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RESUMEN

El sistema vomeronasal (SVN) es un sistema olfatorio accesorio presente en la mayoria de
los tetrapodos. Clasicamente se lo ha asociado con el paso de los vertebrados al ambiente
terrestre; sin embargo las evidencias surgidas en los ultimos afos indican que el SVN aparecid
tempranamente en la evolucion de los tetrdpodos y seria funcional en ambientes acudticos.
Este sistema sensorial ha sido descripto en etapas larvales de anuros. Pero ;es funcional el
SVN en renacuajos? No existen experimentos en donde se evalte la participacion del SVN en
la quimiodeteccién en renacuajos. Sin embargo, un niumero considerable de evidencias indican
que este sistema sensorial podria ser funcional en larvas de anuros: 1) El érgano vomeronasal
(OVN) aparece durante el desarrollo embrionario y esta presente durante toda la etapa larval.
2) E1 OVN contiene neuronas bipolares cuyos axones proyectan al bulbo olfatorio accesorio
(BOA) donde establecen conexiones sindpticas con neuronas telencefélicas. 3) Las neuronas del
OVN expresan los receptores de membrana descriptos en tetrdpodos, asi como la proteina G
involucrada en la sefializacion intracelular. 4) Los analisis de microscopia electronica demues-
tran que el OVN posee neuronas con microvellosidades apicales como se describe para otros
grupos y sus caracteristicas ultraestructurales no se modifican durante la metamorfosis. Mds
aun, no hay diferencias en la ultraestructura de las conexiones sindpticas entre larvas y adultos
a nivel del BOA. Los renacuajos presentan una gran cantidad de comportamientos mediados
por quimiodeteccion. Conocer si el SVN participa en la deteccion de alguno/s de estos esti-
mulos ayudaria no sélo a dilucidar aspectos relacionados con la comunicaciéon quimica y el
comportamiento en renacuajos sino también a comprender aspectos evolutivos de los sistemas

quimiosensoriales en vertebrados.
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ABSTRACT

The vomeronasal system (VNS) is an accessory olfactory system present in most tetrapods. Clas-
sically, the VNS has been associated with terrestriality in vertebrates; however, evidence emerged
in recent years suggest that this sensory system appears earlier in tetrapods evolution and may
play a role in chemosensory detection in aquatic environments. This sensory system has been
described in anuran larvae. But, is the VNS functional in tadpoles? There are no experiments
that evaluate the involvement of the VNS in chemodetection in tadpoles. However, a growing
body of evidence suggests that the VNS could be a functional sensory system in anuran larvae:
1) The vomeronasal organ (VNO) appears during embryonic development and it is present
throughout the larval phase. 2) The VNO contains bipolar neurons whose axons project to
the accessory olfactory bulb (AOB) where they establish synaptic contact with telencephalic
neurons. 3) The vomeronasal neurons express specific membrane receptors described in the
VNO of tetrapods, and the G protein involved in intracellular signaling. 4) Electron microsco-
py analysis demonstrates that the vomeronasal neurons have apical microvilli as described in
other groups and their ultrastructural features do not change during metamorphosis. Moreover,
there are no differences in the ultrastructure of the synaptic connections in the AOB between
tadpoles and adults. Tadpoles exhibit a large number of chemodetection mediated behaviors.
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Knowing whether the VNS is functional in tadpoles will contribute to elucidating

aspects of chemical communication and tadpole behavior, and would allow us to

better understand evolutionary aspects of chemosensory systems in vertebrates.

Key words: Chemodetection: Vomeronasal organ; Tadpole; Pheromone.

