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ETANDARIZACIÓN DE LA PCR PARA LA DETECCIÓN DE RECEPTORES SEROTONINÉRGICOS EN PAPILAS GUSTATIVAS 

I.- RESUMEN

El sentido del gusto trabaja en conjunto con los demás sentidos perceptivos para 

generar una representación interior de lo que ocurre en el mundo exterior, especialmente 

el sentido del gusto y el olfato nos  brindan especial ayuda en la selección y  consumo de 

los alimentos que ingerimos. Puesto que nos estos sentidos nos ayudan detectar 

alimentos y líquidos ricos en carbohidratos, electrolitos, proteínas presentes en los 

alimentos y también nos previene de la ingestión de  posibles toxinas y venenos. 

Actualmente se tiene aceptados cinco sabores básicos los cuales son: dulce, salado, 

amargo, ácido y umami, en la percepción de todos ellos están implicados receptores 

moleculares que se encuentran localizados en la membrana de las células gustativas, 

que al agruparse reciben el  nombre de corpúsculos gustativos, para finalmente formar 

las papilas gustativas. Existen estudios que reportan daño en la calidad de la percepción 

gustativa en ciertas enfermedades crónico-degenerativas, por ejemplo, en la dientes en 

umbral de detección se incrementa para los azúcares, en la hipertensión también se 

incrementa el umbral de detección para los compuestos salados. Pacientes con cuadros 

depresivos reportan sensaciones gustativas desagradables. Por otro lado la serotonina 

(5-HT) es un neurotransmisor ampliamente estudiado que regula varias funciones vitales, 

como los ciclos circadianos, conducta sexual, conducta alimenticia, estado de emoción. 

Pero también se ha reportado que la 5-HT durante el desarrollo embrionario cumple un 

papel de factor trófico regulando procesos muy importantes como la proliferación celular, 

diferenciación celular, establecimiento de la sinapsis y morfogénesis craneofacial. Todos 

los procesos anteriores son regulados cunado la 5-HT es fijada a sus receptores 

específicos de los cuales no se conoce cual o cuales se expresen y en que perfil 

temporal en las papilas gustativas en etapas embrionarias por lo cual el objetivo del 

presente trabajo fue estandarizar la técnica de la reacción en cadena de la polimerasa 

(PCR) para identificar la expresión de los receptores serotoninérgicos en las papilas 

gustativas de ratón. 

 

Palabras clave: Células gustativas, corpúsculos gustativos, papilas gustativas, 

serotonina, receptores serotoninérgicos, PCR. 
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III.- INTRODUCCIÓN 

Los seres humanos contamos con los cinco sentidos sensoriales; gusto, tacto, 

oído, vista y olfato. Los cuales generan una representación interna del ambiente 

que nos rodea, así como nos previenen de los distintos peligros a los que 

estamos expuestos. Todos los sentidos son importantes por que gracias a que 

trabajan en conjunto podemos tener esta representación lo más exacta posible. 

Tanto de la parte física  (temperatura, movimiento, acciones mecánicas)  como de 

la parte química (gusto y olfato), sin dejar aun lado que todas estas sensaciones  

involucran procesos químicos y físicos1 por igual. Como se muestra en la tabla 1 

 

III.1.- SISTEMA GUSTATIVO  
 

El sabor de un alimento es el resultado de la integración de las sensaciones 

producidas por la masticación de los alimentos y la percepción de las moléculas 

sápidas que se encuentran presentes tanto en los alimentos como en los líquidos 

que ingerimos, además tienen un papel importante el olor que se libera durante la 

masticación, así como la textura, la temperatura y la astringencia de los mismos. 

Así pues, en la detección de los sabores se ponen en juego los sentidos del 

gusto, olfato y tacto1,2. 

 

Los sentidos del gusto y el olfato contribuyen igualmente en el inicio de la 

digestión al incrementar el nivel de las secreciones gastrointestinales3 y están 

íntimamente ligados en la selección de los alimentos y el rechazo de posibles 

sustancias toxicas4. Al ser detectada una molécula sápida se activa una cadena 

de señales que transforman la información química en impulsos eléctricos que 

son interpretados en el cerebro, como se explica más adelante.  

 

Los sentidos del gusto y el olfato presentan una gran importancia puesto que nos 

brindan una evaluación cualitativa del contenido energético de los alimentos, así 

como, nos previenen de la posible ingesta de sustancias toxicas y venenos. 

Actualmente se tienen aceptados cinco sabores distintos; dulce, salado, amargo, 

ácido y umami1,4. Al ser detectado el sabor dulce nos da una valoración 

cualitativa de los carbohidratos presentes en los alimentos que ingerimos. 



7

ESTANDARIZACIÓN DE LA PCR PARA LA DETECCIÓN DE RECEPTORES SEROTONINÉRGICOS EN PAPILAS GUSTATIVAS 

 

el sabor salado nos permite detectar los electrolitos presentes en los líquidos y 

alimentos, el sabor umami, que presenta el glutamato monosodico,  que es el 

sabor característico de los extractos de carne nos permite identificar a ciertos 

aminoácidos y finalmente los sabores ácido y amargo estas dos modalidades 

identifican sustancias potencialmente toxicas para el organismo. 

 

NEUROANATOMÍA DEL SISTEMA GUSTATIVO. 
 

En los mamíferos la detección de las moléculas odorantes y sápidas  se presenta 

en la nariz, la lengua, el paladar, la faringe y la parte alta del esófago. En el caso 

del sistema olfativo la detección inicia en neuronas olfativas organizadas bajo el 

epitelio nasal que se encuentra situado en la parte posterior de la cavidad nasal, 

a partir de esta región la información es enviada al área olfativa de corteza 

cerebral donde es transportadas a diversas estructuras del sistema límbico, que 

modulan los efectos emocionales de los olores.  

 

En el caso del gusto, la detección de las moléculas sápidas se efectúa gracias a 

las células gustativas  donde la estimulación activa una red neuronal desde la 

lengua, el paladar y la faringe hasta la extremidad inferior de la corteza parietal. 

Cabe hacer mención que las redes neuronales que son usadas por el sistema 

gustativo y olfativo son diferentes pero trabajan en gran parte en sinergismo.  

 

La inervación de las papilas gustativas esta dada por los nervios craneales VII 

(facial), IX (glosofaríngeo) y X (vago)9. Todos los nervios que establecen sinapsis 

con las células convergen a nivel de la región dorsal del núcleo del tracto solitario 

localizado en el tronco cerebral, las proyecciones de segundo orden son 

establecidas con el núcleo ventro-postero-medial del tálamo9 y estas a su vez se 

proyectan sobre la parte anterior de la ínsula en el lóbulo cortical temporal y sobre 

el opérculo del lóbulo cortical frontal, como se muestra en la figura 1. 



8

 
ESTANDARIZACIÓN DE LA PCR PARA LA DETECCIÓN DE RECEPTORES SEROTONINÉRGICOS EN PAPILAS GUSTATIVAS 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 
Figura 1 Neuroanatomía del sistema gustativo en mamíferos. Las redes neuronales implicadas 

percepción del sabor a nivel del epitelio lingual y la faringe  

 

Estas áreas son consideradas como áreas gustativas cerebrales donde toma 

lugar la percepción consiente del gusto. Ciertos nervios implicados en la 

transmisión de señales contienen igualmente fibras somatosensoriales que 

establecen contacto sináptico con el epitelio lingual y el tejido muscular que rodea 

a los corpúsculos gustativos9,10, a estas fibras se les llama perigemelares, a 

diferencia de las fibras que inervan a los corpúsculos que son llamadas 

intergemelares, se proyectan también al área gustativa del tracto solitario. 

Además existe también un área cortical a nivel de la corteza orbito-frontal, donde 

las neuronas responden a diferentes combinaciones de estímulos visuales y 

olfativos, olfativos y somatosensoriales. Esta región podría representar el centro 

cerebral del sabor. 
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III.1.1.- PAPILAS GUSTATIVAS 
 

La detección de las moléculas sápidas contenidas tanto en los alimentos como  

en los líquidos que ingerimos inicia en la lengua por un tipo de células epiteliales 

especializadas, llamadas células gustativas, que se agrupan en corpúsculos 

gustativos para finalmente formar las papilas gustativas5. 

 

A su vez las papilas gustativas están clasificadas según su morfología y función, 

en papilas caliciformes o circunvaladas, siendo las papilas caliciformes las de 

mayor tamaño y teniendo la forma de un cáliz en lo humanos se encuentran en 

cantidades variables, que van de 6 a 8, en los roedores se presenta una sola 

papila caliciforme. Así mismo están presentes las papilas foliadas, que son de 

forma alargada y las papilas fungiformes que presentan forma de hongo6,7. A su 

vez a nivel celular se distinguen cuatro tipos de células diferentes: células 

básales, células de tipo I (oscuras), células de tipo II (claras), células de tipo III 

(intermedias). Las células básales son pequeñas y redondas localizadas en la 

base del corpúsculo, a partir de ellas se generan todas las demás células. Las 

células claras, oscuras e intermedian se caracterizan por tener forma bipolar. 

 

Las papilas gustativas están presentes en la lengua en la parte dorsal, la 

detección de los diferentes sabores se efectúa cunado las moléculas sápidas 

interactúan con los distintos receptores que están presentes en las membranas 

de las células gustativas, a estos receptores se les denomina como receptores 

gustativos de membrana (TRC’s  abreviados en ingles). Los corpúsculos 

gustativos se encuentran en el interior de las papilas gustativas y el número de 

corpúsculos gustativos es variable y van de 50 a 100 corpúsculos dependiendo 

de el tipo de papila y la especie de que se trate los receptores se proyectan como 

microvellosidades en la parte apical del corpúsculo gustativo, formando el poro 

gustativo5,8 (figura 2). Una vez que las moléculas sápidas interactúan con sus 

respectivos TRC’s, las células de tipo I, II o III codifican y envían la señal a los 

nervios con los que hacen sinapsis.  
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Figura 2. Morfología de una célula gustativa de forma bipolar. Las células gustativas se agrupan 

para formar los corpúsculos gustativos, también se observa el poro gustativo y así mismo observa 

la formación de la sinapsis. 

