y fibras nerviosas que se extiende
desde la cavidad nasal hasta el cerebro por el
curso de los nervios vomeronasales. Pasa al
bulbo olfatorio accesorio y entra en el cerebro
frontal detras de los bulbos olfatorios.

Sus componentes nasales son danados
cuando se remueve el 6rgano vomeronasal. Sin
embargo, el dafio especifico al Nervus Termi-
nalis sin dafio al 6rgano vomeronasal produce
solo pequetios déficits en la conducta repro-
ductiva. La respuesta hormonal a las feromo-
nas no se ve afectada.

El 6rgano vomeronasal es un 6rgano qui-
miorreceptor y es fundamental para la comu-
nicacion quimica feromonal.

En los siguientes esquemas puede obser-
varse esquematicamente la diferencia entre las
vias olfatorias principal y accesoria. Y a conti-
nuacion, la via olfatoria central con mas deta-
lle:
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Via Olfatoria Central (en detalle)
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En la mayoria de los mamiferos, el olfato
constituye la entrada principal al cerebro ante-
rior, a pesar que la evolucion de los primates
al hombre a subordinado al olfato a la vision y
al oido, incluso a la somestesis, especialmente
cuando ésta se convirtio en algo vital para la
habilidad manual.

La terminacion principal de la via olfato-
ria, que viene desde el bulbo olfatorio a través
del haz olfatorio lateral, se da en la corteza
piriforme, que es una corteza cerebral primiti-
va.

Desde esta corteza piriforme, se dan co-
nexiones con muchas estructuras del sistema
limbico.

Las distintas conductas, tanto sociales como
sexuales, son representadas en los 16bulos 6r-
bito-prefrontales por informacion proveniente
del hipotalamo, ntcleos septales, hipocampo
y amigdala.

Estas vias son procesadas por el talamo
dorso-medial antes de llegar a los 16bulos or-
bito-prefrontales.

Ninguna otra parte del neocortex tiene una
relacion tan intima con el hipotalamo. De esta
manera, es posible modificar y darle sentido
emocional a las percepciones conscientes de-
rivadas de las entradas sensoriales (como el
olfato, por ejemplo).

La comunicacion quimica involucra tanto
la produccion como la recepcion de las sefia-
les quimicas. En los mamiferos, la percepcion
sensorial olfatoria estd mediada anatdmica y
funcionalmente por dos distintos 6rganos sen-
soriales: el epitelio olfatorio principal y el
organo vomeronasal. De manera particular, se
ha sugerido que las feromonas son detectadas
através del organo vomeronasal. Este 6rgano
contiene receptores acoplados a la familia de
las proteinas G.

Cada receptor tiene 7 dominios transmem-
branarios, localizados sobre las microvellosi-

dades de neuronas olfativas sensoriales bipo-
lares, las cuales permiten el analisis molecular
de distintas feromonas volatiles y no volatiles.
Los receptores vomeronasales activan la fos-
folipasa, la cual a su vez genera 1,4,5-trifosfa-
to de inositol (IP3). Esto abre los canales de
Ca2+ o Na+ lo cual promueve la comunica-
cion sindaptica desde el axon de la neurona
vomeronasal hasta el bulbo olfatorio acceso-
rio.

De estas experiencias en animales, se han
detectado dos familias de receptores vomero-
nasales (VIR y V2R) los cuales estan acopla-
dos a la familia de las proteinas Gai2 y Gao,
respectivamente. Los receptores VIRs se lo-
calizan en la porcion apical del 6rgano vome-
ronasal; mientras que los V2Rs se encuentran
expresados en la porcion basal de este 6rgano.
Asi, se ha sugerido que las sefiales semioqui-
micas de la hembra activan preferencialmente
a los receptores VIR del raton macho. (Mas
detalles en pag. 52 y siguientes).

Por otro lado, durante mucho tiempo se
considerd inexistente el 6rgano vomeronasal
en los humanos y aunque todavia existe incer-
tidumbre de que este o6rgano en el humano
detecte feromonas, es muy posible que ésa sea
su funcion. Se han recabado evidencias que
indican que el érgano vomeronasal esta pre-
sente en la mayoria, si no es que en todos los
humanos.

Garcia-Velasco y Mondragdn3¢37 examina-
ron la mucosa olfativa de 1000 pacientes du-
rante reconstrucciones quirurgicas de la nariz
y encontraron 6rganos vomeronasales en to-
dos los casos. Igualmente, Moran® y colabo-
radores reportaron la presencia de residuos
vomeronasales en 200 sujetos, hombres y
mujeres de diferentes edades y razas.

El analisis ultraestructural del érgano vo-
meronasal realizado en fetos, cadaveres y en
pacientes que se sometieron a cirugia plastica,
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revelo la presencia de dos elementos recepto-
res potenciales que posiblemente constituyen
un sistema de deteccion feromonal en los hu-
manos.

Finalmente, Bulger** y colaboradores des-
cribieron dos genes humanos muy parecidos a
los responsables de la sintesis de las proteinas
receptoras del 6rgano vomeronasal de las ra-
tas, el lugar donde se acoplan las feromonas.
Asimismo, se ha demostrado que existen cier-
tos cambios de voltaje en las células del 6rga-
no vomeronasal humano, cuando al hombre
se le somete a una feromona femenina y vice-
versa. Estos hallazgos permiten suponer la exis-
tencia de una posible via funcional vomerona-
sal-hipofisis en adultos humanos y se ha suge-
rido que tal vez sea posible crear medicamen-
tos que tengan un efecto directo sobre el 6rga-
no vomeronasal.

Las feromonas no solo estan presentes e
influencian la vida de los roedores y otros ani-
males, sino también al parecer la del hombre.
Si bien, auin no existen muchas evidencias que
indiquen que el 6rgano vomeronasal humano
en realidad cumpla funciones fisiologicas im-
portantes, su presencia en la cavidad nasal su-
giere una actividad bioldgica. En la actualidad
se conoce la ultraestructura de la mucosa olfa-
tiva y su excepcional morfologia, la cual ha
sido estudiada, incluso mediante microscopia
electronica. Sin embargo, cuando se realiza un
balance de los conocimientos sobre la integra-
cion de la informacion olfativa en el sistema
nervioso central atin resulta incompleto, pues
aun es dificil relacionar los estudios molecula-
res y electrofisioldgicos con el comportamien-
to. Sin embargo, a pesar de estas limitaciones
es importante reconocer que la fisiologia de la
olfacion ha sido un modelo para el estudio de
los numerosos sistemas sensoriales. Ademas,
la entrada olfatoria fue una de las primeras
vias de acceso conocidas para el sistema lim-
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bico, la base organica de nuestras emociones.
(“No hay nada en la mente que no haya pa-
sado antes por los sentidos” - Aristoteles).

Hoy en dia se sabe que muchas de las es-
tructuras que conforman el llamado rinencé-
falo (la amigdala, el hipocampo, la corteza
entorrinal y la corteza pericallosa), tienen fun-
ciones de integracion multisensorial y no sélo
la olfacion. No obstante, existen evidencias de
que muchos comportamientos muy primitivos
como la conducta sexual, la agresion, la furia
y la huida estan mediados por sustancias qui-
micas odoriferas que necesariamente tienen su
recepcion en el sistema olfatorio para después
ser procesadas por estructuras limbicas que
modulan estos comportamientos.

Cabe mencionar que el sistema olfatorio
tiene proyecciones importantes directas hacia
el sistema limbico y pocas hacia la neocorte-
za, es decir, la comunicacion olfativa existe,
aun, cuando no nos demos cuenta, lo cual su-
giere que una variedad de sustancias odorife-
ras pueden estar asociadas a muchos estados
afectivos en todos los animales incluyendo al
hombre.

Estos estudios explicarian en parte, por qué
en la orina y en la piel del humano se han
encontrado compuestos que podrian estar des-
empefiando un papel importante en la comu-
nicacion feromonal y en los estados afectivos.
Un ejemplo claro lo constituyen algunas anor-
malidades metabodlicas que modifican el olor
del cuerpo y de la orina. Esta alteracion cono-
cida como “sindrome del olor a pez”, provoca
un olor extremadamente aversivo y desagra-
dable para los individuos que rodean al pa-
ciente, quienes los rechazan socialmente.

Muchas de éstas personas mueren, no por
su alteracion metabolica, sino por las reaccio-
nes psicosociales que el olor les provoca, al
grado de que muchos de ellos han llegado al
suicidio.
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Asimismo, existen casos que demuestran
como algunas patologias como la esquizofre-
nia y la depresion, principalmente la de tipo
endogeno, estan asociadas con una alteracion
conocida con el nombre de “sindrome deli-
rante olfatorio”.

Corresponde a los denominados delirios de
base corporal monosintomaticos o delirios de
Munro. Y dentro de esta clasificacion, a los
delirios de desprendimiento de mal olor cor-
poral o “Sindrome de referencia olfatorio”,
donde el paciente tiene la creencia de que emite
un hedor insoportable.

