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La acupuntura mejora la disponibilidad sinaptica
de la dopamina para mejorar la funcién motora
en un modelo de raton de la enfermedad de Parkinson™
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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: La enfermedad de Parkinson (EP) es causada por la pérdida selectiva de neuronas dopami-
Recibido el 3 de julio de 2013 nérgicas en la sustancia negra y por el agotamiento de la dopamina en el nicleo estriado.
Aceptado el 2 de agosto de 2013 La acupuntura, como una alternativa terapéutica, tiene efectos beneficiosos, tanto en
pacientes con EP como en modelos animales con EP, aunque los mecanismos subyacentes
Palabras clave: en esta enfermedad siguen siendo inciertos. En el presente estudio se investigé cémo el
Dopamina tratamiento con acupuntura afecté a la neurotransmisién dopaminérgica en un modelo
Enfermedad de Parkinson de ratén con EP usando para provocarla 1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridina (MPTP).
Funcién motora Los resultados mostraron que el tratamiento con acupuntura en el punto VB 34 mejord

la funcién motora y aumenté la proteccién de las neuronas dopaminérgicas frente a la
MPTP, pero no se restauraron los valores de dopamina estriatal. En cambio se observd
que el tratamiento con acupuntura aumento la liberacién de dopamina, lo que significa
que puede mejorar la disponibilidad de la dopamina en la hendidura sindptica. Por
otra parte, el tratamiento con acupuntura mitigd los cambios postsinapticos anormales
inducidos por MPTP, lo que sugiere que el tratamiento con acupuntura puede aumentar la
neurotransmisién postsindptica dopaminérgica y facilitar la normalizacién de la actividad
de los ganglios basales. Estos resultados sugieren que la mejora en la disponibilidad
sindptica de la dopamina inducida por la acupuntura puede jugar un papel critico en la
mejora de la funcién motora alterada por MPTP.
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Acupuncture enhances the synaptic dopamine availability to improve
motor function in a mouse model of Parkinson’s disease

ABSTRACT

Parkinson’s disease (PD) is caused by the selective loss of dopaminergic neurons in the
substantia nigra and the depletion of striatal dopamine. Acupuncture, as an alternative
therapy for PD, has beneficial effects in both PD patients and PD animal models, although the
underlying mechanisms therein remain uncertain. The present study investigated whether
acupuncture treatment affected dopamine neurotransmission in a PD mouse model
using 1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridine (MPTP). We found that acupuncture
treatment at acupoint GB 34 improved motor function with accompanying dopaminergic
neuron protection against MPTP but did not restore striatal dopamine depletion.
Instead, acupuncture treatment increased dopamine release that, in turn, may lead to
the enhancement of dopamine availability in the synaptic cleft. Moreover, acupuncture
treatment mitigated MPTP-induced abnormal postsynaptic changes, suggesting that
acupuncture treatment may increase postsynaptic dopamine neurotransmission and
facilitate the normalization of basal ganglia activity. These results suggest that the
acupuncture-induced enhancement of synaptic dopamine availability may play a critical

role in motor function improvement against MPTP.
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Comentario

La disfuncién del sistema dopaminérgico estd implicada en
muchos trastornos neurolégicos, incluyendo la enfermedad de
Parkinson (EP). Esta enfermedad se caracteriza por la pérdida
selectiva de neuronas dopaminérgicas en la sustancia negra
(SN) y una disminucién de dopamina en el nicleo estriado,
lo que conduce a cambios anormales en la actividad de los
ganglios basales que, a su vez, dan como resultado una inca-
pacidad para controlar los movimientos voluntarios. La opcién
clinica més eficaz para estos pacientes sigue siendo la tera-
pia de reemplazo de dopamina, a pesar de los graves efectos
secundarios que se presentan en ocasiones.

Estudios recientes, entre los que se incluyen algunos de
los propios autores de este articulo, han demostrado que
la acupuntura tiene un efecto beneficioso en modelos de
ratones con EP y un efecto neuroprotector frente a agen-
tes lesionadores como la 6-hidroxidopamina (6-OHDA) y la
1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridina (MPTP). También se
ha comprobado que la acupuntura reduce el estrés oxidativo
en la SN y en el cuerpo estriado. Pese a esto, los mecanismos
funcionales subyacentes de la acupuntura sobre la mejoria de
la disfuncién motora en modelos de EP no se conocen bien.