 

La distribución de las papilas no es uniforme en la lengua, las papilas caliciformes 

se ubican en la parte posterior de la lengua y contienen de cientos (roedores) a 

miles (humano) de corpúsculos gustativos, las papilas foliadas se localizan en la 

parte postero-lateral de la lengua ubicadas en los bordes y presentan de docenas 

a cientos de corpúsculos gustativos y las papilas fungiformes se localizan en la 

parte anterior de la lengua agrupadas de dos a tres papilas y solo presentan un 

corpúsculo gustativo1,11 (Figura 3).  

 

La detección de los distintos sabores también se presenta en diversas zonas de 

la lengua, es importante mencionar que en toda la lengua existe la capacidad 

para distinguir a los diferentes sabores, pero existen zonas preferenciales de 

detección12. El sabor dulce se detecta en la parte anterior de la lengua, el sabor 

salado se detecta tanto en la parte anterior como en la parte media de la lengua, 

el sabor umami es detectado tanto en la parte media, anterior y en la parte 

postero-lateral de la lengua, en tanto que el sabor acido es detectado en la parte 

anterior y postero-lateral se piensa es esto es debido a que previene la ingestión 

de posibles sustancias toxicas como los ácidos y finalmente el sabor amargo, al 

Microvellosidades 
(poro gustativo) 

Membrana 
basolateral 

Sinapsis 

Células 
gustativas 
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igual que el salado, es detectado tanto en la parte anterior como en la parte 

postero-lateral de la lengua123, esto es debido a que este sabor se ve relacionado 

con la ingesta de posibles venenos y desde la parte posterior de la lengua puede 

producir el reflejo del vomito (Figura 4). 

 

 
Figura 3. Esquema representativo de la localización de las papilas gustativas en el epitelio lingual.  

 

 
Figura 4. Esquema de las zonas preferenciales para la detección de los diferentes sabores. 
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III.1.2- DETECCIÓN MOLECULAR DE LOS SABORES 
 

Como ya se menciono anteriormente la detección de los sabores inicia cuando 

las moléculas sápidas interactúan con los diferentes receptores gustativos de 

membrana, que se encuentran en las microvellosidades del corpúsculo gustativo, 

en función de la naturaleza del sabor el receptor pertenecerá ya sea a la familia 

de receptores tipo canal, en los cuales el sitio de unión para el ligando y un canal 

iónico forman un solo complejo macromolecular, o bien a la familia de receptores 

acoplados a proteínas G, en el caso anterior la estimulación del receptor activa a 

una proteína que tiene por particularidad fijar GTP (guanina trifostato), de allí su 

nombre, esta proteína esta constituida por tres subunidades ( , , ), capaces de 

activar diversos sistemas de señalización intracelular. La detección y traducción 

de los sabores salados y ácidos se efectúa por medio de los receptores de tipo 

canal, mientras que en la detección de los sabores dulce, amargo, dulce y umami 

se efectúa por medio de la acción de los receptores acoplados a proteínas G 

(Figura 5). 

 

 
 

Figura 5. Diferentes receptores moleculares que participan en la integración de las señales 

gustativas  

 

 



13

MECANISMOS MOLECULARES DE LA DETECCIÓN DEL SABOR 

DULCE.  

 
El placer que invoca comer alimentos dulces esta relacionado, tanto con las 

propiedades físicas de los sacáridos, como con los mecanismos moleculares que 

se disparan a nivel cerebral. Esta relación es debida en parte a que la detección y 

traducción del gusto dulce nos permite reconocer alimentos ricos en energía. 

 

Tanto en la detección de los sabores dulce y umami es medida por una pequeña 

familia de receptores acoplaos a proteínas G (GPCR´s), de los cuales se 

subdividen en T1R1, T1R2 y T1R3, los tres receptores anteriores se caracterizan 

por tener un dominio amino-terminal extracelular de gran tamaño (de 400 a 600 

residuos), el cual constituye un sitio de unión del ligando dulce, los receptores 

T1R están mayoritariamente presentes en las papilas fungiformes19, así mismo, 

las papilas fungiformes son particularmente sensibles a los sabores dulces. Los 

receptores T1R2, T1R2 y T1R3 difieren en la sensibilidad que presentan a 

diferentes metabolitos, como son el glutamato, feromonas, ácido -aminobutírico, 

etc. Pero todos incrementan la concentración de iones calcio (Ca+2) intracelular lo 

cual concluye con la liberación de diferentes neurotransmisores14-16.  

 

Los receptores T1R2 y T1R3 forman un heterodimero, en donde la interacción 

entre las subunidades es esencial para su actividad, capaz de reconocer a las 

moléculas sápidas dulces, como la sacarina, la sacarosa y ciertos 

aminoácidos14,17, existen varias vías de segundos mensajeros que son activadas 

por la interacción de las diferentes moléculas dulces, por ejemplo los 

edulcorantes artificiales activan la fosfolipasa C tipo 2 (PLC 2), esta enzima 

incrementa la concentración de Diacilglicerol (DAG) e inositol trifosfato (IP3) , el 

incremento de IP3 cataliza la liberación de iones CA+2 a partir del retículo 

endoplasmatico creando así una despolarización de la célula y la liberación de los 

neurotransmisores, una segunda vía activada por los azucares es la activación 

del sistema enzimático de la adanilatociclasa (AC), que cataliza la síntesis de 

adenosin monofosfato cíclico (AMPc) a partir de ATP, este ultimo bloque los 

canales potasicos, provocando así la despolarización de la célula. Se ha sugerido 

otra vía de transducción (Krizhanovsky et al., 2000), en  la cual se ha demostrado 
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que en papilas caliciformes de rata la sacarosa incrementa la concentración 

intracelular de guanosin monofosfato cíclico18 (Figura 6). 

 

 
Figura 6.  Mecanismos intracelulares de la transmisión del sabor dulce, las moléculas dulces se 

fijan a los receptores de tipo T1R, que esta acoplado a proteínas G activando la adenilato ciclasa, 

incrementando la concentración de AMPc, la presencia de AMPc produce la despolarización de la 

célula produciendo la liberación de los neurotransmisores. En el caso de los edulcorantes 

artificiales la despolarización de la célula se produce por la intervención de la cascada donde 

participa el IP3. 
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MECANISMOS MOLECULARES DE LA DETECCIÓN DEL SABOR 

AMARGO. 

 
A diferencia de la percepción de los sabores dulce y umami, la percepción del 

gusto amargo reconoce limitadas sustancias nutrientes, pero tiene una tarea muy 

importante ya que la percepción del sabor amargo nos permite reconocer 

posibles venenos y toxinas.  

 

Los receptores implicados en la detección del sabor amargo se denominan como 

T2R que comprenden de 40 a 80 receptores diferentes en seres humanos12, los 

receptores T2R están principalmente expresados en las papilas caliciformes y en 

papilas foliadas y raramente se encuentran en las papilas fungiformes. Esta 

familia al igual que los rectores implicados en la detección del sabor dulce, están 

acoplados a proteínas G, pero difieren en cuanto a su estructura molecular y a su 

modo de activación, los receptores T2R presentan una región amino-terminal 

extracelular mucho mas corta que los receptores de tipo T1R y el sitio de unión 

para las moléculas sápidas se encuentra en el dominio transmembranal del 

receptor20.  

 

La activación de los receptores del sabor amargo esta mediada como las 

proteínas alostéricas monoméricas cuando el ligando es fijado al receptor, este 

induce un cambio conformacional en el receptor activado a la proteína G,  a nivel 

intracelular las vías de transducción del sabor amargo, al igual que el gusto dulce, 

incrementa la concentración de calcio intracelular y finaliza con la liberación de 

los respectivos neurotransmisores (Figura 7). Por otro lado la gustducina, una 

proteína G, que esta implicada en la transducción de señales dulces y amargas, 

no se encuentra presente en todas las células que expresan receptores los 

receptores del tipo T1R y T2R y que los receptores para los sabores dulces y 

amargos que se han identificado hasta hoy no se encuentran en todas las células 

que expresan gustducina. Así mismo cunado se ha realizado una mutación donde 

se elimine totalmente la expresión de la gustducina, no provoca la eliminación 

total de la percepción de los sabores dulces y amargos21, lo anterior deja camino 

para que en la percepción de los sabores dulces y amargos exista otra familia de 

receptores, así como la posibilidad de que algunas moléculas amifilicas posean la 
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capacidad de atravesar directamente las membranas e interactuar con la 

gustducina o algunas otras proteínas de señalización sin la participación de los 

receptores como intermediarios22. 

 

 
Figura 7. Mecanismos moleculares implicados en la percepción del sabor amargo, en este caso la 

molécula sápida al fijarse al receptor T2R induce un cambio conformacional en el receptor 

activando a la proteína G, que a su vez activa a la fosfolipasa C incrementando la concentración 

de IP3, produciendo la despolarización de la célula  
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MECANISMOS MOLECULARES DE LA DETECCIÓN DEL SABOR 

UMAMI. 

 
La palabra japonesa umami es traducida como sabor delicioso y es designada 

para una sensación agradable distinta al sabor ácido, salado, amargo y dulce. En 

1908 el profesor de química  Kikunae Ikeda, al degustar un caldo de alga marina 

llamado kombu, el no reconoció ninguno de los sabores conocidos y lo llamo 

umami, ya en la década de los 80´s fue añadido el sabor umami a los cuatro 

sabores ya conocidos (salado, dulce, amargo y ácido). El sabor umami es un 

sabor dominante en los extractos de carne y consomé de pollo, tambien es el 

sabor caracteristico de los espárragos, el queso y los tomates, este sabor es 

generado por la presencia de sales glutamicas, principalmente por el L-glutamato 

monosodico, que es ampliamente utilizado en la cocina asiática, también es 

generado por algunos otros aminoácidos (aspartato) y por algunos péptidos. 