Introduccion

El sistema vomeronasal (SVN) es un sistema olfato-
rio accesorio formado por un conjunto de estructu-
ras anatomica e histolégicamente distinguibles del
sistema olfatorio principal y que esta presente en
la mayoria de los reptiles, mamiferos y anfibios. A
modo general, el SVN esta formado por un 6rgano
discreto par (el drgano vomeronasal, o de Jacobson)
ubicado en la mayoria de los casos en la base de
ambas cavidades nasales. El 6rgano vomeronasal
(OVN) contiene a las neuronas receptoras vomero-
nasales (NRV) que presentan una tipica morfologia
bipolar. En la porcién apical las NRV proyectan su
proceso dendritico hacia el lumen del OVN donde
entran en contacto directo con el medio externo;
de la parte proximal de los cuerpos neuronales se
extienden los correspondientes axones que se unen
en el conectivo subyacente formando un nervio
vomeronasal. Estos axones proyectan hacia la por-
cion anterior del telencéfalo y hacen sinapsis en el
bulbo olfatorio accesorio (BOA), el cual constituye
el segundo componente distintivo del SVN (Halpern
y Martinez-Marcos, 2003).

En peces, las estructuras anatdmicas caracte-
risticas de este sistema sensorial (OVN y BOA) no
han sido identificadas. Ademads, el SVN estd ausente
en varios grupos de tetrapodos como cocodrilos,
aves, la mayoria de los murciélagos, mamiferos
marinos y monos del viejo mundo (Bertmar, 1981;
Eisthen, 1992; Bhatnagar y Meisami, 1998; Halperny
Martinez-Marcos, 2003). Como el SVN no esta pre-
sente en pecesy se ha perdido en algunos tetrapodos
secundariamente acudticos o de hdbitos arboricolas,
Bertmar (1981) considerd que este sistema sensorial
aparecié durante la evolucion de los tetrapodos
como una consecuencia de la adaptacion al ambiente
terrestre. Sin embargo, las evidencias surgidas en
los ultimos afios desafian esta hipotesis y sugieren
que este sistema sensorial ya estaba presente en el
ancestro comun acuatico de los tetrapodos (Eisthen,
1997; Grus y Zhang, 2006).

En este sentido, un SVN presuntivo ha sido
identificado recientemente en el pez pulmonado
Protopterus dolloi (Gonzalez et al., 2011). En esta

especie se han encontrado criptas epiteliales en la
base de las lamelas del epitelio olfatorio cuyas neu-
ronas sensoriales expresan marcadores moleculares
descriptos en las NRV de tetrdpodos. Claramente
esta organizacion anatémica de criptas epiteliales
difiere marcadamente de un OVN discreto como se
observa generalmente en tetrapodos. Sin embargo, a
través del marcado de trazos neuronales se observo
que las neuronas de todas estas criptas proyectan sus
axones al margen lateral del bulbo olfatorio (BOA
presuntivo) y desde alli hacia dreas cerebrales ho-
mologas a las que intervienen en el procesamiento
de la informacién del SVN en tetrapodos (Moreno
y Gonzalez, 2007). Ademas, al menos algunos genes
especificos del SVN, han sido identificados en peces
6seos, elasmobranquios y lampreas (Grus y Zhang,
2009), sugiriendo que este sistema sensorial aparecid
tempranamente en la filogenia de los vertebrados y
que cumpliria una funcion en la quimiodeteccion
en ambientes acuaticos.

Por otra parte, el SVN esta presente en los
tres drdenes de anfibios actuales: anuros, urodelos
y apodos (Reiss y Eisthen, 2008). Una caracteristica
interesante es que este sistema sensorial esta presente
incluso en anfibios completamente acuaticos. En
urodelos, se ha identificado un SVN desarrollado en
representantes de las familias Amphiumidae y Sire-
nidae que son permanentemente acuaticos (Eisthen,
2000), aunque el SVN se ha perdido aparentemente
en miembros de la familia Proteidae que también
pasan su vida en el agua (Farbman y Gesteland,
1974; Seydel, 1895; Eisthen, 2000). En apodos, un
estudio interesante donde se compara la region na-
sal en representantes de seis familias mostr6 que el
OVN se encuentra mas desarrollado (presenta un
mayor tamafo) en las especies acuaticas (Schmidt
y Wake, 1990). En anuros, el SVN también estd pre-
sente en las especies acuaticas de la familia Pipidae
(Paterson, 1951). Incluso, se ha especulado que el
OVN participaria en la deteccion de estimulos en el
agua en ranas de habitos semi-acudticos del género
Pelophylax (Deving et al., 1993). Ademis, el SVN
esta presente durante la etapa larval de anuros y no