La hipétesis que los autores establecen es que la acupun-
tura mejora el déficit motor modulando la neurotransmisién
dopaminérgica en el cuerpo estriado y, por lo tanto, mejora
los cambios anormales postsinédpticos inducidos por el agota-
miento de la dopamina en el modelo de ratén con EP utilizado
en el experimento.

Para este experimento se utilizaron ratones macho
C57BL/6 de 12 semanas de edad y de 23-26 g de peso. Los rato-
nes se dividieron en grupo control (C), grupo con tratamiento
de acupuntura en el punto VB 34 (A) y grupo con tratamiento

de acupuntura en punto simulado (S). Los ratones de estos
3 grupos recibieron una inyeccién intraperitoneal de MPTP-CIH
en solucién salina a intervalos de 24 h durante 5 dias consecu-
tivos. A parte hubo un grupo control (CC) en el que los ratones
fueron inyectados con solucién salina en lugar de MPTP.

Dos horas después de la inyeccién de MPTP se realizé la
estimulacién de acupuntura diaria, tanto en el grupo A como
en el S. Después de la Gltima inyeccién de MPTP (quinto dia) se
continué la estimulacién de acupuntura diariamente durante
7 dias (un total de 12 dias).

Se eligié el VB 34 como punto de tratamiento porque son
bien reconocidas sus propiedades terapéuticas. En la Medicina
Tradicional China se ha utilizado para tratar los trastornos del
movimiento y se han estudiado sus efectos sobre el sistema
motor utilizando técnicas de neuroimagen. Ademads, en un
estudio previo de los mismos autores se refiere que, utilizando
el mismo protocolo con MPTP para crear ratones con EP con
una serie de puntos determinados (ID 3, V 62, E 36 y VB 34), el
VB 34 es el punto que ejercia un mayor efecto neuroprotector,
por lo que fue elegido para este experimento.

Para el punto de control se utilizé uno fuera de meridiano
situado aproximadamente a 3 mm lateral a la cola, sobre el
musculo gliteo.

Para investigar el papel de la acupuntura frente a los cam-
bios provocados por la deplecién de la dopamina en el cuerpo
estriado se estudiaron los cambios en la expresién de la fosfo-
rilacién de la proteina DARPP-32 (esencial en la neurotransmi-
sién dopaminérgica) y en el FosB (cuyo incremento se asocia a
las vias dopaminérgicas), asi como el contenido de dopamina.

Los resultados de este trabajo muestran que los ratones
del grupo A obtuvieron una mejoria significativa en la funcién
motora, pero no se recuperaron los valores de dopamina en el
nucleo estriado tras la inyeccién de MPTP. Sin embargo, si que
aumento significativamente la liberacién de dopamina en el



98 REV INT ACUPUNTURA. 2013;7(3):96-98

nucleo estriado, lo que habla a favor de la mejoria en la funcién
motora en este modelo experimental.

En el grupo S no se obtuvieron resultados positivos, lo que
sugiere que la estimulacién en un determinado punto de acu-
puntura es muy importante y no se obtienen beneficios sola-
mente al pinchar en cualquier punto.

Tampoco se obtuvieron resultados de mejoria de la activi-
dad motora en los grupos C y CC.

En conclusién, este trabajo sugiere que el aumento de la
liberacién de dopamina después de un tratamiento de acu-

puntura utilizando VB 34 puede aumentar la disponibilidad
de la dopamina en la hendidura sinéptica, lo que, a su vez,
puede jugar un papel esencial en la mejoria de la funcién
motora. Desde un punto de vista clinico, uno de los prin-
cipales problemas en el tratamiento de la EP es encontrar
la manera de reducir los efectos adversos de la L-DOPA y
aumentar su eficacia. Estos resultados sugieren que el trata-
miento con acupuntura puede ser complementario a la tera-
pia de reemplazo de dopamina, lo que abre nuevos campos
en el tratamiento de la EP.