 

 

Se han sugeridos varios tipo de receptores para la codificación del sabor umami 

uno de ellos es una forma trunca en el extremo N-terminal del receptor 

metabotropico del glutamato de tipo 4 (mGluR4t), la expresión de este receptor 

ha sido demostrada en células gustativas23,  cuando son expresados en células 

CHO (Chinease Hamster ovary) estas responden al glutamato en una gama de 

concentraciones  utilizadas en estudios de percepción gustativa in vivo24, Muy 

recientemente se ha reportado la expresión dentro de las papilas gustativas de 

otros dos de los miembros del grupo III de receptores metabotropicos (mGluR) 

del glutamato; mGluR1 y mGluR5, si mGluR5 no esta expresado el receptor 

mGluR1 esta expresado intensamente a nivel del poro gustativo25. 

 

Por otro lado (Nelson et al, 2002; Li et al 2002) usando un modelo de expresión in 

Vitro han mostrado que la células que expresan la combinación de los receptores 

T1R1 + T1R3 responden a la estimulación por el glutamato y la doble inactivación 

de la expresión de estos receptores in vivo elimina totalmente las respuestas 

celulares y de comportamiento al sabor umami11,26. Estos últimos resultados 

sugieren muy fuertemente que la percepción del sabor umami recae únicamente 

sobre la combinación de los receptores T1R1+T1R3. 
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En cuanto a la transducción del sabor umami se han propuesto dos vías. Una 

cunado el recetor metabotropico del glutamato es activado la concentración de 

cAMP intracelular disminuye seguida por un incremento en la concentraciones de 

los iones Ca+2, con la generación de una señal eléctrica que es transmitida al 

sistema nervioso aferente. La otra vía de transducción propone la participación de 

receptores iónotropicos para el glutamato (iGluR), por esta vía se abren o 

bloquea los canales iónicos,  estudios de electrofisiografía muestran que usando 

in inhibidor de iGluR, N-metil-D-Aspartame (NMDA) han confirmado estos 

receptores están igualmente implicados en la transducción del sabor umami27. El 

funcionamiento de los receptores anteriores es similar al de los canales 

catódicos, que cuando están abiertos dejan penetrar al interior de la célula 

gustativa iones sodio y calcio, este flujo induce la despolarización de la célula 

finalizando con la producción de una señal eléctrica dentro de la inervación 

aferente.  

 

MECANISMOS MOLECULARES DE LA DETECCIÓN DE LOS 

SABORES ÁCIDOS Y SALADOS. 

 
Todos los vertebrados poseen células gustativas que responden a los sabores 

ácido y salado. En mamíferos la excitación débil produce una sensación 

agradable pero cuando la estimulación es fuerte se produce una sensación 

desagradable y produce aversión. El sabor ácido especialmente esta relacionado 

con la detección de ciertos venenos químicos y el gusto salado nos da una visión 

de que tan ricos en electrolitos son los alimentos y líquidos que consumimos. 

 

En la percepción del sabor salado esta basado en la acción de los iones sodio 

(Na+) presente en la sal de mesa y principalmente como cloruro de sodio (NaCl). 

Los iones sodio interactúan con los canales iónicos sensibles a la amilorida, un 

guaninido heterocíclico que bloquea reversiblemente los canales epiteliales de 

sodio28. La interacción de las sales sódicas con estos canales produce un flujo de 

iones sodio al interior de la célula gustativa en contra de un gradiente 

electroquímico, produciendo una despolarización de la membrana29, el 

consecuente incremento de calcio intracelular, para finalizar con la liberación de 
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algún neurotransmisor (serotonina, ATP o noradrenalina) sobre las fibras 

nerviosas aferentes30 (Figura 8). 

Figura 8. Mecanismo molecular propuesto para la detección del sabor salado, los iones Na+ 
interaccionan con la amilorida, bloqueando los canales de Na+, se produce un flujo de iones Na+ 
contra un gradiente electroquímico produciendo la despolarización de la célula gustativa   
 

 

 

 

A pesar de que varias sales sódicas son saladas la intensidad de su percepción 

depende de la talla del anión unido, por ejemplo el cloruro de sodio es mas 

salado que el acetato de sodio a la misma concentración. Estas diferencias de 

salinidad se presentan posiblemente a las diferentes capacidades de loa aniones 
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de penetrar a las uniones fuertes, presentes en las células gustativas e 

interactuar con los canales basolaterales a través de la ruta paracelular31,32. 

 

Se ha reportado que los protones hidrogeno (H+) son los responsables de la 

percepción del estimulo ácido, la intensidad del sabor ácido de un alimento es 

proporcional a la concentración de protones H+, los protones H+ son capaces de 

bloquear los canales de K+(33), impidiendo al salida de este protón lo cual provoca 

una despolarización de la membrana y la generación de potenciales de acción 

por la activación de canales Ca+2 sensibles a voltaje, produciendo la liberación de 

un neurotransmisor sobre las fibras gustativas aferentes (Figura 9).  

 

 
Figura 9.  Mecanismo propuesto para la detección del sabor ácido, donde los protones H+ 

bloquean los canales iónicos para el K+ produciendo la despolarización de la membrana y la 

liberación de los neurotransmisores. 

   

Recientes estudios genéticos y funcionales han planteado un nuevo receptor para 

la transducción del gusto ácido, este receptor es el PKD2L1 (polycystic kidney 

disease), un miembro de la familia de canales iónicos TPR (transient receptor 

potencial), es expresado selectivamente en una población de células gustativas 

distintas a la que median la detección de los sabores dulce, amargo, salado y 

umami34. Cuando se inhibe la expresión del receptor PKD2L1 por acción de la 
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toxina diftérica, se generan animales con la perdida total de la percepción del 

sabor ácido, pero mantienen intacta su capacidad de reconocer los demás 

sabores. Hasta la fecha el mecanismo por el cual el receptor PKD2L1 puede 

mediar la percepción del sabor ácido no ha sido descrito.   

 

INTEGRACIÓN Y CODIFICACIÓN DE LAS SEÑALES GUSTATIVAS 

A NIVEL PERIFÉRICO Y CENTRAL 

 
La codificación gustativa se entiende por los mecanismos que integran la 

identidad y la concentración de las sustancias sápidas, en los corpúsculos 

gustativos y posteriormente es representada por potenciales de acción que son 

enviados al cerebro.  

 

Existen dos teorías con respecto a la codificación de las señales gustativas, 

ambas teorías se basan en registros electrofisiológicos realizados en las fibras 

primarias aferentes. Inicialmente se reporta que cada fibra gustativa responde 

preferencialmente a un solo tipo de estimulo. Por ejemplo la cuerda del tímpano, 

una rama del par cráneo VII, responde preferentemente a la sacarosa y cloruro 

de sodio, mientras que el nervio glosofaríngeo responde preferentemente a 

estímulos ácidos y a la quinina (amargos), sin embargo otros estudios han 

mostrado que una fibra periférica puede ser estimulada preferentemente por la 

sacarosa, pero también responde al ácido acético, fructosa y el cloruro de sodio. 

Como anteriormente se menciono a raíz de estas observaciones se derivan dos 

teorías de la integración de las señales gustativas: “Teoría de las líneas 

dedicadas13,35” y la “Teoría computacional”.  

El modelo de las líneas dedicadas dicta que cada categoría gustativa estimula un 

solo tipo celular y un solo tipo de fibra gustativa, es decir, que clasifica a las fibras 

en función de su respuesta preferencial para un estimulo y considera que una 

célula responderá con un máximo de potenciales de acción a una sola modalidad 

de estimulo gustativo. Para el modelo computacional la percepción de un sabor 

esta determinada por la combinación de las respuestas de todas las células, y por 

lo tanto de todas las fibras nerviosas, a un estimulo en particular 

independientemente de su nivel de actividad. 
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A nivel central existen estudios que favorecen la teoría de las líneas dedicadas, 

estos estudios fueron realizados en el tracto solitario, el tálamo y la corteza, 

donde se observa que la amilorida inhibe únicamente a las neuronas que 

responden preferentemente al cloruro de sodio, sin que la actividad de las 

neuronas que responden a los demás estímulos gustitos se vea afectados36, sin 

embrago ciertas neuronas de estas regiones cerebrales responden a varios 

estímulos gustativos, esta observación favorece a la teoría computacional37. 

 

Recientes estudios genéticos no han permitido diferenciar cual de las dos teorías, 

existentes hasta el momento,  sobre la codificación e integración de las señales 

gustativas se lleva a cabo a nivel celular. Es un hecho que un receptor puede 

reconocer a moléculas de diversa estructura de la misma clase de estímulos 

gustativos, pero aun esta en controversia que una misma célula pueda responder 

a  dos estímulos de naturaleza gustativa diferente. Así pues estudios de biología 

molécular  han reportado que los receptores para los sabores dulces y amargos 

no están co-expresados en una misma célula11,12. Por el contrario los estudios de 

electrofisiología sobre células aisladas (Pacth-Plamp) y la medida de las 

variaciones de concentración intracelular de Ca+2, han mostrado que una misma 

célula puede ser estimulada al mismo tiempo tanto por impulsos gustativos dulces 

y amargos. 
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III.1.3- SEÑALIZACIÓN GUSTATIVA  
 

En lo que concierne a la señalización gustativa, como se menciona en las 

páginas anteriores, esta señalización inicia con la fijación de una molécula sápida 

con uno de los receptores que se encuentran presentes en las membranas de las 

células gustativas, una segunda etapa se inicia con la activación de una cascada 

de señalización intracelular que termina con la liberación de uno o más 

neurotransmisores en la base del corpúsculo y por consecuencia se produce la 

estimulación de las fibras nerviosas gustativas que envían la información a las 

áreas del cortex donde tiene lugar la percepción consiente de los estímulos 

gustativos. Para que un neuromodulador pueda estar implicado en la percepción 

gustativa debe de cumplir con los siguientes requisitos: 

  

1. Localizarse y liberarse a partir de las células gustativas o de las fibras 

nerviosas gustativas. 

