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Resumen— Basados en trabajos biofisicos del sistema auditivo
de animales, se han desarrollado modelos matematicos para
estudiar los diferentes relevos de la via auditiva, tales como
céclea-nervio auditivo, nervio-complejo olivar superior,
complejo-lemnisco lateral, etc. Estos estudios permiten
entender fendmenos como la localizacion de una fuente sonora,
o bien, los cambios celulares que ocurren en las sinapsis de la
via auditiva en los diferentes tipos y grados de pérdidas
auditivas En este trabajo se simulé la respuesta postsiniptica
generada por las células ciliadas internas de la céclea ante
diferentes frecuencias e intensidades de estimulacién. El
modelo presentado se puede utilizar para estudiar la via
auditiva, las bases celulares de las pérdidas auditivas y su
efecto a nivel de los Potenciales Evocados Auditivos, asi como
para predecir el efecto de la corriente eléctrica que estimula
directamente el nervio auditivo de un implante coclear,
utilizado en la rehabilitacion del sujeto hipoacusico.
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I. INTRODUCCION

Modelos de los procesos auditivos han sido utilizados
para entender por ejemplo: fendmenos psicoaclisticos como
la localizacion de un sonido [1], las causas a nivel sinaptico
de las pérdidas auditivas [2], el analisis en frecuencia que
realiza la coclea para identificar informacion importante
inmersa en ruido, el fendmeno conocido como el problema
de la “fiesta de coctel” [3], la sensibilidad de la céclea para
detectar cambios en intensidad de un sonido [4], la funcién
basica de la coclea, es decir mapear los sonidos de diferentes
frecuencias en posiciones especificas de la membrana
basilar [5]. Asi como el estudio de la plasticidad del sistema
auditivo [6], [7]. Dichos modelos se generan a partir de
mediciones fisiologicas en especies animales como
roedores, macacos, lechuzas y gatos, realizadas a nivel de la
membrana basilar y/o nervio auditivo [8]. El uso de este tipo
de modelos ayuda en la interpretacion de observaciones
experimentales y en la prediccion de resultados de
experimentos que no se pueden realizar debido a
limitaciones técnicas.

Este articulo tiene como objetivo simular la respuesta
generada por las células ciliadas internas de la coclea (IHC,
por sus siglas en inglés) en la sinapsis que forma con el
nervio auditivo. Esta sinapsis es crucial para la transmision
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del sonido, ya que representa el enlace entre el oido interno
y sistema nervioso central. Con el modelo presentado,
mostramos que es posible estudiar los mecanismos celulares
involucrados en la respuesta postsinaptica generada por
estimulos de diferentes frecuencias e intensidades.

II. METODOLOGIA

La sinapsis formada por una IHC con el nervio auditivo
es modelada como un sistema de dos etapas, en donde la
entrada a la primera etapa (IHC) es un sonido de intensidad
y frecuencia especificas. La salida de la IHC es la secrecion
del neurotransmisor, y ésta es la entrada a la segunda etapa
(nervio auditivo), cuya salida es la respuesta postsinaptica
que se muestra en los resultados. Se utiliz6 la funcién
MeddisHairCell (Auditory Toolbox, version 2, para Matlab)
[9] para simular el procesamiento de la etapa presindptica
(IHC), ya que esta funcién permite obtener la dindmica de
secrecion evocada por estimulos acusticos definidos por el
usuario. Se estudio la respuesta para paquetes de tonos que
estimulan la parte apical, media y basal de la céclea, es
decir, 125, 1000 y 8000 Hz, respectivamente. Cada paquete
tuvo una duraciéon de 250 ms y una intensidad que iba
aumentando desde 40 a 80 dB en pasos de 5dB, con
intervalos de silencio entre ellos.

Para la etapa postsinaptica (nervio auditivo) se utilizo
un modelo basado en la respuesta de los receptores AMPA,
que son los principales mecanismos involucrados en las
corrientes postsinapticas a tiempos cortos; este modelo esta
descrito en un trabajo previo de nuestro grupo [10]. Para el
presente estudio se hicieron las siguientes consideraciones:
1) la sinapsis estudiada aqui tiene el mismo tamafio que la
sinapsis del Céliz de Held con su neurona principal; 2) Se
calcula la probabilidad de apertura de los receptores
postsinapticos, suponiendo que todos tienen la misma
probabilidad ante cada molécula de neurotransmisor; 3) No
se toma en cuenta la difusion ni la remocion del
neurotransmisor en la unién sinaptica; 4) se incluyeron
100,000 receptores para no limitar la respuesta. Cabe
mencionar que en las graficas mostradas en la seccion de
Resultados, t corresponde a una medida de tiempo relativa
al tiempo de apertura de los receptores AMPA, el cual esta
por debajo de 1 ms. Se consideré pertinente utilizar una
unidad relativa de tiempo para hacer un estudio
comparativo, dado que no se tienen datos especificos de las



sinapsis, tales como nimero y distribucion de receptores y
tamafio de la sinapsis.