Las ideas delirantes y alucinaciones olfati-
vas desagradables que experimentan estos pa-
cientes se exacerban en situaciones sociales,
las cuales son revertidas cuando se adminis-
tran tratamientos combinados de fenotiazinas
con antidepresivos triciclicos como la imipra-
mina. Se reconoce que ambos trastornos son
biologicamente heterogéneos y se desconocen
diversos aspectos de su fisiopatologia; sin em-
bargo, en ambos existen alteraciones que in-
volucran a varios sistemas de neurotransmi-
sion y estructuras limbicas, por lo que la esfe-
ra afectiva se encuentra gravemente alterada.
Por ultimo, a pesar de que la aromaterapia es
cuestionada, la historia guarda una infinidad
de anécdotas donde los olores tienen un papel
importante. Es sabido desde los tiempos de
los griegos, que Teofrasto, considerado como
el primer aromaterapeuta, escribio un tratado
de lo “relativo a los olores”, en el cual analiza-
ba los efectos de los distintos aromas sobre el
pensamiento, el sentimiento y la salud. Otro
ejemplo es Jean-Baptiste Grenouille, el prota-
gonista del libro “El perfume”, quien se obse-
siona por lograr el aroma ideal que hechizara a
la humanidad. Un relato que hace despertar
las sensaciones olfativas mas desagradables y
agradables, sugestionando al lector; o el “Mun-
do Feliz” de Huxley, quien describe una at-
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mosfera de aromas de bienestar y relajacion
para sus habitantes.

Feromonas y sexualidad

En Mayo del 2005, Ivanka Savic32-83-8485
y colaboradores, del Departamento de Neuro-
ciencias del Karolisnka University Hospital y
del Centro de Problemas relacionados con el
Género, del Karolisnka Institute, Estocolmo,
publicaron en la revista Proceedings of the
National Institute of Sciencies, EEUU, un ar-
ticulo en el que demostraban que el cerebro
del hombre homosexual reacciona, ante el olor
de las presuntas feromonas sexuales, de for-
ma diferente al cerebro del hombre hetero-
sexual.

Luego, al cabo de un afio, y en el nimero
de Mayo del 2006 de la misma revista, [vanka
Savic presenta nuevos hallazgos en esta linea
de investigacion en los que demuestra que el
cerebro de las mujeres lesbianas reacciona fren-
te al olor de las feromonas sexuales de manera
diferente que el cerebro de las mujeres hete-
rosexuales.

Una feromona es cualquier sustancia qui-
mica producida por un organismo vivo que
transmite un mensaje a otros miembros de su
misma especie. Hay feromonas de alarma, fe-
romonas que marcan el camino a seguir y fe-
romonas sexuales. Su funcion en los insectos
ha sido muy bien estudiada. En los mamiferos
y en los reptiles las feromonas son detectadas
por el denominado 6rgano vomeronasal, que
da origen al nervio de Jacobson o nervio vo-
meronasal, que se encuentra situado entre la
nariz y la cavidad oral; desde alli la sefial es
transferida al hipotalamo, siguiendo el camino
del nervio olfatorio accesorio.

La existencia de esta via de transmision
hasta el hipotalamo habia sido cuestionada en
el ser humano, aunque recientes observacio-
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nes sugieren que este tipo de transmision qui-
mica no puede ser descartada.

Dos son las presuntas feromonas sexuales
humanas: la AND (masculina) y la EST (fe-
menina). En unos experimentos previos reali-
zados con estas feromonas (que forman parte
del articulo publicado en el afio 2005), Ivanka
Savic pudo demostrar (utilizando la tecnolo-
gia PET como escaner cerebral), que la AND
(feromona masculina), que es un derivado qui-
mico de la testosterona, que se detecta en
mucha mayor concentracion en el sudor mas-
culino que en el femenino, activa la parte an-
terior del hipotalamo cerebral en las mujeres
heterosexuales, mientras que en el hombre
heterosexual solo activa la region cerebral re-
lacionada con los olores ordinarios. (El hipo-
talamo es una region de la porcion central del
cerebro que controla (entre otras cosas) la con-
ducta sexual, a través de la glandula pituitaria
o hipdfisis, que es la que gobierna, a modo de
director de orquesta, el equilibrio hormonal del
organismo).

Por otro lado, la EST (feromona femeni-
na), una sustancia de tipo estrogénico que se
encuentra en la orina de la mujer embarazada,
activa el hipotalamo en los hombres hetero-
sexuales y la region cerebral relacionada con
los olores ordinarios en las mujeres hetero-
sexuales.

En ese mismo trabajo del afio 2005, que
ha servido de base al trabajo recién publicado
en el 2006, el grupo de Ivanka Savic pudo
demostrar que los hombres homosexuales res-
pondian a las dos feromonas de las misma
manera que las mujeres heterosexuales, y de
manera distinta a como sucede en los hom-
bres heterosexuales, es decir: la feromona
masculina AND activa el hipotalamo en los
hombres homosexuales, mientras que la fero-
mona femenina EST solo activa la region co-
rrespondiente a los olores ordinarios.
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En este segundo trabajo de investigacion,
Savic y sus colaboradores examinan en 12
mujeres lesbianas la respuesta cerebral ante
las dos presuntas feromonas sexuales AND y
EST, mediante la tecnologia para el diagnosti-
co por imagenes funcionales conocida con las
siglas PET (tomografia cerebral por emision
de positrones).

Los resultados han sido que el cerebro de
las mujeres lesbianas responde de manera si-
milar a las dos feromonas AND y EST, aun-
que de manera mas parecida a lo que sucede
en el hombre heterosexual que en la mujer
heterosexual: Las mujeres lesbianas procesan
la feromona masculina AND, como los hom-
bres heterosexuales, en la region cerebral para
los olores ordinarios, mientras que cuando de-
tectan la feromona femenina EST comparten
parcialmente la activacion de la parte anterior
del hipotalamo, tal como sucede en los hom-
bres heterosexuales.

Estas diferencias en el comportamiento ce-
rebral de hombres y mujeres homosexuales
sugieren que la sexualidad femenina es muy
diferente de la masculina. Es decir, que la ana-
logia entre el hombre homosexual y la mujer
lesbiana es imperfecta.

Sin embargo, Savic admite que son nece-
sarios estudios con una poblacion de lesbianas
mas amplia para confirmar los resultados.

Las diferencias de comportamiento social
y sexual entre el hombre y mujer heterosexual
o entre homosexuales tiene que ver con lo que
se llama “dimorfismo sexual cerebral”.

El dimorfismo sexual cerebral es la dife-
rencia entre el macho y la hembra de una mis-
ma especie en su cerebro y las funciones que
éste realiza.

Existen diferencias estructurales en circui-
tos cerebrales asociados con conductas sexua-
les. Algunas de estas diferencias dimorficas
correlacionan con el sexo, la preferencia
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sexual, o la identidad de género. Se ha encon-
trado que el dimorfismo sexual en estos cir-
cuitos no es aparente hasta entrada la puber-
tad. Esto implica que ciertos factores postna-
tales juegan un rol importante en el estableci-

miento de la naturaleza dimorfica en los cir-
cuitos neurales que median las conductas sexua-
les.

Esquematizaré algunas de esas diferencias
que hacen al dimorfismo:

Las diferencias dimorficas tienen que ver

con:

\

y

‘ Preferencia Sexual ] [ Identidad de Género ]

SEXO

El dimorfismo no se evidencia hasta la pubertad.

[ Las diferencias dimorficas pueden ser de:

l

\4

Volumen J

Area

Densidad

[ Las diferencias dimorficas se asocian a: Jﬁ

A

y

\4

Sexo (macho-

hembra)

Preferencia sexual
(homo-hetero)

Transexualismo
(identidad de género)

La mayoria de las regiones sexualmente
dimorficas del cerebro pertenecen al sistema
limbico.

Es un sistema porque sus nucleos estan al-
tamente interconectados entre si.
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La mayoria de los circuitos dimoérficos del
cerebro estan intimamente relacionados con
el hipotalamo.

La mayor concentracion de receptores de
hormonas sexuales se encuentra en el hipota-
lamo.
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El hipotalamo se divide en cuatro regiones
y mas de 25 ntcleos.

Principales Nucleos dimérficos

En Hipotalamo:

- Area PreOptica (APO)

- Nucleo VentroMedial (NVM)

- Nucleo SupraQuiasmatico (NSQ)

Otros:

- EnlaAmigdala

- Enla Stria Terminalis

El hipotalamo es la region ventral del dien-
céfalo que rodea a la cavidad del tercer ven-
triculo. A este sector embrionariamente dien-
cefalico se afnade el area predptica que es de
origen telencefalico.

El hipotalamo esta constituido por células
neuroendocrinas, y representa el nexo entre el
sistema nervioso central (neurotransmisores)
y el sistema endocrino (hormonas).

El limite anterior del hipotalamo es un pla-
no vertical que pasa por delante del quiasma
optico. El limite posterior esta dado por un
plano vertical que pasa inmediatamente por
detras de los cuerpos mamilares. El limite la-
teral del hipotalamo esta representado por el
plano imaginario o anteroposterior que pasa
por fuera de los pilares anteriores del fornix.
Ventralmente esta delimitado por una delgada
pared en forma de embudo, el tuber cinereum,
que se prolonga hacia abajo en el tallo hipofi-
siario y el proceso infundibular de la neurohi-
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La sed J [ El suefio J La temperatura La conducta
corporal sexual

pofisis. Entre el infundibulo y el tallo hipofi-
siario existe una pequefia zona abultada hacia
abajo que se denomina eminencia media del
tuber cinereum.