 

2. Este neuromodulador debe de producir efectos estimulantes o inhibitorios 

sobre las células gustativas. 

 

 

3. Un sistema de recaptura y eliminación del neurotransmisor presente en el 

epitelio lingual. 

 

4. Deben de estar presentes los receptores, específicos para el neurotransmisor, 

en la membrana tanto de las células gustativas como de las fibras gustativas. 
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III.1.4.- ALTERACIONES DEL SISTEMA GUSTATIVO 
 

Las alteraciones tanto del sistema gustativo como olfativo juegan un papel 

fisiopatológico  mucho más relevante que el asociado a la digestión.  

 

A la perdida de la sensibilidad gustativa se le conoce como ageusia y la perdida 

de la olfacción se le conoce como anosmia, estas alteraciones se han asociado 

con al perdida de peso, desnutrición, daños en el sistema inmunitario y descontrol 

en el estado de salud general de personas mayores (Mattes38 et al., 1994; 

Schiffman39 et al., 1996). Sahagún-Flores et al., 2000, Han reportado que las 

personas que sufren de hipertensión arterial muestran un umbral elevado para las 

sustancias saladas, pudiendo explicar con estas observaciones el sobre consumo 

de sal en este padecimiento40.  

 

Así mismo en personas diabéticas, tipo I Y II, se ha reportado un elevado umbral 

en la detección de alimentos dulces41. En el aspecto nutricional se ha observado 

una relación negativa, cuando se presenta la disgeusia (perdida de la sensibilidad 

gustativa) y los aportes calóricos (Kettaneh et al., 2002)42. Por otro lado ciertos 

tipos obesidad en la cual se consume de forma indiscriminada alimentos ricos en 

grasas, se han asociado a una disfunción de la percepción gustativa (Stolbova et 

al., 1999)43. Miller44 ha reportado asociación entre los desordenes del gusto y 

pacientes con cuadros depresivos, estos pacientes señalan frecuentemente 

sensaciones gustativas desagradables y también es común que pacientes con 

disgeusia presenten estados de depresión (Deems et al., 1991)45. La 

esquizofrenia, la enfermedad de Alhzheimer y la anorexia, son padecimientos que 

se acompañan de ageusia y anosmia debida a una carencia de zinc que afecta al 

sentido del gusto (Casper et al., 1980)46.  
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III.2.- SISTEMA SEROTONINÉRGICO. 
 

III.2.2.- Localización.
 

La serotonina (5-hidroxitriptamina o 5-HT), una catecolamina endógena, es un 

neurotransmisor clásico que se encarga de regular múltiples funciones vitales en 

el organismo, como son la regulación de los ciclos de sueño y vigilia47, regulación 

de la temperatura corporal, conducta sexual y alimenticia48, se ha reportado que 

esta implicada en procesos de aprendizaje y memoria, también se ha visto 

implicada en procesos de depresión e hiperactividad, esta implicada en la 

regulación de la contracción muscular, funciones cardiovasculares, motilidad 

intestina y agregación plaquetaria durante la coagulación.  

 

De hecho como dato curioso, en la década de los 30´s Ersparmer inicio con el 

estudio de células enterocromafines que se teñían con un reactivo para indoles, 

las células mas fuertemente teñidas se encontraron en la mucosa intestinal, en 

las plaquetas y en el sistema nervioso central (SNC) a la cual se le denomino 

enteramina. Page y colaboradores,  aislaron y caracterizaron desde el punto de 

vista químico a una sustancia vasoconstrictora que se encontraba en la sangre 

coagulada liberada por las plaquetas presentes a esta sustancia se le denomino 

serotonina (Page 1976). La comparación entre la serotonina y la enteramina 

mostró que en realidad era la misma sustancia y se acordó llamarla serotonina49. 

 

En el SNC la serotonina es sintetizada exclusivamente en neuronas 

especializadas, conocidas como neuronas serotoninérgicas, lo cual ha sido 

demostrado por métodos de inmunohistoquímica de fluorescencia, estos estudios 

han demostrado que las neuronas serotoninérgicas se agrupan en grupos que 

son  clasicazos según su origen embrionario en nueve  núcleos del rafé51.  

 

 

 

 

Las neuronas serotoninérgicas envían sus proyecciones descendentes que 

inervan el tronco cerebral y medula espinal, las proyecciones ascendentes 
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inervan diversas estructuras cerebrales como son; la sustancia negra, glóbulo 

pálido, el puntamen, el caudado, el tálamo, hipotálamo y la corteza cerebral52,53,54. 

La 5-HT sintetizada a nivel cerebral es almacenada en vesículas presinapticas 

donde será liberada por procesos de exicitosis55.   

 

A nivel intestinal la 5-HT es sintetizada en las células enterocromafines, el 90% 

de la serotonina sintetizada es recapturada en el tracto gastrointestinal y en el 

plexo  mesenterico, donde es liberada a la circulación y es almacenada en gran 

parte por las plaquetas55. 

 

III.2.2.- Síntesis

La serotonina se encuentra distribuida tanto en vertebrados como invertebrados, 

en los mamíferos la principal fuente de serotonina es el cerebro y el intestino, en 

estos dos órganos se sintetiza a partir del L-triptofano en un proceso que requiere 

de dos etapas: 

 

1. La hidroxilación del L-triptofano a 5-hidroxitriptofano, esta reacción es llevada a 

cabo por la acción de la enzima triptofano hidroxilasa (TPH), de la cual se han 

descrito dos isoformas TPH1 y TPH250 esta reacción es el punto limitante en la 

síntesis de la serotonina. 

 

2. La descaboxilación del 5-hidroxitriptofano a 5-hidroxitriptamina (serotonina), por la 

descarboxilasa de los aminoácidos aromáticos (AADC). 
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Figura 10. Biosíntesis de la serotonina. 

 

La serotonina liberada en el espacio sináptico actúa sobre sus diferentes 

receptores e induce los efectos fisiológicos antes mencionados. La interacción 

serotonina-receptor debe de ser transitoria, por que existen varios mecanismos 

de inactivación de la amina que permiten mantener una concentración baja en el 

espacio sináptico, uno de ellos es la desaminación oxidativa por la monoamina 

oxidasa A (MAO A). 

 

Otro mecanismo de control es la recaptura, de la 5-HT del espacio sináptico, 

promovida por el transportados de serotonina (SERT o 5-HTT) que se encuentra 

en las neuronas presinapticas, de este punto la serotonina puede seguir dos 

caminos, uno que es la degradación por la MAO A y un segundo camino que es 

ser reciclada en vesículas para posteriormente ser liberada nuevamente. 

 

La serotonina además de ser un neurotransmisor clásico también se ha reportado 

como un factor trófico, ya que ha sido detectada durante la división del cigoto, 

gastrulación y la neurulación de en embriones de pollo, erizo de mar y Drosophila. 

 

La presencia de la 5-HT y sus receptores en la embrogénesis temprana y la 

habilidad que tienen ciertos agentes farmacológicos58 específicos de la 5-HT para 

interferir con el desarrollo embrionario sugiere que embriones primitivos usan 5-

HT antes del inicios de la neurogénesis para regular la proliferación celular y/o 

movimientos morfogénicos59,60. Por otro lado se ha sospechado durante años que 

la 5-HT regula la diferenciación craneofacial y cardiovascular. 

 

Cuando se administran inhibidores del SERT como la sertralina o fluoxetina a 

cultivos de embriones de ratón conduce a malformaciones craneofaciales61. Así 
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mismo se ha reportado que embriones que crecen en presencia de 5-HT o 

inhibidores del transportador (SERT) existe un decremento de la proliferación del 

miocardio, mesenquima cardiaco y endotelio. Estos hallazgos son indicio de la 

serotonina puede regular la proliferación celular en el corazón embrionario62. La 

inactivación genética del receptor 5-HT2B (Ko 5-HT2B) conduce a la muerte 

embrionaria  (E11) por malformaciones e hipoplasias cardiacas63 los animales 

homocigotos -/- para este receptor presentaron una reducción en el receptor 

tirosin kinasa Erb-2, un receptor de membrana envuelto en procesos de 

diferenciación y proliferación celular. 

 

Mercado y col. (1992,1998)65, demostraron la presencia de la 5-HT, en los conos 

de crecimiento axonal, también de todos los elementos moleculares necesarios 

para la unión, captura y liberación de la serotonina, estos datos refuerzan las 

observaciones hechas por Sikich y col. (1990)66 en las cuales se indica que la 

serotonina reduce el crecimiento de los axones y la formación de sinapsis de las 

neuronas de la corteza cerebral en cultivo. Algunos otros investigadores han 

reportado efectos negativos de la serotonina sobre la diferenciación y 

proliferación celular en diversas especies de moluscos67-70, peces71, ratas66 y 

ratones72,73. Mas recientemente se demostró el papel clave de la serotonina en el 

establecimiento de los patrones de inervación de la corteza somatosensorial y 

visual71-75.  