III. RESULTADOS

Las figuras 1, 2 y 3, muestran la proporcion de
receptores que se abren en el tiempo para cada nivel de
estimulacién (en dB), para las frecuencias de 125, 1000 y
8000Hz, respectivamente. Cabe recordar que la cantidad de
receptores abiertos es una medida de la intensidad de la
respuesta postsindptica, es decir, la intensidad del estimulo
recibido por una fibra del nervio auditivo. Tanto para la
frecuencia de 125 como para la de 1000Hz es posible
identificar dos velocidades de respuesta: la primera se
localiza para tiempos menores a 5t, donde el porcentaje de
receptores abiertos es menor al 10%, y la segunda, que
aparece después de 5t , donde el porcentaje de receptores
abiertos aumenta rapidamente alcanzando el 100% a todas
las intensidades excepto a 40dB, en donde apenas se
sobrepasa el 50% En el caso de un tono de 1000Hz y para
tiempos mayores a 51, el porcentaje de apertura de
receptores va aumentando paulatinamente hasta pasar un
umbral de 45 dB donde la respuesta es parecida en pendiente
y tiempo. En el caso de un tono de 8000Hz el crecimiento
del porcentaje de apertura es paulatino y mayor al 50% para
todas las intensidades al tiempo 107.
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Fig 1. Porcentaje de receptores abiertos con respecto al tiempo para la
frecuencia de 125Hz a nueve intensidades (40 a 80 dB en pasos de 5).

Respuestas a tonos de 1000Hz
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Fig. 2. Porcentaje de receptores abiertos con respecto al tiempo para la
frecuencia de 1000Hz a nueve intensidades (40 a 80 dB en pasos de 5).
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Fig 3. Porcentaje de receptores abiertos con respecto al tiempo para la
frecuencia de 8000Hz a nueve intensidades (40 a 80 dB en pasos de
5).

La figura 4 muestra el promedio normalizado de los
receptores abiertos para cada frecuencia, contra cada
nivel de intensidad del sonido. Este promedio se calcul
haciendo 10 simulaciones estocasticas bajo las mismas
condiciones. Como puede verse en esta figura, para la
frecuencia de 125 y 1000 Hz se presenta un crecimiento
rapido de la respuesta para las intensidades de 40 a 45
dB, y posteriormente la respuesta alcanza su nivel
maximo. En el caso de 8000Hz la respuesta se mantiene
en un nivel bajo.
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Fig4. Promedio normalizado de receptores abiertos contra intensidades de
sonido en dB (Azul: 125Hz, Rojo: 1000Hz y Verde: 8000Hz).

V. DISCUSION

En los resultados mostrados es posible observar que la
respuesta postsinaptica varia claramente para estimulos de
diferentes frecuencias. Este resultado es razonable dado que
el proceso realizado por la IHC dependera de la selectividad
en frecuencia de la membrana basilar, que estd en funcioén
entre otras cosas de la constitucion fisica de ésta (grosor,
ancho y rigidez), la cual varia de la base al apice. Asi, los
resultados presentados en las figuras 1, 2 y 3 muestran como
responden las zonas apical, media y basal del oido interno,
respectivamente. Mas aun, en estas figuras se observa
también el comportamiento no lineal de las células ciliadas
internas. Resulta interesante que para estimulos con
frecuencia de 125 y 1000Hz existe un tiempo,
aproximadamente 5t, después del cual la probabilidad de
apertura de los canales crece rapidamente, a diferencia de lo
que ocurre con el estimulo de 8000Hz, donde el crecimiento
es paulatino con respecto a la intensidad. Lo anterior se
puede explicar con las caracteristicas mecanicas de la
membrana basilar; el aumento de movimiento de la
membrana basilar implica un aumento de la estimulacion de
las THCs que a su vez hace que mas canales ionicos se
abran.

Comparando las respuestas en funcidén de la intensidad
del estimulo acustico para las tres frecuencias utilizadas
(figura 4), es claro que el numero de receptores abiertos es
inversamente proporcional a la frecuencia. Aunque seria
importante utilizar en el modelo un mayor rango de
frecuencias, por ejemplo de 125 a 8000Hz en octavas para
verificar que dicho comportamiento se mantiene, es posible
relacionar este resultado con las caracteristicas fisicas y
mecanicas de la membrana basilar mencionadas
anteriormente. En esta figura es posible observar las no
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linealidades de la membrana basilar, resultando en
diferencias en sensibilidad a la intensidad del sonido, que
determinan los rangos dindmicos funcion de la frecuencia de
la coclea.

V. CONCLUSION

En este trabajo se simuld la respuesta postsinaptica
generada por las IHC de la coclea para diferentes
frecuencias e intensidades de estimulacion. Se analiz6 tanto
el porcentaje de receptores abiertos contra el tiempo, como
el promedio de los porcentajes de receptores abiertos contra
la intensidad sonora. En esta primera exploracion se
utilizaron unicamente tres frecuencias, correspondientes a la
zona apical, media y basal de la membrana basilar. Aunque
es necesario aumentar el rango de frecuencias del estimulo
sonoro, para tener un analisis con mayor resolucion, es
posible decir que este modelo es util para estudiar las bases
celulares de la via auditiva a fin de entender fenémenos
psicoacusticos importantes como la audicion binaural, la
fatiga auditiva, la sonoridad y la localizacion del origen de
un sonido. Dado que nuestro trabajo incluye un modelo de
los receptores postsinapticos basado en experimentos en
neuronas (como se explica en [10]), es posible relacionar la
respuesta celular del nervio auditivo ante diferentes
intensidades y frecuencias de estimulacion. Consideramos
que esto es un paso importante para entender a fondo los
mecanismos celulares involucrados en las pérdidas auditivas
y su efecto a nivel de los Potenciales Evocados Auditivos de
Tallo Cerebral registrados a nivel del cuero cabelludo.
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