El hipotalamo puede dividirse en:

Hipotalamo anterior:

Area predptica medial y lateral

Area hipotaldmica anterior

Nucleo supradptico

Nucleo paraventricular

Nucleo supraquiasmatico

Nucleo parvocelular periventricular
Hipotalamo medio:
- Nucleo dorsomedial

Nucleo ventromedial

Nucleo infundibular o arcuato

Area hipotalamica lateral

Area hipotaldmica dorsal
Hipotalamo posterior:

Cuerpos mamilares

Nucleo premamilar

Nucleo intercalado

Area hipotalamica posterior

Area Pre(')ptica

Antes llamada “Nucleo Sexual” Dimorfico
del Area PreOptica.

En los humanos se 1lama NIRPOMHA (Nt-
cleo Intersticial de la Region Pre-Optica Me-
dial del Hipotalamo Anterior).

Se describieron 4 nucleos intersticiales de
la Regién Pre-Optica Medial del Hipotalamo
Anterior: el 1°,2°, 3%y el 4°.
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LeVay reporta dimorfismo en el 3° respec-
to de la preferencia sexual. Nota mayor tama-
fio en el de los hombres y lesbianas respecto
de las mujeres y los gays.

Swaab y Hoffman, en 1988, también re-
portan dimorfismo en el primer nucleo Inters-
ticial de la Region Pre-Optica Medial del Hi-
potalamo Anterior. Describen que en el adul-
to, los hombres poseen dos veces mas células
que las mujeres en este ntcleo.

Nicleo VentroMedial

Facilita la conducta sexual en las hembras
(lordosis).

El ntimero de sinapsis en la hembra varia
segun el momento del ciclo.

Se nota una mayor densidad sinaptica en
los hombres.

Niucleo SupraQuiasmatico

Regula los ritmos circadianos.

Es esférico en los varones y alargado en
las mujeres.

El numero de células y volumen de este
nucleo es del doble en mujeres que en hom-
bres.

Amigdala medial

Tiene 4 subdivisiones:

1) anteroventral =» tiene mayor volumen
y namero de células en el hombre.

2) Anterodorsal.

3) Posterodorsal

4) Posteroventral

Stria Terminalis

Es la principal conexion eferente de la amig-
dala.

Mas abajo se encuentran esquematizadas
en una tabla las principales diferencias que
hacen al dimorfismo en los distintos ntcleos
del hipotalamo y en otras estructuras.

Principales diferencias que hacen al dimorfismo

HOMBRES MUJERES
3 NIRPOMHA Es 2,5 veces mas grande
Tiene mas células sensibles a
los androgenos que cualquier
otra parte del cerebro
Es mas pequefio en los
homosexuales varones
1 NIRPOMHA Doble cantidad de células
Nicleo VentroMedial > Densidad sinaptica
Nicleo Supraquiasmatico |Esférico Alargado
Mitad del nimero de células
Mitad de volumen
Nicleo Paraventricular > Tamafo

Amigdala Medial

85 % > volumen (PD y PV)

> Volumen (AV)

> Numero de células (AV)

Actividad del NO = 60 %

Actividad deI NO =100 %

Stria Terminalis

Porcion basal 97 % mas grande

Avrea Predptica

> Desarrollo dendritico

Cuerpo Calloso

> Tamafio

Comisura Anterior

> Tamafio

25
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En el esquema de la pagina siguiente puede observarse un resumen del dimorfismo sexual en

los distintos nucleos:

t

NUCLEOS DIMORFICOS EN HIPOTALAMO

L)

v

iniciacion del
acto sexual
en la hembra

-/
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sexual
(motivacion-
excitacion). Es
un importante
centro de
integracion de
la
informacion
olfativa.
Presenta una
importante
diferencia de
tamafio entre
el hombre y la

mujer

-~/

Area Nicleo Ventro- Nicleo Supra- Amigdala Stria
PreOptica Medial Quiasmatico Terminalis
. L AN J J % J
La actividad Facilita la \ Difiere en su ) Es el centro de \ 4 Esv1a \
de estos conducta forma en el las emociones. principal
nucleos esta sexual en las hombre y en Regula la eferencia de
asociada con hembras. la mujer agresividad, el la amigdala.
la iniciacién Presenta miedoy la Presenta una
del acto mayor ansiedad. Esta importante
sexual, la densidad asociada al diferencia de
ereccion y el sinaptica en aprendizaje volumen
periodo los machos emocional. entre el
refractario en Cumple un hombre y la
el varén y importante rol mujer
con la en la conducta
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El nervio vomeronasal nace en el 6rgano
vomeronasal, atraviesa la 1amina cribiforme y
llega a una zona especial del bulbo olfatorio
llamado: “bulbo olfatorio accesorio”. El bulbo
olfatorio accesorio esta relacionado y conec-
tado con:

1) Areapre-6ptica

2) Region de laamigdala

3) Hipocampo.

El 6rgano vomeronasal, se atrofia luego de
los seis meses de vida intrauterina y tiene rela-
cion con la maduracion de ciertas estructuras
cerebrales.

El area pre-optica, tiene injerencia en la
regulacion de la conducta sexual, y la region
de la amigdala, con la regulacion de la con-
ducta.

El Hipocampo, tiene el maximo desarrollo
de la escala zoologica. Cumple un papel im-
portantisimo en el aprendizaje y en la memo-
ria. A través del fornix se conecta con la re-
gion pre-optica (conducta sexual), y con la re-
gion septal, que tiene funciones alimentarias,
reproductivas y de ingesta de agua.

Nervios olfatorio, trigémino y terminal, for-
man una intrincada red intimamente relacio-
nada, que llega al bulbo olfatorio, el cual, cum-
ple funciones olfatorias y activadoras inespe-
cificas del cerebro.

Estudios en humanos, realizados con la téc-
nica de tomografia por emision de positrones
(PET), han demostrado activacion de estruc-
turas como el hipotalamo, la amigdala y el giro
del cingulo, cuando se estimula el 6rgano vo-
meronasal. Por lo tanto, estos hallazgos apo-
yan atn mas el papel funcional del 6rgano vo-
meronasal en seres humanos.

Las feromonas, como se mencion6 antes,
pueden contener o no componentes volatiles.

En algunos casos el componente volatil es
necesario para activar al receptor, mientras que
el componente no volatil, se supone que po-
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dria servir como acarreador de los componen-
tes quimicos que tendran la accion feromonal.
O tal vez, este componente podria tener el efec-
to feromonal.

La existencia de feromonas humanas ha
sido objeto de muchas controversias. La pri-
mera confirmacion de su existencia, fue la ob-
servacion de que las mujeres que viven jun-
tas, presentan una sincronizacion de sus ciclos
menstruales; es decir, todas ellas detectan y
liberan feromonas, localizadas fundamental-
mente en las glandulas sudoriparas axilares y
en las secreciones urinarias.

Las feromonas, al activar al 6rgano vome-
ronasal, modulan la liberacion de gonadotro-
pinas y aparecen efectos autonémicos como
son: disminucion de la respiracion, la disminu-
cion de las hormonas luteinizantes y foliculo
estimulantes, aumento de la frecuencia cardiaca
y el incremento de las ondas alfa.

En el ser humano las feromonas se encuen-
tran en la secrecion de las glandulas axilares y
en la superficie dérmica. La aplicacion de ex-
tractos de glandulas axilares en el labio supe-
rior de las mujeres, produce la sincronizacion
de los ciclos menstruales del donador con el
sujeto receptor. Si los extractos son de glan-
dulas axilares de los hombres, las mujeres ha-
cen mas regulares sus ciclos. En 1998, Stern y
McClintock®**3, informaron de cambios en la
duracion de los ciclos menstruales al usar esos
extractos.

Cuando las mujeres son sometidas a ex-
tractos axilares de personas de su mismo sexo
que estuvieran en fase folicular, se aprecia un
acortamiento de los ciclos y aceleracion de la
liberacion preovulatoria de hormona luteinizan-
te. En contraste, si los extractos provienen de
mujeres en fase ovulatoria, se produce alarga-
miento del ciclo menstrual y retraso en la libe-
racioén de hormona luteinizante.
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El grupo de Monti-Block®%63-64-65-66 (1998),
informo sobre los cambios autonémicos pro-
vocados por la aplicacion de comeferinas (an-
drostadienone) a un grupo de 135 sujetos de
ambos sexos. Con un periodo de latencia de
340 a 600 milisegundos después de la aplica-
cion de la feromona, se registraron: incremen-
to en la frecuencia cardiaca y el tono parasim-
patico (evaluado por la presencia de una arrit-
mia sinusal), bradipnea y cambios en la activi-
dad electrodérmica. Estos resultados sugieren
que la informacidn quimiosensorial procesada
en el 6érgano vomeronasal, es transmitida al
sistema nervioso autonéomico a través de vias
polisinapticas. Esto se deduce por la duracion
de las latencias que se requirieron para que se
realizara esa transmision.

Este mismo grupo y dos afnos mas tarde
Berliner y col. (1996), informaron que las fe-
romonas son capaces de inducir un incremen-
to significativo en el ritmo alfa cortical, en las
areas temporoparietales.

Segln la doctora Martins, atn hay que
“comprender de qué modo los mecanismos
bioldgicos responsables de la produccion del
olor corporal difieren en estos grupos defini-
dos por género y preferencia sexualy.

Las feromonas son unos compuestos qui-
micos denominados esteroides, que modulan
la sexualidad de la mayoria de los seres de la
escala animal, tanto invertebrados como ver-
tebrados.

Hasta hace poco se creia que no significa-
ban practicamente nada para el ser humano y
que su receptor, el 6rgano vomeronasal, era
un vestigio inservible y sin aparente conexion
con el cerebro.