 
 

 

 

 

III.2.3.- Receptores serotoninérgicos 
 

Los neurotransmisores, al igual que las hormonas, actúan sobre receptores 

específicos que están presentes en las neuronas postsinápticas en 

concentraciones menores a la de los neurotransmisores liberados, estos 

receptores se sintetizan en el citoplasma y se transportan a sitios específicos de 

la membrana plasmática. 
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Todas las neuronas tienen por lo menos un subtipo de receptor en su membrana, 

de la variedad de los receptores que presenten dependerá la respuesta a los 

diferentes estímulos. En la naturaleza se encuentran gran variedad de 

compuestos naturales o sintéticos que son agonistas, es decir, que imitan la 

actividad con una cinética muy parecida por tener una estructura muy similar a la 

del neurotransmisor. Otros compuestos son antagonistas, es decir, que tienen 

alta afinidad por el receptor pero bloquen la actividad del mismo. La acción de la 

5-HT es apreciada después de su unión a receptores específicos  en la superficie 

de la célula. En base a los datos obtenidos de estudios farmacológicos, 

fisiológicos, bioquímicos y de biología molécular, se ha admitido hasta la fecha al 

menos 14 subtipos de receptores serotoninérgicos76,77. los cuales están 

agrupados en siete familias: 5-HT1, 5-HT2, 5-HT3, 5-HT4, 5-HT5, 5-HT6, 5-HT7. 

 

Receptores 5-HT1 

 

Los receptores 5-HT1 están involucrados en varias funciones fisiológicas como 

son la dilatación arterial, la inhibición de la transmisión de la señal simpática y la 

autoinhibición cerebral. Al menos cinco subtipos de receptor 5-HT1 han sido 

reconocidos, 5-HT1A, 5-HT1B, 5-HT1D, 5-HT1E y 5-HT1F. Todo tiene siete dominios 

transmembranales y están acoplados a proteínas G (vía G1 o G0), son codificados 

por genes intrones de  entre 365 y 422 aminoácidos con una homología de 

secuencia total del 40%. Todos estos receptores son acoplados negativamente al 

sistema de adenilato ciclasa.  

 

Receptor 5-HT1A Están distribuidos ampliamente en el SNC, en particular en el 

hipocampo, el septum y la amígdala. Principalmente la activación de este subtipo 

causa hiperpolarización, en los núcleos del rafe actúan como autoreceptores 

somatodendríticos que inhiben el disparo de la célula neuronal y la liberación de 

la serotonina. Los fármacos agonistas para este receptor facilitan el 

comportamiento sexual de la rata macho, incrementan la ingesta de alimento, 

produce hipotermia y ataques ansiolíticos, también se ha reportado que este 

receptor esta implicado en depresión78-80. 
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Receptor 5-HT1B Estos receptores tienen una función de autoreceptores se 

encuentran localizados en el cromosoma humano 6q13 y se concentran en el 

ganglio basal, striatum y corteza frontal. Actúan regulando la liberación y síntesis 

de serotonina78-80. 

 

Receptor 5-HT1D  Este subgrupos de receptores tiene una homología estructural  

del 63% con el receptor 5-HT1B , esta subfamilia esta localizada en el gen humano 

1p36.3-p34.3, se encuentra predominantemente en el puntamen caudado, núcleo 

accumbens, hipocampo y corteza78-80. 

 

Receptor 5-HT1E Es un receptor postsináptico, su estructura de transición se 

encuentra entre la familia de receptores 5-HT1 y 5-HT2. Se ha localizado en el 

miocardio y mesenterio y muy poco en el sistema nervioso central78-80. 

 

 

Receptores 5-HT2

De esta subfamilia de receptores se han identificado tres subtipos que han sido 

denominados como 5-HT2A, 5-HT2B y 5-HT2C. Están unidos a proteínas G 

estimulando la fosfoslipasa C lo que genera una despolarización, los receptores 

5-HT2 presentan una función de centinela, teniendo muy poca actividad 

fisiológica, sin embargo es activo en situaciones patológicas y en tejidos 

dañados78-83.  

Receptor 5-HT2A se ha localizado en la corteza frontal, prefrontal, perceptual, 

centros limbitos básales, amígdala e hipotálamo. Tiene un efecto angiogénico y 

un efecto regulador de la temperatura la estimulación de este receptor estimula la 

liberación de -endorfinas, costicosterona, hormona luteinizante y prolactina, 

también se ha reportado que presenta un efecto neurotrófico81-83. 

 

Receptor 5-HT2B Este receptor se encuentra en músculo liso no vascular y en las 

plaquetas. Presenta un efecto vasoconstrictor y broncoconstrictor, interviene en la 

agregación plaquetaria81-83. 
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Receptor 5-HT2C Este receptor se encuentra presente en el plexo coroideo, 

neocorteza, centros límbicos básales, hipocampo, hipotálamo, tubérculos 

mamilares y sustancia negra. Presenta un efecto regulador de la producción del 

líquido cefalorraquídeo (LCR), es ansiogénico y disperceptivo. Estimula la 

secreción de ACTH, LHRH, oxitocina, vasopresina y prolactina81-83. 

 

Receptor 5-HT3

Este receptor se encuentra en el bulbo raquídeo, músculo liso vascular y no 

vascular y el tejido cardiaco, es muy distinto a los demás tipos de receptores 

serotoninérgicos, las subunidades del receptor 5-HT3 forman un canal cationico 

pentamerico, que es selectivamente permeable  a los iones Na+, K+ y Ca+2 

causando despolarización. La activación de este receptor causa la liberación de 

dopamina (DOPA), GABA y acetilcolina (AcH) y disminuye la liberación de 

noradrenalina (NA), tiene efectos depresivos y es modulador del sueño83,84,85. 

 

Receptor 5-HT4

Es un receptor postsináptico que actúa por medio de proteínas G y AMPc 

estimulando a la adenilato ciclasa. Se encuentra presente en el aparato 

gastrointestinal, hipocampo, corazón, hipófisis, sistema límbico, colículo superior, 

corteza prefrontal y sustancia negra. Al ser activado induce taquicardia y efectos 

iónotropicos positivos y efecto peristáltico positivo86,87,88. 

 

Receptor 5-HT5

Este receptor esta unido negativamente a la adenilato ciclasa por medio de 

proteínas G, se encuentran dos subtipos de este receptor 5-HT5A y 5-HT5B sus 

efectos fisiológicos aun no han sido descritos pero estudios con anticuerpos 

específicos sugieren que este receptor se expresa principalmente en las células 

glíales86,88. 

Receptor 5-HT6
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Este tipo de receptor se localiza principalmente en la corteza, hipocampo, 

accumbens, caudado y tubérculos olfatorios. Esta unido a proteínas G y AMPc 

estimulando la adenilato ciclasa. Tiene efecto psicogénico, disperceptual y es 

depresogéno81,88. 

Receptor 5-HT7

Se localiza principalmente en el hipocampo, hipotálamo, tálamo, corteza y 

amígdala, Actúa por medio de proteínas G y AMPc, estimulando a la adenilato 

ciclasa. Tiene efectos en la regulación del ciclo de sueño-vigilia, acelera el ritmo 

cardiaco y es regulador neurovegetativo y neuroendocrino86,88. 

 

III.3.- SISTEMA GUSTATIVO-SISTEMA SEROTONINÉRGICO
 

Hasta la fecha la serotonina es el neurotransmisor más estudiado en la 

señalización gustativa, mediante experimentos de inmunohistoquímica la 

presencia de serotonina en un subtipo de células gustativas del tipo III ha sido 

reportada por varios autores tanto en la rata89, ratón90, conejo91 y mono92.  

 

Así mismo se ha reportado la presencia de 5-HT en células básales de papilas 

gustativas de ajolote93,90. Investigadores japoneses por técnicas de 

autoradiografía cuantitativa reportaron el almacenamiento y  la liberación de 5-HT 

en ciertas células gustativas de anfibio Nectrus Maculosus94. Por medio de 

técnicas de biología molecular investigadores han reportado la expresión del 

transportador de serotonina (5-HTT) en células gustativas de la rata95. 

 

Recientemente se ha reportado que el receptor 5-HT2C funciona como un 

autoreceptor para los procesos de liberación de serotonina, cuando este receptor  

expresado en  células CHO, estos estudios se realizaron con el fin de estudiar los 

procesos de liberación de 5-HT a partir de las células gustativas96. De esta 

manera los investigadores demostraron que la estimulación de los corpúsculos 

gustativos de ratón, por compuestos dulces, amargos o ácidos involucra la 

liberación de 5-HT, pero de manera interesante esta liberación de 5-HT, al 

parecer, inicio sin estar relacionada con la concentración de calcio extracelular. 

 



33

Estudios realizados con la técnica de Patch-clamp, donde se registra la actividad 

de las células gustativas han mostrado que la serotonina regula la apertura de 

canales de calcio en las células gustativas de los anfibios97 e inhibe el flujo de 

iones Na+  y K+ en células gustativas de mamíferos98, experimentos realizados 

por técnica de RT-PCR e inmunohistoquímica reportaron que en las papilas 

gustativas de ratas adultas se expresan dos tipos de receptores serotoninérgicos; 

el recetor 5-HT1A y el receptor 5-HT3 curiosamente estos estudios mostraron que 

el receptor 5-HT1A se expresa en células gustativas que no expresan serotonina y 

el receptor 5-HT3 se expresa en las fibras nerviosas aferentes99.  

 

En base a estas observaciones se propone que ciertas células gustativas del tipo 

III al percibir un estimulo sápido liberan 5-HT, así mismo, la 5-HT liberada modula 

la actividad de las células gustativas adyacentes mediante la interacción con el 

receptor 5-HT1A (vía paracrina) y mediante la interacción con el receptor 5-HT3 

(vía sináptica) estimula a las fibras aferentes. Este escenario aun deja muchas 

cosas de entre dicho, por que a la fecha no se sabe si de donde proviene la 5-HT 

contenida en las células gustativas, dicho de otra forma, se desconoce si las 

células gustativas son capaces de sintetizar serotonina o si solamente tienen la 

capacidad de almacenar a esta amina. Así mismo la inactivación genética del 

receptor 5-HT3 no tiene ningún efecto sobre la percepción de los sabores dulce, 

amargo, ácido o agrio100.  