se desarrolla durante el climax metamoérfico como
podria esperarse si este sistema sensorial hubiera
aparecido como una consecuencia de la adaptacion
al ambiente terrestre (Rowedder, 1937; Cooper, 1943;
Tsui, 1946; Tsui y Pan, 1946; Yvroud, 1966; Khalil,
1978; Nieuwkoop y Faber, 1994; Taniguchi et al.,
1996; Jermakowicz et al., 2004; Benzekri y Reiss,
2011; Jungblut et al., 2011; Jungblut et al., 2012).
Respecto a la funcionalidad de este sistema
sensorial, generalmente se asocia al SVN con la
deteccidon de feromonas, es decir, con la deteccién
de estimulos involucrados en la comunicacién intra-
especifica (Belluscio et al., 1999; Buck, 2000; Dulac,
2000). Claramente el SVN participa en la deteccion
de feromonas sexuales en mamiferos (Keverne,
2004), reptiles (Shine, 2003) y anfibios urodelos (To-
yoda y Kikuyama, 2000; Wirsig-Wiechmann et al.,
2002). Sin embargo, se ha demostrado que algunas
feromonas son detectadas por el sistema olfatorio
principal en mamiferos y no por el SVN (Schaal
et al., 2003). Ademas, analizando los resultados
obtenidos en los diferentes grupos de tetrapodos,
resulta evidente que el SVN participa, en realidad,
en la deteccién de una variedad de estimulos no
siempre vinculados a fenomenos de comunicacioén
intraespecifica (Halpern y Martinez-Marcos 2003;
Baxi et al., 2006; Eisthen y Polese, 2007; Shepherd,
2006). Por ejemplo, se ha demostrado que el SVN
es fundamental para la deteccion de estimulos re-
lacionados con la localizacion de presas en reptiles
(Graves y Halpern, 1990; Alving y Kardong, 1996)
y anfibios urodelos (Placyk y Graves, 2002); en ma-
miferos el SVN tiene incidencia sobre la preferencia
por el alimento (Halpern et al., 2005) y modula
respuestas defensivas disparadas por la deteccion
de senales interespecificas (Papes et al., 2010). Es
decir que no esta del todo claro en la actualidad
cudl o cuales son las caracteristicas distintivas de
los estimulos que son detectados en uno u otro
sistema sensorial. Una hipoétesis sugiere que el SVN
participa en la deteccion de moléculas de alto peso
molecular (poco o no volatiles), mientras que el
sistema olfatorio principal mediaria la deteccion de
moléculas volatiles de bajo peso molecular (Baxi
et al., 2006). Otra hipdtesis que ha recibido mucho
menos atencion que la anterior pero que resulta
muy interesante sugiere que el SVN participa en la
deteccion de estimulos novedosos para el animal, los
cuales a través de la experiencia se irian asociando
al sistema olfatorio principal (Meredith, 1986). Sin
embargo, ninguna de estas hipétesis puede ser ain
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aceptada o rechazada debido a la escasa cantidad de
datos disponibles en la actualidad, sobretodo datos
provenientes de los diferentes grupos de vertebrados
que permitan realizar analisis comparados.

Como se menciond anteriormente, el SVN, o
al menos su componente periférico, el OVN, esta
presente en los renacuajos de todas las especies que
se han estudiado hasta el momento (Tabla 1). Pero,
ses funcional este sistema sensorial en las etapas
larvales de anuros? Dos mecanismos son esenciales
para la formacidn de sistemas quimiosensoriales
funcionales: 1) la morfogénesis del epitelio sensorial,
nervio y bulbo olfatorio (OVN-nervio-BOA, en este
caso), que involucra la correcta organizacion de las
conexiones epitelio-bulbares, y 2) la diferenciacion
de las neuronas sensoriales (Farbman, 1992). En el
presente trabajo realizamos una revision y discusion
de los datos acumulados hasta la actualidad por di-
ferentes autores en diferentes especies, que sugieren
que el SVN podria ser un sistema sensorial funcio-
nal en renacuajos, participando de la deteccién de
estimulos especificos.