Pero investigaciones recientes sugieren que
tanto los compuestos quimicos como las dos
diminutas fosas situadas sobre el tabique nasal
que los captan, son mucho mas activos y fun-
cionales en los humanos de lo que se creia.
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A finales de la década de 1980, expertos
norteamericanos de la Universidad de Utah,
en Salt Lake City, demostraron mediante téc-
nicas de microelectrodos que existian ciertos
cambios de voltaje en las células del 6rgano
vomeronasal humano.

Estos cambios de voltaje eran mas acusa-
dos cuando al vardn se le sometia a una fero-
mona femenina y viceversa. Esto sugiere que
este compuesto quimico altera la respuesta de
los sexos.

En 1976, investigadores del Instituto de
Cancer Sloan Kettering de Nueva York obser-
varon que los ratones preferian aparearse con
hembras que tuvieran un conjunto de protei-
nas denominadas complejo mayor de histo-
compatibilidad, las cuales son vitales para el
sistema inmunolégico. Los roedores machos
fueron capaces de oler literalmente el comple-
jo mayor de histocompatibilidad en las hem-
bras y elegir su pareja en consecuencia.

Parece que los seres humanos no son una
excepcion. En 1995, Claus Wedekind y sus
colegas de la Universidad de Bern, pidieron a
las estudiantes que oliesen camisetas sin lavar
de hombres desconocidos y que las clasifica-
ran segun lo placentero que les resultaran los
olores.

Los resultados por estadistica mostraron que
las mujeres encontraban mas agradable el olor
de hombres con complejo mayor de histocom-
patibilidad diferente al suyo. Lo curioso es que
si las mujeres estaban tomando la pildora pre-
ferian el olor del mismo complejo mayor de
histocompatibilidad que el suyo.

Otras investigaciones sugieren que aunque
los hombres no sean conscientes de que una
mujer esté ovulando, responden con un incre-
mento de testosterona.

Lo ha comprobado la doctora Astrid Jutte,
una investigadora del Instituto Ludwiwigg Bol-
tzmann de Viena, Austria, que estudio a un
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centenar de hombres, divididos en 4 grupos.A
tres de los grupos se les pidio que inhalaran
uno de los acidos grasos presentes en las se-
creciones vaginales durante las distintas eta-
pas del ciclo menstrual. Una muestra corres-
pondia a la ovulacion, otra a la menstruacion
y la tercera a otro momento diferente en el
ciclo. El cuarto grupo inhal6 vapor de agua.

La doctora Jutte encontr6 que los niveles
de testosterona en la saliva de los hombres
expuestos al olor de la ovulacion aumento el
doble, mientras que los niveles de los que olie-
ron vapor de agua se redujeron a la mitad y
los de los otros dos grupos aumentaron ligera-
mente.

Para algunos cientificos estos trabajos su-
gieren que las feromonas y el 6rgano vomero-
nasal juegan un papel activo en la sexualidad
humana.

El sindrome de Kallmann es una enferme-
dad humana que se caracteriza por la falta to-
tal de olfato (anosmia) y un subdesarrollo del
aparato reproductor. La anosmia es debida a
la ausencia de conexiones nerviosas entre la
nariz y el cerebro, mientras que la alteracion
del aparato reproductor se debe a una insufi-
ciente secrecion de la hormona GnRH que
coordina la correcta formacion de dicho siste-
may que se sintetiza en el hipotalamo.

El sindrome de Kallmann tiene cabida en
este trabajo porque se ha descubierto que las
neuronas del hipotalamo que sintetizan
GnRH se originan en la mucosa nasal y mi-
gran posteriormente al hipotalamo a través de
la via olfatoria.

Estos datos dan consistencia al descubri-
miento de Wilhelm Fleiss, que impregnando
con cocaina ciertas zonas de la mucosa nasal
solucionaba problemas relacionados con el
aparato genital femenino como por ejemplo
alteraciones menstruales. En una vision qui-
zas simplista pero atractiva desde la terapia
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neural: una irritacion a nivel del eje hipotala-
mo-gonadal responsable de alteraciones a ni-
vel genital, puede ser eliminada por el estimu-
lo de la cocaina (molécula base de los anesté-
sicos locales como la procaina) en una via ner-
viosa que va directa al origen del problema. El
sistema nervioso, librado de este foco irritati-
vo seria capaz de solucionar el problema.

Los estimulos internos, provenientes del
organismo, y los externos, procedentes del
medio que nos rodea y que el individuo capta
através de los sentidos, desencadenan la atrac-
cion sexual en el ser humano, que a diferencia
de como ocurre entre los animales depende
mas de los impulsos externos que de los inter-
nos.

En el proceso de seleccion participan una
serie de agentes psicoldgicos, sociales y biolo-
gicos como la necesidad de reproducirse y los
mensajes quimicos que el individuo transmite.
Estos ultimos desatan sefales eléctricas, las
cuales al llegar al cerebro provocan reacciones
que determinan a quién elegir para formar pa-
reja. Interviene el sentido de la vista, el olfato,
el tacto, el oido, o sea, un conjunto de esti-
mulos sensoriales que operan en el hombre y
también en los animales.

Otros signos verbales y extraverbales de-
terminan el proceso de acercamiento, el cual
estara condicionado igualmente por el lengua-
je, vehiculo de todo el mundo interior que lle-
vamos dentro y deseamos compartir. Una per-
sona puede atraernos sexualmente, pero si al
comunicarnos con ella descubrimos que no
satisface nuestras expectativas, la ilusion ini-
cial se desvanece y experimentamos el desen-
canto.

Sobre todo este complejo engranaje que
opera dentro del cerebro, se insertan, ademas
de lo biologico, las relaciones personales, los
patrones sociales y la familia. La persona nace,
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recibe influencias y empieza a conformar sus
preferencias.

En el deseo sexual, intervienen desde neu-
rotransmisores que cambian la actividad del
cerebro hasta hormonas como la testosterona,
los estrogenos y otras como la ocitocina, que
se reparten por el cuerpo, provocando la exci-
tacion. Esta tltima ha sido relacionada con el
establecimiento de vinculos afectivos intensos
dentro de la pareja (por lo que se la denomina
lahormona del ‘apego’) y la llegada del orgas-
mo, pero para que asi sea es necesaria la con-
juncién de estimulos externos.

Entre los componentes que guian el juego
de la atraccidn e intervienen en la bisqueda
de pareja sexual estan las llamadas feromo-
nas, compuestos quimicos que emitimos al
exterior, al igual que los animales, y fueron
descubiertos en el ser humano, en 1986, por
la doctora Winnifred Cutler?, del Instituto Ate-
nia, de Filadelfia.

Aunque hasta hace poco tiempo se creia
que no significaban practicamente nada para
las personas, estas sustancias volatiles modu-
lan la sexualidad de la mayoria de los seres de
la escala animal, tanto invertebrados como
vertebrados. Recientes investigaciones sugie-
ren que ellas y su érgano receptor, el vomero-
nasal, son mucho mas importantes de lo que
se pensaba.

La tarea principal de las feromonas es ex-
citar al sexo opuesto. Estas sustancias se ori-
ginan involuntariamente en la piel, las axilas,
la saliva, las zonas genitales y son capaces,
incluso, de sincronizar la ovulacion femenina.
En un documental sobre el tema emitido por
Discovery Channel, el neuroendocrindlogo
Live Jennings White, de la Universidad de
Nueva York, dijo que se ha evidenciado un
aumento del deseo sexual en parejas a las que
se les administra feromonas.
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Investigaciones realizadas en la Universi-
dad de Utah demostraron, por otra parte, la
existencia de ciertos cambios de “voltaje” en
las células del 6rgano vomeronasal humano
cuando un varon detecta o capta una feromo-
na femenina o a la inversa. Se observaron cam-
bios en el ritmo cardiaco y en las ondas cere-
brales, tipicos de situaciones de relajamiento
y tranquilidad, cuando colocaron minimas can-
tidades de feromonas en el 6rgano vomerona-
sal de voluntarios.

Segun destaca James V. Kohl*” en el libro
The scent of Eros, “los olores y las feromonas
en los humanos pueden también acelerar la
pubertad, e influir en la orientacion sexual; en
la frecuencia con que tenemos relaciones
sexuales y con quién, e intervienen en el desa-
rrollo del cerebro, en nuestros recuerdos y en
el aprendizaje”.

El analisis de cada uno de estos elementos
ha permitido avanzar en el estudio de la atrac-
cion humana, pero hasta el momento no hay
nada concluyente. La inmensa cantidad de
datos que se procesan cuando dos personas se
encuentran complejiza la comprension del fe-
némeno, que ocurre en el subconsciente, ge-
neralmente de forma instantanea, y parte de
una serie de criterios ya establecidos.

Con respecto a que las feromonas pueden
acelerar la pubertad, investigaciones hechas en
el estado de Pensilvania, muestran que las se-
fales quimicas del padre pueden retardar la
llegada de 1a madurez sexual de sus hijas, como
parte de una estrategia evolutiva para impedir
la endogamia, seglin una investigacion recien-
te. En ausencia de estas sefiales quimicas inhi-
bitorias que el padre bioldgico envia a sus hi-
jas, las muchachas tienden a madurar sexual-
mente antes.

El efecto de senales quimicas sobre la ma-
durez sexual es comun en el mundo animal.
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Si se quita al padre bioldgico de las fami-
lias de roedores, las crias hembras suelen ma-
durar mas rapido.

Recientemente, un grupo de expertos des-
cubri6 un gen de receptor de feromonas poco
conocido en el sistema olfatorio humano, vin-
culando el papel de las feromonas con la me-
narca.