 

 

OTROS SISTEMAS DE NEUROTRANSMISIÓN 

 
Existen reportes que indican que el adenosin trifosfato (ATP) es también un 

neurotransmisor implicado en la señalización gustativa, estas aseveraciones se 

basan en experimentos donde se ha comprobado que loas fibras aferente que 

inervan a los corpúsculos gustativos, expresan receptores purinérgicos de tipo 

P2X2 y P2X3123, así mismo se ha reportado la participación de estos receptores 

en la transmisión de señales gustativas entre las células y fibras gustativas124, 

cuando se ha inhibido genéticamente la expresión de los receptores P2X2 y 

P2X3, los animales en estudio no reportan repuestas a estímulos gustativos, sin 

embrago los animales no pierden la capacidad de percibir temperatura y tacto. 



34

 

También existen reportes en los cuales se ha implicado otros neurotransmisores 

como la noradrenalina (NA), acetilcolina (AcH) y el glutamato (Glu), también 

diversos péptidos como la colecistoquinina (CKK), péptido vasóactivo intestinal 

(VIP), neuropéptido Y (NPY) y leptina. La única evidencia que permite sugerir la 

actividad de estos neuromoduladores en la señalización gustativa, es su 

localización tanto de ellos, como de sus receptores al interior de los corpúsculos 

gustativos125,126,127. 

 

III.4.- DESARROLLO Y PLASTICIDAD DEL SISTEMA GUSTATIVO
 

En los párrafos anteriores se explica a grosso modo el funcionamiento, y los 

neurotransmisores que participan en la integración, de la señal gustativa. Pero las 

células gustativas están sometidas a un proceso constate de renovación por citar 

un ejemplo en el ratón el tiempo de vida promedio es de 9-10 días101, como es de 

esperarse, para mantener el mismo nivel y calidad de la percepción de las 

señales gustativas toda la terminación nerviosa que se desprende de una célula 

muerta se debe de fijar a una célula en diferenciación, de tal suerte que una fibra 

nerviosa que estuvo en contacto con una célula que responde a estímulos dulces 

forme sinapsis con una célula del mismo tipo.  

Hasta la fecha los mecanismos moleculares así como los factores celulares que 

controlan los procesos de renovación se desconocen en gran medida. Así mismo 

se desconoce los factores y mecanismos que regulan la perdida de la sinapsis, 

muerte y diferenciación de las células gustativas en el adulto.  

 

Esta falta de conocimiento es causada en gran parte por la imposibilidad de 

estudiar in Vitro, los procesos de renovación e inervación de las células 

gustativas aisladas a partir de lenguas de animales adultos. Se cuenta con un 

cierto número de datos obtenidos a partir de estudios realizados con embriones.  

 

La formación de los corpúsculos gustativos y las papilas se inicia poco después 

de la aparición de las primeras fibras nerviosas en la lengua (12.5 días 

embrionarios E12.5) y se forman a partir del endodermo102, sin embargo recientes 

reportes donde explantes de de endodermo de salamandra sin inervación son 
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sometidos a cultivo, las papilas gustativas se desarrollan con la misma morfología 

y su diferenciación celular ocurre con el mismo perfil temporal como si ocurriera in 

Vivo103, también se ha reportado que los precursores gustativos existen antes de 

que las células sean inervadas104 las observaciones anteriores han llevado a 

muchos investigadores a proponer que el desarrollo de los corpúsculos gustativos 

y papilas gustativas, son un proceso inherente al epitelio lingual y no dependen 

de las señales provenientes de las fibras nerviosas102-104.  

 

Sin embargo aun que se presente la diferenciación de los corpúsculos y papilas 

putativas se presente en ausencia de la inervación, in Vitro, no se puede 

garantizar la viabilidad y morfología totalmente105. Cuando se seccionan los 

nervios facial y glosofaríngeo se ha observado una disminución progresiva del 

número de los corpúsculos gustativos, después de que la inervación es 

restablecida el número de corpúsculos gustativos se regenera106-110. Cuando se 

suprime la expresión del factor neurotrófico derivado del cerebro (BDNF) y la 

neurotrofina 3 (NT3) se observa una severa disminución en la inervación 

gustativa y somatosensorial del número de corpúsculos gustativos y de las 

papilas fungiformes111,112,113.  

Estas observaciones llevan a la conclusión de que si bien los corpúsculos y 

papilas gustativas pueden diferenciarse en ausencia de la inervación, las 

neurotrofinas y otros factores tróficos aun no identificados, son esenciales para 

garantizar la correcta diferenciación y conservación de los corpúsculos gustativos. 

 

Es importante hacer notar que no solo el BDNF y la NT3 están involucrados en 

los procesos de diferenciación de los corpúsculos gustativos también pueden 

estar en parte regulados por la proteína señal sonic hedgehog (Shh) o por 

proteínas morfogénicas de hueso (Bmp) del tipo Bmp2, Bmp4y Bmp7, las 

propuestas anteriores se basan en estudios en biología molecular donde se 

observa que la expresión de RNA mensajeros se presenta en tiempo y especio 

en la formación de las papilas gustativas114,115, así mismo, recientes estudios han 

mostrado que el bloqueo farmacológico in Vitro de la actividad de las Bmp y de la 

Shh conduce a un aumento en el número de las papilas fungiformes116,117 y 

disminución118 de las mismas.  
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El epitelio lingual además de poseer la capacidad de autorregular la 

diferenciación de las papilas gustativas, también pose la capacidad de regular la 

inervación119, Algunos investigadores plantean que el proceso de inervación 

comprende dos etapas, la primera en la cual los axones de las neuronas 

aferentes son orientados hacia la cavidad bucal por factores celulares que 

ejercen su acción a larga distancia sobre las fibras nerviosas. Y posteriormente 

las señales emitidas por los precursores de los corpúsculos gustativos controlan 

el desarrollo y especifican el sitio donde se debe establecer la sinapsis.  

 

Otros autores120 reportan que la primera parte de la primera parte de la inervación 

gustativa es regulada por la semaforina III/D, en la mutación nula de los 

receptores para la semaforina se observan alteraciones en la trayectoria axonal 

del nervio trigémino121, Por otro lado el BDNF ha sido implicado en el 

establecimiento de los contactos sinápticos entre las células gustativas y las 

fibras afrentes primarias122, de hecho la sobre expresión de esta proteína ha 

reportado una reducción en el número de terminales nerviosas en los corpúsculos 

gustativos, así como, aberraciones morfológicas en los corpúsculos gustativos y 

sinapsis no funcionales. 

Existen propuestas de otros factores que interviene en el desarrollo del sistema 

gustativo, estas propuestas cabe señalar que se han hecho solo en base a su 

expresión genética en el epitelio lingual durante el desarrollo como son; el factor 

de crecimiento de fibroblastos (FGF) y el factor de diferenciación neurogénica.  
IV.- JUSTIFICACIÓN

 
Existe un gran número de evidencias que implican a la 5-HT en la detección y 

transmisión de las señales gustativas en la cuales se ha mostrado la 5-HT 

despolariza a las neuronas aisladas de las fibras aferentes primarias que inervan 

a los corpúsculos gustativos128, así como reduce la permeabilidad a los iones Na+ 

y K+(129,130). En forma particular las células gustativas de los mamíferos 

incluyendo las de los humanos, tiene la capacidad de almacenar y liberar 5-

HT131,132. Gran cantidad de estudios mencionados anteriormente demuestran que 

la 5-HT además de fungir como neurotransmisor tiene un papel como factor 

trófico en procesos como diferenciación celular, proliferación celular, 
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morfogénesis craneofacial, crecimiento cardiaco y crecimiento y migración 

axonal133. 

 

En gran parte el papel que desarrolla la 5-HT en los procesos anteriores se ha 

observado en adultos, sin embargo se ha reportado que la 5-HT regula procesos 

de inervación, diferenciación de las células y corpúsculos gustativos en etapas 

embrionarias. Estudios de biología molecular, realizados en embriones de ratón, 

han permitido mostrar que las células del epitelio lingual codifican ARNm para el 

transportador para serotonina (5-HTT)134. También se ha identificado la expresión 

de las dos isoformas de la MAO (A y B), enzima responsable de la 

biotransformación de la serotonina, en el epitelio lingual de embriones de ratón de 

17 días de gestación135. Se ha reportado la presencia de 5-HT en células básales 

gustativas de ajolote, la importancia de esta observación radica en el hecho de 

que la 5-HT esta implicada en el mantenimiento de la integridad morfológica de 

las células gustativas, así como en el inicio de los procesos de inervación de 

estas células. 

 

Las anteriores evidencias experimentales sugieren que existe un sistema 

serotoninérgico inherente al epitelio lingual y que la 5-HT no solo presenta un 

papel como neurotransmisor. También como un factor trófico. 

 

Por otro lado no se conoce si existen receptores serotoninérgicos en las papilas 

gustativas en etapas embrionarias por lo que proponemos la siguiente hipótesis. 

 

V.- HIPÓTESIS  
“Existen receptores serotoninérgicos en las papilas caliciformes de embriones de 

ratón.” 

 

 

 

VI.- OBJETIVO GENERAL  
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Estandarizar la técnica de la reacción en cadena de la polimerasa para la 

identificación de la expresión de receptores serotoninérgicos 5-HT1A, 5-HT2B y 5-

HT3  en papilas caliciformes de ratones a E17. 

 

 

 

VII.- OBJETIVOS ESPECÍFICOS  
 

 Estandarizar la técnica de RT.-PCR para los receptores serotoninérgicos 5-HT1A, 

5-HT2B y 5-HT3. 
 

 Estandarizar la técnica de PRC para los receptores serotoninérgicos 5-HT1A, 5-

HT2B y 5-HT3. 
 

 Identificación de la expresión de los receptores serotoninérgicos 5-HT1A, 5-HT2B y 

5-HT3. 
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VIII.- MATERIAL Y MÉTODOS 

 
Para el presente trabajo se utilizaron ratones de la cepa C57BL/6J a día postnatal 

cero (P0), los animales fueron mantenidos en condiciones de ambiente estándar: 

ciclos de luz –oscuridad de 12 H, con alimentación y agua ad libitum.  