Ahora, en un nuevo estudio, un grupo de
investigadores, que incluyd a Robert Matchock
(profesor de psicologia en la Universidad Es-
tatal de Pensilvania) y a Elizabeth Susman
(profesora de salud bioconductual en la mis-
ma universidad), reuni6é datos de 1.938 alum-
nas de la universidad para explorar el eslabon
entre el ambiente social de las chicas y su ma-
durez sexual. Estos datos incluyeron informa-
cion sobre factores como el tamafio de la fa-
milia de las jovenes, el entorno social, y cuan-
to tiempo habia estado ausente el padre.

«Nuestros resultados indican que las mu-
chachas sin su padre maduraron aproximada-
mente tres meses antes que las muchachas cuyo
padre estaba presente», explica Matchock.

Los datos parecen sugerir una relacion en-
tre la duracion de la ausencia del padre y la
edad en la que ocurre la menarca; cuanto mas
temprana la ausencia, mas temprana la me-
narca.

Los resultados del estudio sugieren ademas
que la presencia de hermanastros y de medio
hermanos también contribuia a la menarca mas
temprana. Las muchachas que viven en un
entorno urbano tenian asimismo la menarca
mas temprana comparadas con las de un en-
torno rural, incluso cuando los padres estaban
presentes en ambos grupos, y poseyendo ni-
veles similares de educacion.

Matchock especula con que los ambientes
urbanos proporcionan oportunidades mayores
de alejarse de las feromonas inhibidoras de los
padres, y de encontrar feromonas atrayentes
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de miembros del sexo opuesto sin parentesco
bioldgico cercano.

Es posible que un entorno urbano estimu-
lante pueda anular las sefiales supresoras de
los padres.

Seglin los investigadores, el estudio explica
como las sefiales basadas en feromonas mo-
dulan la madurez sexual, refuerzan el aparea-
miento ¢ impiden la endogamia.

Evitar la endogamia es tan crucial para ga-
rantizar que se diseminen genes saludables, que
las estrategias antiendogamicas, como el uso
de feromonas, se han conservado en las espe-
cies.

La idea de que los seres humanos produ-
cen compuestos quimicos que actian como
feromonas, ha despertado el interés pero tam-
bién la controversia entre toda la comunidad
cientifica.

Ya en 1878, Broca estuvo entre los cienti-
ficos dedicados al estudio del sistema olfato-
rio en los seres humanos, y escribi6 acerca de
la importancia de los olores durante su com-
portamiento sexual.

De hecho, segun describieron Harrington
y Rosario*! en 1992, aun persiste la idea de
que entre las razas negras hay mayor sensibili-
dad olfatoria debido a que poseen olores cor-
porales mas fuertes.

De acuerdo con Freud, se han reprimido
los olores corporales en la comunicacion entre
los seres humanos, como parte de un proceso
normal de evolucion intelectual.

Ademas, Freud sugirio que cuando esta re-
presion olfatoria estd ausente, se presentan
problemas psicologicos, como la perversion
sexual.

Desde hace unos afios, estan surgiendo tra-
bajos (Stern y McClintock®* en 1998 y Monti-
Block® y col. en 1998) que pretenden mos-
trar la funcionalidad del sistema olfatorio para
detectar las feromonas como atrayentes sexua-
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les y como reguladoras de los procesos repro-
ductivos. Stern y McClintock mostraron que
en las mujeres habia un adelanto de la secre-
cion preovulatoria de gonadotrofinas cuando
fueron expuestas a componentes quimicos ino-
doros provenientes de glandulas axilares de
otras mujeres que se encontraban en la fase
folicular tardia.

Contrariamente, cuando los componentes
procedieron de la fase ovulatoria, los fenome-
nos neuroendocrinos se retrasaron, de manera
que el ciclo se alargé.

Esto parece explicar el hecho de que las
mujeres, al compartir una misma habitacion,
normalmente sincronizan su ciclo menstrual.

Por otra parte, hay evidencias que mues-
tran que las feromonas influyen en las prefe-
rencias sexuales de las mujeres, lo cual cam-
bia con el ciclo menstrual.

Por tal motivo, se ha sugerido que las fero-
monas pueden desempeiar un papel en la elec-
cion de pareja.

Gangestad y Thombhil, en 1998, mostraron
que las mujeres que se encontraban cerca de
la ovulacion prefirieron el olor de las camisas
de los hombres bilateralmente simétricos, aun-
que cuando se encontraban en las fases de baja
fertilidad no mostraban diferencias entre los
simétricos y los asimétricos.

Los mismos autores sugieren que estos
cambios en las preferencias sexuales de las
mujeres pudieron ser disefiados por la selec-
cion natural como un mecanismo para aumen-
tar la probabilidad de recibir la inseminacion
de un hombre que proporcione beneficios ge-
néticos a su descendencia.

Ademas, el que las mujeres muestren sen-
sibilidad olfatoria a sustancias como el andros-
tenol, que proviene del sudor del hombre,
muestra que la comunicaciéon quimica, rela-
cionada a la atraccion heterosexual de los se-
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res humanos, no ha sido abolida por completo
(Jones, 1997; Gangestad y Thomhil, 1999).
Estos hallazgos han permitido plantear el
posible uso de las feromonas en la investiga-
cion médica y farmacologica, en los tratamien-
tos relacionados con los padecimientos duran-
te los ciclos menstruales; incluso se ha plan-
teado la posibilidad de usar feromonas para el
tratamiento de enfermedades como la anorexia
nerviosa y la bulimia (Diaz y col., 1998).

Percepcion de los componentes quimicos -
Principales vias neuroldgicas - Distintos
sucesos neuroendocrinos relacionados con la
comunicacion quimica

La percepcion de los componentes quimi-
cos que intervienen en la comunicacion de los
mamiferos, se lleva a cabo por medio de dos
Organos:

1) el epitelio olfatorio principal, cuya re-
gulacion central esta establecida por una co-
nexion con el bulbo olfatorio principal, y

2) el organo vomeronasal, conectado di-
rectamente con el bulbo olfatorio accesorio.

Segin Morrison y Constanzo, 1992, am-
bos sistemas olfatorios, detectan y procesan
quimicos del medio ambiente que proporcio-
nan la informacidn necesaria para la supervi-
vencia.

En general, como lo establecio Mombaerts
y col. en 1996, para que se lleve a cabo la
discriminacion de los olores, se requiere que
la molécula de la sustancia que produce el olor
se una a su receptor especifico localizado en
el epitelio olfatorio, para después enviar la in-
formacion a diferentes centros corticales cere-
brales para su procesamiento.

Embriologicamente, el 6rgano vomerona-
sal se desarrolla a partir de la placoda olfatoria
medial como un componente anatomicamente
separado del sistema olfatorio principal.
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Probablemente ésta sea la razon de que las
neuronas del epitelio olfatorio y del 6rgano
vomeronasal utilicen mecanismos de transduc-
cion y vias neurales diferentes, segin lo in-
vestigado por Stensaas® y col. en 1991. La
informacion percibida por los receptores del
organo vomeronasal es enviada a centros del
sistema limbico por los nervios vomeronasa-
les que hacen su primer relevo en el bulbo
olfatorio accesorio, de donde se proyectan fi-
bras eferentes que llegan principalmente a la
amigdala.

De este centro se extienden fibras nervio-
sas que se dirigen por la estria terminal a la
porcién media del nicleo del mismo nombre.

Elntcleo mediocortical de la amigdala tam-
bién emite fibras que viajan por el haz ventro-
amigdalino hacia el area predptica media y a
los nucleos ventromedial y arcuato del hipota-
lamo.

Se supone que es a través de esta via que
sea posible la modulacion de las funciones hor-
monales de la hip6fisis a partir de las senales
quimicas que actian en el 6rgano vomerona-
sal.

McLean y Shipley, en 1992, proponen que
a diferencia del bulbo olfatorio accesorio, el
bulbo olfatorio principal establece conexiones
a la corteza cerebral, por lo que esta muy vin-
culada con los efectos emocionales y con el
control de la actividad motora de las regiones
viscerales y somaticas. (Ver esquemas de la
pagina 17 y 18).

La mayoria de los efectos neuroendocri-
nos que se producen, estan vinculados con la
secrecion de gonadotrofinas y, por lo tanto,
con la reproduccion.

Actualmente, muchos estudios se estan
encaminando a tratar de determinar en qué
grado participan el sistema olfatorio principal
y el accesorio en la percepcion de las feromo-
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nas, y hasta qué punto afectan los niveles hor-
monales y la conducta.

Algunos autores plantean que las respues-
tas neuroendocrinas a las sefiales quimicas son
mediadas por el 6rgano vomeronasal mientras
que las conductuales lo son por el bulbo olfa-
torio principal (McLean y Shipley, en 1992).

Pero esto no esta universalmente aceptado
porque pareceria variar con la especie.

Por ejemplo, Signoret en 1991, describio
en la oveja una feromona proveniente de la
lana del macho que induce en la hembra la
secrecion de gonadotrofinas y la ovulacion.

Este efecto neuroendocrino no se interrum-
pe con la lesion del 6rgano vomeronasal.

Pero en los cobayos adultos, disminuyo6 la
conducta de inspeccion ante las secreciones
vaginales de las hembras cuando se les elimi-
naba el 6rgano vomeronasal desde temprana
edad (Eisthen y col., 1987).