La mañana en que a las hembras se les observo el tapón vaginal, se considero 

como día embrionario 0 (E0) o inicio de la gestación. 

 

Las manipulaciones de los animales fueron realizadas de acuerdo con la directiva 

del 24 de noviembre de 1986 de la Unión Europea concerniente al uso y cuidado 

de animales utilizados con fines científicos.  

 

VIII.1.- OBTENCIÓN DE LAS MUESTRAS 
 

Se utilizaron muestras de la papila caliciforme a día embrionario 17 (E17), los 

ratones hembra a E17 se sacrificaron por dislocación cervical y se procedió a 

obtener los fetos por medio de cesaría. Posteriormente se procedió a realizar 

microdisección en la lengua para obtener la papila caliciforme. Debido al reducido 

tamaño de la papila caliciforme (1-2 mm de diámetro en el ratón adulto), se 

colectaron de 2 a 4 papilas caliciformes para realizar los ensayos. 

 

Como control se procedió a obtener RNA total de la corteza cerebral y cerebelo,  

de ratones adultos, los ratones fueron sacrificados por dislocación  cervical, 

posteriormente se realizo disección de  corteza cerebral y cerebelo. A los tejidos 

anteriores se les aplico el mismo tratamiento que a las papilas, el DNAc que se 

obtuvo al final no sirvió para correrlo como control, al cual se le denomino como 

control positivo. 

 

 

 

 

VIII.2.- Extracción del RNA total. 
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El RNA fue extraído utilizando el reactivo TRI de la casa comercial SIGMA. 

Después de la disección las pailas caliciformes fueron inmediatamente 

introducidas en un tubo Eppendorf libre de ARNasas y ADNasas que contenía 

750 L de TRI y homogeneizadas con ayuda de un mini polytron. El 

homogeneizado se agitó por 15 segundos y en presencia de 200 L de 

cloroformo por mililitro de TRI usado para homogeneizar. La mezcla se dejó 

reposar a temperatura ambiente por 5 minutos y centrifugada a 12, 000 g durante 

15 minutos a 4oC, el ARN fue recuperado de la fase acuosa. La fase acuosa 

recuperada en un tubo nuevo fue tratada con isopropanol (500 L/mL de TRI), 

después de la incubación por 5-10 minutos a temperatura ambiente se centrifugó 

(12, 000 g)  por 8 minutos a 4oC. Después de la centrifugación el sobrenadante 

fue eliminado y la pastilla depositada en el fondo del tubo se lavo con 1 mL de 

etanol al 75%. Después de eliminar el etanol el tubo se dejó secar por 10 minutos 

a temperatura ambiente (TA). Finalmente el ARN fue resuspendido en 20 L de 

agua libre de ARNasas (Invitrogen). 

 

El ARN obtenido se trató con 1 unidad (U) de DNase libre de RNase (SIGMA) en 

un medio de reacción (SIGMA) durante 30 minutos a 37oC. Después de un 

proceso de purificación, el ARN fue recuperado en 20 L de agua libre de 

ARNasas. El ARN se guardó a -80oC para evitar la degradación. 

 

Cuantificación y análisis de la pureza del ARN 

Es necesario conocer la pureza del RNA aislado par realizar los experimentos, 

para este fin realizamos la cuantificación y análisis de la pureza del RNA por 

espectrofotometría. Se realizaron diluciones 1:100 con agua estéril, las bases 

púricas y pirimídicas absorben a 260 nm y las proteínas residuales de los 

procesos anteriores absorben a 280 nm. Una unidad de densidad óptica (DO) es 

equivalente a 40 g de RNA/ mL. Para el análisis se obtiene la relacion de las 

densidades ópticas DO260/DO280 si el cociente de esta relación es mayor o igual a 

1.8 indica que la dilución de RNA es de lata pureza.      

 

VIII.3.- Reacción de transcriptasa reversa (RT)
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La RT es una reacción que nos permite obtener ADN complementario (ADNc) a 

partir de un fragmento del RNA que nos interesa. Posteriormente el DNAc es 

usado para amplificar esta cadena mediante la reacción de la polimerasa en 

cadena (PCR). Las ADN polimerasas dependientes de ARN o retrotranscriptasas 

son capaces de sintetizar ADNc partiendo de ARN. Esta reacción se lleva a cabo 

a partir de de una matriz de ARN, con cebadores (oligo-dT o ramdom primers) y 

dNTP’s en un medio de reacción favorable para la enzima.  

 

De la dilución de RNAt usamos 2 g para la síntesis de DNAc, usando 200UI de 

Moloney Nurine Leukemia Virus Reverse Transcriptase (M-MLV RT), de la 

comercializadora Promega. Llegando a un volumen final de 25 L, con la mezcla 

de los ramdom primers y el medio de reacción proporcionado por el fabricante. En 

cada reacción se corrió un control en el cual la enzima transcriptasa reversa fue 

sustituida por agua. Dicho control fue identificado como RT negativo, RT(-). La 

concentración de ADNc fue determinada por espectrofotometría a 260 y 280 nm 

en una dilución 1:50 con agua estéril. 

 

VIII.4.- Reacción en cadena de la polimerasa (PCR). 
Esta técnica nos permite sintetizar in Vitro un fragmento de  DNA simulando las 

condiciones in Vivo, para la síntesis de las cadenas complementarias de DNA por 

medio de esta técnica es necesario contar con una cadena matriz de DNA, ya sea 

que se realice la extracción directa de DNA o que sea DNAc como en nuestro 

caso que proviene de una retrotranscripción previa, cada vez que se repite el 

proceso el número de cadenas si se repite el proceso 20 veces (20 ciclos) al final 

teóricamente tendremos 220 el número de cadenas iniciales o templado. 

 

La reacción se efectúa en tres etapas: En la primera la mezcla de reacción se 

calienta para separar la doble hélice del DNA en cadenas sencillas, a esta etapa 

se le da el nombre de desnaturalización. En la siguiente etapa los sebadores u 

oligonucleótidos se hibridan a las cadenas sencillas, esta etapa se conoce como 

alineamiento y finalmente se procede con la extensión, en ella se sintetizan las 

cadenas complementarias a partir de los oligos alineados. Todo el procedimiento 

se realiza en un solo tubo variando la temperatura, en estas reacciones no se 
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produce una desnaturalización de la polimerasa puesto que se usan enzimas 

termoestables. 

 

Las aplicaciones de esta técnica son numerosas. Así, la PCR es utilizada para 

analizar de manera cualitativa la presencia de un fragmento de ADN o de ARN 

cuando este es convertido a ADNc por la RT. Esta etapa previa es necesaria 

porque la matriz, a partir de la cual el fragmento de interés es amplificado, debe 

ser de ADN. De esta manera, la PCR permite determinar la expresión de ARNm 

que codifiquen para una proteína o para un péptido de interés. Para la realización 

del presente trabajo usamos esta técnica para determinar la expresión de los 

receptores serotoninérgicos presentes en la papila caliciforme del ratón. 

 

El diseño y elección de los oligonucleótidos puesto que su composición es un 

factor que influye directamente en la temperatura de fusión (Tm). Cuando se 

presentan secuencias de oligonucleótidos muy largas, estos pueden adoptar 

formas secundarias afectando la correcta hibridación con la matriz. Determinar 

exactamente la temperatura de hibridación es determinante para el correcto 

empleo de esta técnica, la temperatura de hibridación es cercana a la Tm de los 

oligonucleótidos. Si se trabaja con temperaturas menores a la de hibridación se 

producen frecuentemente amplificaciones inespecíficas, es decir, que se 

amplifican fragmentos diferentes a los de interés. También es común que si se 

incrementa la temperatura los resultados no sen los deseados, por que el 

incremento exagerado de la temperatura interfiere con la correcta alineación de 

los oligonucleótidos con la matriz.  

 

En cuestión a la duración de los tiempos para cada ciclo varia según el tamaño 

del fragmento y el tipo de DNA polimerasa utilizada. Para amplificar fragmentos 

largos  los tiempos de extensión y desnaturalización son más largos en 

comparación a los tiempos que llevaría hacer estos procesos en fragmentos más 

pequeños.  

 

Para la determinación de la expresión de los receptores serotoninérgicos 5-HT1A, 

5-HT2B y 5-HT3 se utilizaron 4 L del producto de la reacción de la 

retrotranscripción como matriz para la PCR usando AccuPrime Pfx DNA 
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polymerase (Invitrogen) llevando la reacción a un volumen final de 40 L 

siguiendo las recomendaciones del fabricante. Las reacciones identificadas como 

RT (-) se utilizaron como control en el análisis de la expresión de los receptores. 

 

Las condiciones de reacción para la PCR fueron; un ciclo inicial de 

desnaturalización a 95º C durante 5 minutos, a continuación se realizó 38 ciclos 

de 95º por 5 minutos, para el receptor 5-HT1A  62º C por noventa segundos, para 

el receptor 5-HT2B 61.5º C por noventa segundos y para el receptor 5-HT3 55º C 

durante noventa segundos y un paso final de 72º durante un minuto, para la 

etapa de la amplificación. Posteriormente se realizó un ciclo de 72º C durante 

siete minutos. 

 

En la tabla I presentamos la secuencia de los oligonucleótidos que usamos para 

la amplificación de los fragmentos correspondientes a cada receptor. Para el 

receptor 5-HT1A  corresponde a los nucleótidos 822-979, con el código de acceso 

NM-008308 (Invitrogen) la talla del fragmento que esperamos es  de 157 pares de 

bases. Para la amplificación del receptor 5-HT2B los nucleótidos corresponden a 

la posición 382-831 con una talla molecular de 473 pares de bases con código de 

acceso de BC_0236901. Finalmente para la amplificación del receptor 5-HT3 la 

secuencia de nucleótidos están en la posición 213-400 con una talla molecular de 

187 pares de bases con código de acceso  AY_605711.  

 

Oligonucleótido Secuencia 

5-HT1A sentido  5´CTGTTTATCGCCCTGGATGT3` 

5-HT1A antisentido 5´ATGAGCCAAGTGAGCGACGAGAR3´ 

5-HT2B sentido  5´CAGAAGACATGTGATCACCTGATC3´ 

5-HT2B antisentido  5´TGTAATCTTGATGAATGCAGTAGCC3´ 

5-HT3 sentido  5´CATGATTGCCATCTTCAACG3´ 

5-HT3 antisentido 5´CAACGTCCACAAACTCATTG3´ 

 
Tabla I. Secuencia de los oligonucleótidos usados para el análisis de la expresión de los receptores 

serotoninérgicos 5-HT1A, 5-HT2B y 5-HT3 mediante la técnica de PCR. 

 

Para la electroforesis se suspendieron 14 L de los productos de la PCR en 3 L 

de azul de bromofenol y se colocaron en un gel de agarosa al 2%, el tiempo de la 
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corrida fue de 2 horas a 70 V. Al término de la electroforesis las bandas se 

observaron con luz UV, utilizándose como referencia un marcador de peso 

molecular de 100 pares de bases por fragmento, X174 Hae III Digest de la casa 

comercia SIGMA (Figura 11). 

 

 

 

 

 

 
 

Figura 11 marcador de peso molecular 

  

 

 

 

 

IX.- RESULTADOS 
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Durante la etapa de estandarización de la PCR para este trabajo, trabajamos con 

diferentes condiciones de reacción para buscar la temperatura de hibridación 

(Tm) adecuada, así como variamos el numero de ciclos de duración en cada 

ensayo hasta que finalmente obtuvimos las bandas de la talla esperada  y sin 

ninguna inespecificidad. A continuación mostramos la secuencia cronológica de la 

estandarización de la PCR. 

 

 
 

Figura 12. Se muestra en el carril 1 el marcador molecular, los carriles 2, 3 y 4 se 

muestra al receptor metabotropico para glutamato de tipo 4 mGluR4, en este 

ensayo buscábamos valorar el estado de nuestros reactivos. Las bandas son 

especificas y con la talla esperada de aproximadamente 600 pb. 
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Figura 13. El marcador molecular se observa bien definido, en los cuatro carriles 

restantes se observa la expresión del receptor 5-HT1A, expresado en la corteza 

cerebral y el hipocampo respectivamente. En el carril de corteza (+) se distingue 

la banda especifica a aproximadamente 158 pb. Pero en corteza (-) también se 

observa esta banda, en este experimento se comprueba que el tratamiento de 

purificación con la DNAsa no fue efectivo y la banda que se observa es el 

resultado de la amplificación del DNA genomico resultante. Por otro lado en el 

Hipocampo (+) se observan dos bandas una que corresponde a la talla reportada 

para el receptor 5-HT1A y otra poco después de las 200 pb, en este caso 

sospechamos que la temperatura de hibridación fue muy baja (57º C) y por lo 

tanto se presenta esta inespecificidad 
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Figura 14.  En el carril 1 se observa el marcador molecular, carril 2 Receptor 5-

HT1A expresado en corteza cerebral de ratón adulto, carril 3 control RT(-) de 

corteza cerebral, Carril receptor 5-HT1A expresado en el hipocampo de ratón 

adulto en este ensayo la temperatura de fusión para el hipocampo se incremento 

a 62º C siendo eliminada la inespecificidad que se observaba anteriormente. carril 

5 control RT(-) de hipocampo, carril 6 receptor mGluR4 expresado en la corteza 

cerebral de ratón adulto. En el caso de el receptor 5-HT1A las bandas se observan 

especificas a una talla esperada de 158 pb y para el receptor mGluR4 la banda 

se observa a la talla esperada de aproximadamente 600 pb. 

 

 

 

 
Una vez que se logro estandarizar la técnica de PCR se procedió a trabajar con el 

material genético que aislamos de las papilas caliciformes de embriones de ratón 
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a E17. Al RNA que se obtuvo inicialmente se purifico, posteriormente se 

cuantifico y se analizo su pureza. A continuación se procedió a realizar una 

purificación del DNA residual del proceso de extracción, posteriormente se realizo 

una RT-PCR para obtener el cDNA, después realizamos una amplificación por 

medio de la técnica de PCR y finalmente los productos de PCR fueron 

observados mediante una electroforesis en gel de agarosa al 2%.  

 

Las condiciones de reacción que se llevaron para este ensayo fueron: 

  

95º C por 5 minutos. 1 ciclo 

95º C por 1 minuto 

57º C por 90 seg. para 5-HT1A 

55º C por 90 seg. Para 5-HT2B 

61.5º C por 90 seg. Para 5-HT3 

72º C por 1 minuto. 

 

 

38 ciclos 

72º C por 1 minuto. 1 ciclo 

 

Se tomo la decisión de usar material genético aislado de  las papilas caliciformes 

de embriones de ratón a E17 por que a E13 aun no aparecen en el tejido epitelial 

y a E15 por que son muy pequeñas las papilas por lo cual se presentan ciertas 

limitaciones técnicas. Los controles que se sometieron al mismo procedimiento 

fueron obtenidos de corteza cerebral de ratón adulto donde se expresan con 

certeza los receptores serotoninérgicos que sometimos a estudio en el presente 

trabajo. 

 

En la figura # en el carril 1 se observa la escalera molecular, en el carril 2 esta los 

productos de PCR para el receptor 5-HT1A de papila caliciforme a E17, no se 

presenta ninguna banda y también se observa un barrido el cual se piensa que es 

producido por que nuestro cDNA este degradado parcialmente.  

 

En el carril 3 se encuentran los productos de PCR para el receptor 5-HT2B, al 

igual que en el caso del receptor 5-HT1A no se observa ninguna banda pero a 

diferencia del carril 2 no se presenta barrido esto puede ser debido a que el 
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receptor en esta etapa del desarrollo no se este expresando en las papilas 

caliciformes. 

 

En el carril 4 se coloco lo productos de PCR para el receptor 5-HT3 en este caso 

se observa una banda claramente definida y especifica a aproximadamente 180 

pb. Lo cual coincide con la talla del receptor 5-HT3 reportada. 

 

En el carril 5 se colocaron los productos de la PRC para el receptor 5-HT1A en 

corteza cerebral de ratón adulto, no se presenta ninguna banda, en el carril 6 se 

colocaron los productos de PCR para el receptor 5-HT2B en corteza cerebral de 

ratón adulto, al igual que en la papila caliciforme no se presenta ninguna banda 

esto nos hace sospechar que quizá la temperatura de fusión usada en este 

ensayo para el receptor 5-HT2B fue muy elevada y no se logro una correcta 

alineación de los oligonucleótidos y por lo tanto no se presenta amplificación. 

 

En el carril 7 se  colocaron los productos para de PCR para el receptor 5-HT3 en 

corteza cerebral de ratón adulto, al igual que en la papila caliciforme se observa 

una banda especifica y bien definida a aproximadamente 180 pb. La cual coincide 

con la talla del receptor reportada. Esta banda confirma que la banda observada 

en el carril 4 corresponde al receptor 5-HT3 expresado en la papila caliciforme a 

E17 (figura 14). 
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Figura 15. Carril 1 marcador molecular. Carril 2 productos de PCR a E17 en papila caliciforme 

(PC) para el receptor 5-HT1A, no se observa ninguna banda. Carril 3 productos de PCR a E17 en 

PC para el receptor 5-HT2B, no se observa ninguna banda banda. Carril 4 productos de PCR a 

E17 en PC para el receptor 5-HT3 se observa una banda a aproximadamente 180 pb. Carril 5 

productos de PCR de corteza cerebral de ratón adulto para el receptor 5-HT1A, no se observa 

ninguna banda. Carril 6 productos de PCR de corteza cerebral de ratón adulto para el receptor 5-

HT2B, no se observa ninguna banda banda. Carril 7 productos de PCR  de corteza cerebral de 

ratón adulto para el receptor 5-HT3 se observa una banda a aproximadamente 180 pb.  
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X.- DISCUSIÓN 

La talla de la  banda obtenida en los ensayos a E17 en papila caliciforme 

corresponde a la talla reportada en la literatura, para el receptor 5-HT3 lo cual 

indica la expresión de este receptor en la papila caliciforme, durante la esta etapa 

embrionaria, es la primera vez que se reporta la expresión del receptor 5-HT3  en 

las papilas caliciformes de embriones todos los reportes anteriores se han hecho 

con animales adultos99, por lo cual estos resultados sugieren fuertemente que la 

5-HT esta presente durante el desarrollo del sistema gustativo y que quizá la       

5-HT  juega un papel de factor trófico durante el desarrollo del sistema gustativo. 

 

Por otro lado el hecho de que en nuestros ensayos no hayamos observado 

bandas correspondientes a los receptores serotoninérgicos 5-HT1A y 5-HT2B no 

quiere decir que estos receptores no se expresan, probablemente nuestra técnica 

de PCR no es tan sensible como para amplificar los respectivos cDNA. También 

es posible que el perfil temporal de expresión para estos receptores no sea el 

indicado. 

  

Como se mencionamos en la introducción las papilas caliciformes aparecen a 

partir del E12.5  por lo cual hacer una disección de ellas a E13 resulta complicado 

por el pequeño tamaño que presentan las mismas, así como un factor importante 

de por que tomamos las muestras a esta edad (E17) es por que el sistema 

gustativo es funcional hasta la segunda semana de vida neonatal, pero si 

tomamos en cuenta que aun en los primeros días de vida las crías de ratón 

consumen leche y este hecho puede alterar el desarrollo del sistema gustativo, 

entonces nuestros ensayos ya estarían influenciados por esta variable. Por las 

razones anteriores es que tomamos la decisión de usar material genético extraído 

de papilas caliciformes a E17 
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