Singer®-#¥ plantea en 1991, que la funcio-
nalidad del bulbo olfatorio principal esta mas
generalizada en los quimicos volatiles del me-
dio ambiente. Mientras que el bulbo olfatorio
accesorio, es sensible a las moléculas que no
son volatiles.

Por eso, Singer sugiere, que para que un
mensaje olfatorio sea percibido por el 6rgano
vomeronasal, se requiere el contacto directo
con la fuente emisora, como se ha demostra-
do en el hamster. La hembra de este roedor
secreta una feromona vaginal, la afrodisina,
que Unicamente ejerce efectos sobre la con-
ducta copulatoria del macho cuando hay con-
tacto nasal con el sitio en que fue depositada.

En los estudios realizados por Meredith en
1991, en los primates del nuevo mundo y pro-
simios, se ha establecido que es el 6rgano vo-
meronasal el que percibe las feromonas, mien-
tras que el resto de las moléculas de los odo-
rantes las percibe el epitelio olfatorio princi-
pal. Sin embargo, este hecho se discute en los
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catarrinos (monos del viejo mundo) y en los
humanos, porque se piensa que en los adul-
tos, el organo vomeronasal presenta una es-
tructura anatomica vestigial.

Segun Jordan (1972), hoy en dia, se sabe
que el 6rgano vomeronasal esta bien desarro-
llado en el grupo de los Iémures y en el de los
platirrinos (monos del nuevo mundo).

En los catarrinos se ha descrito que el or-
gano vomeronasal esta ausente, aunque se con-
serva el cartilago vomeronasal y el ducto na-
sopalatino, aunque su importancia biologica
aun no se ha esclarecido.

Segiin Meyer y Rastogi en 1999 y Diaz y
col. en 1998, se ha visto que la parte sensorial
del 6rgano vomeronasal en humanos esta com-
puesta por células neuroepiteliales bipolares que
estan provistas de microvellosidades y que pre-
sentan actividad eléctrica ante los estimulos
quimicos.

De esta manera, al haber actividad eléctri-
caregistrable, Monti-Block®% y Grosser, plan-
tearon que el 6rgano vomeronasal es funcio-
nal en los seres humanos y mostraron que la
percepcion de las feromonas puede ser por la
via de este 6rgano.

En distintas experiencias, estos autores eva-
luaron los potenciales eléctricos en los recep-
tores del 6rgano vomeronasal y del epitelio ol-
fatorio principal en respuesta a las feromonas
sintéticas en sujetos voluntarios.

Encontraron que en ambos sexos el orga-
no vomeronasal, pero no el epitelio olfatorio
principal, presento6 actividad eléctrica en res-
puesta a las feromonas.

De la misma manera, Jennings-White en
1995, sometid a pruebas olfatorias a varios
sujetos, para evaluar por medio de un electro-
grama la actividad eléctrica del 6rgano vome-
ronasal y la del epitelio olfatorio principal en
la percepcion de feromonas humanas y de otras
especies.
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Sus resultados mostraron que el 6érgano
vomeronasal presento actividad eléctrica cuan-
do se someti6 a feromonas como el estrate-
traenol de origen femenino y la androstadie-
nona de origen masculino, mientras que para
el resto de los componentes no hubo respues-
ta.

Contrariamente, el epitelio olfatorio princi-
pal mostré actividad ante las feromonas de
origen animal, pero no para las de origen hu-
mano.

Posteriormente, en 1998, Monti-Block®*
83y col. mostraron que al exponer a los hom-
bres a la feromona sintética pregna-4,20-dien-
3,6-diona, la concentracion de la LH, la FSH
y la testosterona, fueron menores a la de los
hombres que no fueron expuestos.

Los autores sugieren que la feromona pue-
de actuar en la activacion de estructuras hipo-
talamicas que modulan la secrecion de otras
hormonas, como la hormona liberadora de las
gonadotrofinas (GnRH), la que, a su vez, mo-
dula la secrecion de la LH y la FSH en la hipo-
fisis.

Estos experimentos corroboran la especifi-
cidad de las feromonas, y ofrecen una posibi-
lidad para pensar que en los humanos, el 6rga-
no vomeronasal es funcional, asi como la co-
municacion quimica por medio de feromonas.

¢ En qué beneficio la perdida del olfato?
Cuando nuestros lejanos ancestros habita-
ban en las selvas, probablemente vivian en
pequeios grupos familiares, con un macho
dominante y, quizas, dos o tres hembras y al-
gun joven. Cuando las hembras entraban en
celo, producian su olor caracteristico lo que
provocaba la copula y el embarazo, asi como
en la mayoria de los primates y otros mamife-
ros en la actualidad. Posteriormente, con la
evolucion humana, hace unos diez millones de
afios, nuestros ancestros hominidos salieron
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de la selva hacia la llanura. En este escenario
habitaban los ancestros de los animales ungu-
lados y los de pezuia, pero tales presas eran
tan veloces que resultaban inaccesibles a ca-
zadores individuales, incluso a una familia. Los
grupos humanos comenzaron entonces a unir-
se, se formaron bandas de cazadores capaces
de emboscar a las presas. Esta mayor capaci-
dad de caza pudo haber sido el imperativo para
la vida gregaria.

Enuna comunidad multifamiliar la produc-
cion continua de olores de estro habria sido
contraproducente porque habria minado la se-
guridad de los padres, necesaria para el desa-
rrollo prolongado y lento de las crias, pues los
machos nunca tendrian la certeza de su pater-
nidad. Los sociobidlogos sostienen que la se-
leccion natural favoreci6 la persistencia de la
familia nuclear atin dentro de los grupos gre-
garios. Se ha propuesto, por tanto, que el sis-
tema olfatorio principal perdio sensibilidad al
ciclo estrual para proteger la base genética de
la familia nuclear. Por la misma razoén la ovu-
lacion quedo oculta visualmente y se desarro-
llaron otras adaptaciones fisioldgicas para re-
forzar a la pareja.

Para los humanos actuales el olor no juega
un papel central en la reproduccién humana,
pero hay remanentes de su importancia en la
psique profunda.
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Los 6rganos odoriferos de los humanos no
funcionan como en los demas mamiferos por-
que no atraen al miembro opuesto desde le-
jos. Su evolucion es consistente con un con-
junto complejo de adaptaciones que mantie-
nen el enlace entre macho y hembra el tiempo
suficiente para la crianza de los descendien-
tes.

Los organos odoriferos de los humanos
actian discreta y sutilmente, y solo en las cir-
cunstancias mas intimas cumplen con la anti-
gua funcion de disparar la reproduccion.

Tal teoria, desde luego, no es posible de
confirmar. Supone circunstancias que desapa-
recieron hace millones de afios, por lo que es
pura especulacion. Pero su validez reside en
la observacion de la funcion olfativa en la re-
produccioén de los mamiferos. El olfato huma-
no esta lejos de ser redundante. La vida urba-
na puede ignorarlo, pero no cancela la excita-
cion que produce el aroma de la tierra hime-
da, del pasto recién cortado, o de la madera
aserrada. Ni puede eliminar las exquisitas y
vibrantes sensaciones que todos conocemos.

Para comprender un poco mejor la posi-
cion que ocupa el Homo Sapiens en la evolu-
cion filogenética y su comparacion de status
respecto de otras especies “emparentadas”
pero que pueden llegar a dar origen a confu-
siones, esquematizo en la pagina siguiente un
breve arbol evolutivo que puede aclarar algu-
nos conceptos:
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— Conformacion buconasal detinada a la funcién del 6rgano vemeronasal.
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Descripcion de receptores de feromonas
en mamiferos

Las feromonas son mensajeros quimicos
especie-especificos. Algunos animales liberan
sustancias quimicas en su entorno para influen-
ciar el comportamiento o fisiologia de los miem-
bros de la misma especie.

Las feromonas juegan un importante papel
en el comportamiento sexual y social, asi como
en la fisiologia reproductiva de muchas espe-
cies de mamiferos. Poder describir la natura-
leza de estas sustancias, asi como la estructu-
ra de sus receptores y sus mecanismos de se-
falizacion, es una tarea interesantisima, algu-
nos de cuyos aspectos estan todavia pendien-
tes de ser resueltos. Un gran aporte en este
sentido fue el de Catherine Dulac* y Richard
Axel?, quienes publicaron en 1995 la existen-
cia de una nueva familia de genes que codifi-
caban los posibles receptores de feromonas,
pertenecientes a los de siete hélices transmem-
branarias y acoplados a proteinas G.

La naturaleza quimica de las feromonas es
muy diversa y se conoce muy poco de eso,
algunas son volatiles, pero todas se suelen li-
berar asociadas a proteinas denominadas lipo-
calinas, que son abundantes en la orina de
mamiferos, o en otras secreciones, como el
sudor y la saliva.

Uno de los aspectos en pleno desarrollo es
determinar qué receptor esta implicado en el
reconocimiento de cada una de las feromonas
y las técnicas para el analisis de respuesta de
las neuronas sensitivas. En muchos casos el
reconocimiento de las feromonas por los re-
ceptores necesita la presencia de las lipocali-
nas, con lo cual la definicion de feromona es
mas ambigua y el mecanismo de reconocimien-
to mas complejo.

Las neuronas sensibles a feromonas estan
localizadas en el 6rgano vomeronasal con una
distribucion en la zona apical o basal que de-
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pende de la familia de receptor, VIR o V2R,
que exprese la neurona sensitiva. El recorrido
de los axones de las neuronas que contienen
receptores de feromonas es diferente de las
que contienen los receptores olfatorios que
estan localizadas en el epitelio olfatorio princi-
pal.

La zona de proyeccion de los axones vo-
meronasales es hacia el bulbo olfatorio acce-
sorio. La transduccion de la sefial de feromo-
nas ha puesto de manifiesto la riqueza y la
complejidad de los receptores de siete hélices
transmembranarias para enviar informacion al
interior de la célula, permitiendo analizar ac-
ciones mediadas fundamentalmente por las
subunidades bg?? como activadoras de una
fosfolipasa Cb2 y no por la subunidad a de las
proteinas G heterotriméricas.

Otro descubrimiento importante es que de
los segundos mensajeros formados, es el dia-
cilglicerol, que permanece asociado a la mem-
brana y es el que permite la apertura de los
canales conocidos como TRPC2 (Transient
Receptor Potential Channel - [potencial tran-
sitorio del canal receptor]), que son especifi-
cos del epitelio vomeronasal. La filogenia de
estos canales y su funcionalidad han aportado
claves esenciales para comprender las respues-
tas de especie, pero han generado nuevas in-
cognitas sobre la respuesta a feromonas en los
primates.

Localizacion de receptores en el 6rgano
vomeronasal y proyecciones axonicas al
bulbo olfatorio accesorio

El 6rgano vomeronasal tiene una estructu-
ra tubular alargada, con una luz interna estre-
cha y se encuentra en el septum nasal, estan-
do conectado con la cavidad nasal por un con-
ducto también estrecho. Las neuronas senso-
riales del 6rgano vomeronasal estan situadas
en forma de media luna, rodeando la luz del
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organo. Cerrando la estructura de modo longi-
tudinal se encuentra una amplia vasculariza-
cion sanguinea (ver figura mas adelante).

El 6rgano sensorial esta protegido por una
capsula dsea y cartilaginosa. Esta estructura
impide la llegada directa del aire con los dife-
rentes estimulos a las neuronas vomeronasa-
les, al contrario de lo que ocurre con el epite-
lio olfatorio principal. Por lo tanto, la llegada
de los estimulos mediados por sustancias no
volatiles a las neuronas vomeronasales requie-
re de un contacto directo y un mayor aporte
sanguineo, lo que no es necesario cuando se
trata de sustancias volatiles.

Las dos familias de receptores de feromo-
nas, VIR y V2R tienen diferente localizacion
en el epitelio sensorial. Las neuronas que con-
tienen los receptores VIR se localizan en la
zona apical y las que contienen los V2R en la
zona basal, ambas neuronas son bipolares.

Los grupos de Linda Buck®* y Catherine
Dulac* demostraron que cada neurona expre-
sa un mensajero diferente. La prolongacion
sensorial que da a la luz del 6rgano vomerona-
sal tiene forma de borla con cilios, que es don-
de se encuentran los receptores especificos y
la maquinaria necesaria para la transduccion
primaria de la senal, que de hecho pueden
emplearse como marcadores celulares. La pro-
longacion axonica transmite la sefial hasta una
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zona especifica del bulbo olfatorio denomina-
da bulbo olfatorio accesorio.

Para estudiar el camino seguido por los axo-
nes fueron necesarias construcciones que per-
mitieran visualizar el recorrido axonal, y los
resultados fueron diferentes a los obtenidos con
las neuronas del epitelio olfatorio principal, en
el cual las neuronas, expresando el mismo re-
ceptor, agrupan sus axones en haces hasta al-
canzar un glomérulo especifico donde conec-
tan con una célula mitral que hace de colecto-
ra de multiples neuronas sensoriales.

Por el contrario, los axones procedentes del
6rgano vomeronasal son mas largos y no se
agrupan en funcion de la especificidad del re-
ceptor que expresan, viajando solitarios hasta
alcanzar la zona especifica del bulbo olfatorio
accesorio. Es importante hacer notar que al
establecer las sinapsis con las células mitrales
no forman glomérulos, aunque las terminales
procedentes de neuronas sensoriales idénticas
suelen formar sinapsis con dendritas de la mis-
ma célula mitral. Desde el bulbo olfatorio ac-
cesorio, las células mitrales envian los axones
hacia el nticleo basal de la estria terminalis y
posteriormente al nticleo basal del tracto olfa-
torio accesorio, la amigdala medial y el nucleo
posteromedial de la amigdala, que pertenecen
al sistema de recompensa del cerebro, e/ sis-
tema limbico.
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Localizacion del 6rgano vomeronasal y morfologia
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El Sistema Limbico esta formado por un
conjunto de estructuras, pero especialmente
por las riquisimas interconexiones entre dichas
estructuras, algunas de las cuales se esquema-
tizan de manera muy basica en el cuadro su-
perior.

Recordemos que el area 20 valora la signi-
ficacion vital de los acontecimientos intelec-
tualmente captados, el area 38 corresponde a
la region polar temporal y tiene importancia
en la correlacion cognitivo emocional y el area
46, que es donde se recogen las vivencias, esta
implicada en el proceso de la memoria activa
y también participa en la evaluacioén conscien-
te de la informacion sensitiva.

Aspectos evolutivos del gen trpc2y el
caso particular de los primates

El TRPC2 es el elemento esencial para la
transduccion de todas las sefiales de feromo-
nas, porque es el elemento en donde conver-
gen todas las sefales del 6rgano vomeronasal
y se origina el potencial eléctrico que ira al
bulbo olfatorio accesorio. La pérdida de fun-
cion de este canal podria servir como marca-
dor de la pérdida de funcion del 6rgano vome-
ronasal. Este razonamiento sirvio de partida
paraun estudio sistematico de la secuencia de
este gen en diferentes mamiferos y sobre todo
en los primates.

Los estudios demostraron que en roedo-
res, rata y raton, el gen TRPC2 era plenamen-
te funcional y eran filogenéticamente proximos
entre si. En los prosimios, como los Iémures
de Madagascar, también existian genes plena-
mente funcionales, y lo mismo ocurria en los
monos del nuevo mundo, titis, mono aullador,
mono arafia, etc. Las variaciones aparecieron
en los monos del viejo mundo, Africa y Asia,
como el mono Rhesus, el mandril, etcétera.
Una situacion similar ocurre en los grandes
monos, el gibon, el orangutan y el gorila, en
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los cuales tampoco existe un gen TRPC2 com-
pleto funcional.

Entonces, también se estudioé qué pasaba
con este gen en los humanos. El gen TRPC2
en humanos tiene una unica copia, se encuen-
tra en el cromosoma 11, contiene 13 exones 'y
muestra ademas un 85% de homologia con el
del raton. Un estudio sistematico de este gen
mostré que en los humanos este gen no es
funcional y acumula un gran nimero de muta-
ciones, de las cuales seis son “mortiferas”, ya
que dan lugar a un codén de terminacion, sien-
do por lo tanto un pseudogen originando for-
mas truncadas de la proteina. Los estudios de
filogenia demostraron que la primera mutacion
en el antepasado comun de todos los monos
del viejo mundo y los grandes monos fue la
mutacion de parada proxima al carboxilo ter-
minal, lo que origin6 una proteina mas corta 'y
carente de funcion.

El hecho de que en los monos del nuevo
mundo este gen sea funcional, se relaciona con
la separacion de los continentes hace unos 40
millones de afios. Solamente el antepasado
comun de monos y primates del viejo mundo
sufrio las mutaciones iniciales que llevaron a
una pérdida total de la funcion del gen. Queda
por descifrar la razon evolutiva por la que esta
pérdida y atrofia del 6rgano vomeronasal no
supuso la extincion de la especie. Una de las
posibles explicaciones seria, entre otras, que
la aparicion del tercer fotopigmento visual en
los primates y monos del viejo mundo pudo
compensar la pérdida en la captacion de fero-
monas. Otra posibilidad es la que supone que
el sistema olfatorio principal podria servir para
captar feromonas y sefiales de un modo mas
complejo y elaborado.
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El bulbo olfatorio principal y la captacion
de feromonas

En los parrafos anteriores poniamos de
manifiesto la relevancia del 6rgano vomerona-
sal en la deteccion de feromonas por parte de
algunos mamiferos, pero el hecho de que en
los primates no exista esta via y que en otros
mamiferos esté muy limitada, e incluso que
los conejos, privados del 6rgano vomeronasal
pudieran reconocer el olor y guiarse hasta el
pezon materno para su lactancia, hacia pensar
amuchos investigadores que la vision del bul-
bo olfatorio respecto a la deteccion de fero-
monas era demasiado restrictiva. Una primera
evidencia de las posibles implicaciones de la
via olfatoria principal, en respuesta a feromo-
nas, se descubrio estudiando respuestas a com-
ponentes de la orina de raton. La mayoria de
los mamiferos pueden reconocer a otros a partir
del olor de las secreciones corporales, como el
sudor. Para muchos animales, la orina es una
fuente de informacion sobre la identidad y sexo
de otro individuo.

La naturaleza quimica de estas sefales, y
de como son procesadas y representadas en el
cerebro, es poco conocida.

Recientemente, el analisis de la actividad
de células nerviosas individuales en el bulbo
olfatorio del cerebro de raton ha permitido de-
tectar una region cuyas células responden so-
lamente a un compuesto presente en la orina
del macho. Este compuesto ha sido identifica-
do como metanotiol. Este compuesto, el cual
a los humanos les huele a ajo, es mas volatil
que otras feromonas y puede indicar si la ori-
na es fresca. Este descubrimiento amplio las
posibilidades de sefializacion de las feromo-
nas, al poder activar receptores que se encuen-
tran en el bulbo olfatorio principal y de ahi a
las células mitrales, sin activar receptores del
6rgano vomeronasal.
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Esta funcion del sistema olfatorio principal
se ha visto confirmada y ampliada reciente-
mente para muchas otras moléculas con fun-
cion feromona y permitiria explicar la capta-
cion de feromonas por los primates, incluido
el hombre, cuyo drgano vomeronasal es sola-
mente un vestigio, y carece aparentemente de
todo tipo de conexion funcional. La confirma-
cion fuera de toda duda de que el sistema ol-
fatorio principal esta implicado en la captacion
de feromonas por los primates se debe a los
grupos de Linda Buck®' y Catherine Dulac™®.
Ellos disefiaron modelos de estudio que per-
mitieron analizar el papel del sistema olfatorio
principal en la captacion de feromonas. El pun-
to de partida fue la zona cerebral de mamife-
ros donde se controla el apareamiento y el
comportamiento reproductivo, que son las neu-
ronas hipotalamicas, verdadero centro endo-
crino cerebral.

Estas neuronas secretan la hormona libe-
radora de hormona luteinizante (LH-RH),
conocida también como la hormona liberado-
ra de gonadotrofinas (Gn-RH). Este sistema
hipotalamo-hipofisario controla la funcioén go-
nadal y ovarica. Ambos grupos pensaron que
las conexiones aferentes a esas neuronas hi-
potalamicas deberian de proceder de sefales
relacionadas con feromonas en su etapa mas
inicial y por lo tanto si seguian de modo retro-
activo las conexiones podrian conocer su ori-
gen primigenio sensorial.

El primer modelo experimental del grupo
de Dulac? utiliz6 un virus fluorescente que
solamente es transportado de modo retroacti-
vo axonal en las sinapsis donde es captado y
permite trazar su rastro hasta el principio de la
via sensorial si la infeccion viral se deja prose-
guir durante bastante tiempo. El virus fue in-
yectado en el hipotdlamo de ratones, de modo
que solamente fuera captado por las neuronas
que contenian LH-RH.
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Las primeras células marcadas fueron hi-
potalamicas, como era de esperar, pero poste-
riormente se marcaron de modo fluorescente
otras areas cerebrales, indicando una comple-
ja trama conteniendo las regiones olfatorias
principales y las somatosensoriales.

En las regiones olfatorias se marcaban la
corteza olfatoria, el bulbo olfatorio principal e
incluso el epitelio olfatorio principal, pero no
se vio ningun marcaje en el bulbo olfatorio
accesorio o en el 6rgano vomeronasal. Se de-
mostrd de este modo que es el epitelio olfato-
rio principal el mas importante en el aparea-
miento, mientras que el 6rgano vomeronasal
media mas bien en comportamientos mas es-
pecificos de agresividad, lucha y defensa de la
prole. El segundo modelo experimental del gru-
po de Buck?!, realiz6 una aproximacion dife-
rente. Modificaron genéticamente un raton para
que expresara una proteina de cebada, la lecti-
na BL (barley lectin), que puede ser captada
en ambas direcciones de la hendidura sinapti-
ca. El gen se situd en la zona proxima a la
region promotora de la hormona LH-RH y
sometido a la misma regulacion. De este modo
las aproximadamente 800 neuronas hipotala-
micas de raton que expresan esta hormona tam-
bién expresaran la lectina de cebada, que pue-
de ser facilmente identificada. La distribucion
de esta proteina en el sistema nervioso mostro
que el hipotalamo recibe conexiones, tanto del
bulbo olfatorio accesorio procedente del 6rga-
no vomeronasal, como del bulbo olfatorio prin-
cipal procedente del epitelio olfatorio princi-
pal. Las 800 neuronas hipotalamicas eran ca-
paces de conectar con al menos 50.000 neu-
ronas, situadas en 53 areas cerebrales diferen-
tes, incluyendo la corteza olfatoria y mostran-
do en algunas areas un acusado dimorfismo
sexual.

Estos dos modelos ilustran claramente lo
falso que resulta ajustarse a un Gnico patron.
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Es poco lo que se sabe sobre como las fe-
romonas influencian la funcion neuroendocri-
na y como pueden influenciar aspectos de
nuestro comportamiento, pero estos modelos
sirvieron para confirmar que en los primates y
humanos carentes del sistema de captacion de
feromonas por el 6rgano vomeronasal, la fun-
cion podia ser realizada por el bulbo olfatorio
principal, existiendo amplias conexiones entre
éste, el hipotalamo secretor, o cerebro endo-
crino, y otras areas cognitivas.

Como resumen general acerca de los re-
ceptores de feromonas en mamiferos, con la
intervencion o no del érgano vomeronasal,
podriamos decir que en el afio 1995 Catherine
Dulac*y Richard Axel* terminaron publican-
do la existencia de una nueva familia de genes
que codificaban los posibles receptores de fe-
romonas, pertenecientes a la amplia familia de
los que atraviesan la membrana siete veces y
que se acoplan a proteinas G. Estos nuevos
genes se agrupan en dos familias, los recepto-
res vomeronasales tipo 1 y 2, (VIR y V2R),
con diferente estructura y situados con dife-
rente distribucion en el 6rgano vomeronasal.

Se conoce bastante informacion acerca de
la naturaleza quimica de las feromonas y de
las proteinas que las asocian y transportan, que
son conocidas como lipocalinas. Los meca-
nismos de transduccion de la sefial inducida
por feromonas sobre los receptores VIR y V2R
implican la activacion de la fosfolipasa C tipo
b2, (PLCDb2), generando el fosfatidilinositol
trifosfato (IP3) y el diacilglicerol en la cara
interna de la membrana neuronal. El fosfatidi-
linositol trifosfato (IP3) libera calcio y el dia-
cilglicerol es un ligando enddgeno, que permi-
te la apertura del canal de la familia TRPC
(Transient Receptor Potential Channel - [po-
tencial transitorio del canal receptor]) deno-
minado TRPC2 que se abre y deja pasar io-
nes Ca*™" y Na* al interior de la neurona senso-
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rial, iniciando la despolarizacion de la mem-
brana y originando el potencial de accion. La
sefial eléctrica es conducida al bulbo olfatorio
accesorio por axones que llegan de modo dis-
perso y que se conectan con las células mitra-
les, las cuales envian sus prolongaciones hasta
el sistema limbico y otras estructuras cerebra-
les, donde influencian o provocan las respues-
tas de supervivencia de la especie, entre ellas
las de apareamiento y agresividad.

Un aspecto relevante desde el punto de vista
evolutivo es que en los primates el gen TRPC2
es un pseudogen que carece de todo tipo de
funcionalidad y por lo tanto el 6rgano vome-
ronasal es un vestigio carente de funcion. Es-
tudios mas recientes indican que la captacion
de feromonas en primates se realiza a través
del epitelio olfatorio y el bulbo olfatorio prin-
cipal e incluso en otros mamiferos esta estruc-
tura parece intermediar en algunas respuestas
especie-especificas.

En el esquema de la pagina siguiente se
resume y esquematiza lo descrito en estos tl-
timos parrafos.

Conclusiones

La comunicacion quimica comprende un
amplio espectro de funciones en los mamife-
ros, que van desde el marcaje territorial hasta
la eleccion de una pareja.

Las feromonas resultan ser sustancias de
lo mas importantes en la comunicacion quimi-
ca entre los individuos de la misma especie.

A pesar de que en algunos mamiferos se
ha comprobado que la percepcion de estas sus-
tancias altera la conducta y la fisiologia del
individuo, en algunos primates, (como los
monos del Nuevo Mundo, los simios y los hu-
manos), ain se discute su funcionalidad.
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De la misma manera, hay controversia so-
bre la exclusividad del 6rgano vomeronasal en
la percepcion de feromonas, y acerca de su
existencia en los humanos y en los monos del
Viejo Mundo.

Sin embargo, los primates utilizan mucho
la comunicacion quimica, y ésta esta fuerte-
mente influenciada por las interacciones so-
ciales y por los ciclos hormonales.

Asimismo, la comunicacion por feromonas
se utiliza dentro de un contexto socio-sexual,
ya que el proceso reproductivo en estas espe-
cies se ve muy afectado por la organizacion
del grupo.

No obstante no son suficientes los estudios
realizados a la fecha sobre la influencia de las
feromonas en la conducta sexual de los prima-
tes, debido a las controversias antes mencio-
nadas.

Los trabajos realizados hasta ahora en los
humanos muestran la existencia de un érgano
vomeronasal funcional en la percepcion de fe-
romonas, cuyos efectos parecen ocurrir tanto
si el individuo esta consciente o no de la de-
teccion del compuesto, ya que se ha descrito
que los atrayentes en su mayor parte son ino-
doros.

Y como lo demostraran algunos investiga-
dores, hay estudios mas recientes que indica-
rian que la captacion de feromonas en prima-
tes puede realizarse a través del epitelio olfa-
torio y el bulbo olfatorio principal.

El hecho de que durante mucho tiempo se
haya considerado que el 6rgano vomeronasal
en los humanos era vestigial, y pese que en la
actualidad haya trabajos que muestren que
puede llegar a ser funcional, sugiere, dejando
una puerta abierta, que no puede descartarse
absolutamente, la presencia de un 6rgano vo-
meronasal funcional en las demas especies de
primates.
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