Organizacion anatémica general del SVN en
renacuajos

EIOVN en larvas de anuros consiste en una estructu-
ra de forma arrinonada localizada rostromedialmen-
te en la region nasal. En la figura 1A se muestra un
esquema que resume la organizacion general de los
sistemas quimiosensoriales en renacuajos. El OVN
se localiza en un diverticulo de la cavidad nasal en
posicion rostroventral al epitelio olfatorio. En una
direccion rostrocaudal, el OVN es la primer estruc-
tura sensorial que aparece en cortes transversales,
localizado dorsolateralmente a los cuernos trabe-
culares (Fig 1B). Esta posicion del OVN se observa
en los renacuajos de todas las especies estudiadas
(Hinsberg, 1901; Rowedder, 1937; Cooper, 1943;
Tsui, 1946; Tsui y Pan, 1946; Yvroud, 1966; Khalil,
1978; Nieuwkoop y Faber, 1994; Taniguchi et al.,
1996; Jermakowicz et al., 2004; Wang et al., 2008;
Jungblut et al., 2011; Jungblut et al., 2012), excepto
en las larvas de la especie Ascaphus truei cuyo OVN
se localiza en un diverticulo ventrolateral a la cavi-
dad olfatoria (Benzekri y Reiss, 2011). Esta carac-
teristica observada en las larvas de A. truei resulta
interesante ya que la posicién ventrolateral del OVN
en la cavidad olfatoria se observa generalmente en
urodelos (Stuelpnagel y Reiss, 2005). La organizacion
histolégica del OVN en renacuajos es muy similar a
la descripta en otros grupos de tetrapodos y consiste
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Tabla 1. Especies de anuros en que se ha encontrado el OVN durante la etapa larval. *Los nombres de las especies fueron actualizados
utilizando una base de datos online (Frost, 2011). Entre paréntesis se muestran los nombres de las especies segun figuran en las respec-
tivas publicaciones originales. **En los casos en que los trabajos analizan la serie ontogenética completa (SOC, que abarca desde etapas
embrionarias hasta completar la metamorfosis) se especifica entre paréntesis el estadio de desarrollo aproximado en que el OVN aparece.

Especie*

Estadio del desarrollo analizado**

Referencias

Rana temporaria (Rana fusca)

Alytes obstetricans

Bufo bufo (Bufo vulgaris)

Lithobates pipiens (Rana pipiens)
Pelophylax nigromaculatus (Rana nigromaculata)
Kaloula borealis

Amietophrynus regularis (Bufo regularis)
Xenopus laevis

Rana japonica

Anaxyrus americanus (Bufo americanus)
Rana chensinensis

Rhinella arenarum

Ascaphus truei

Scinax acuminatus

Hypsiboas curupi

Hypsiboas pulchellus

Phyllomedusa azurea

Limnomedusa macroglossa
Dermatonotus muelleri

Crossodactylus schmidti

Physalaemus sp.

Lepidobatrachus llanensis
Leptodactylus latrans

Lithobates catesbeianus

Discoglossus pictus

SOC (~G21-25)
SOC (~G21-25)
SOC (~G22-25)
SOC (~G21-23)
SOC (~G21-23)
SOC (~G21-25)
SOC (~G31)
SOC (N/F37-38)
SOC (~G21-23)

Hinsberg, 1901
Rowedder, 1937

Cooper, 1943

Tsui, 1946

Tsui y Pan, 1946

Khalil, 1978

Nieuwkoop y Faber, 1994
Taniguchi et al., 1996

SOC (G34) Jermakowicz III et al., 2004
SOC (G21-23) Wang et al., 2008
SOC (G24-25) Jungblut et al., 2011
G26-30 Benzekri y Reiss, 2011
G37 Jungblut et al., 2012
G29-30
SOC (G24-25)
G36-37
G38
G28-30
G36-38
G39
G36-37
G37-38
G33-36

SOC (N/F50) Kralovec et al., 2012

en un epitelio sensorial pseudoestratificado con
tres tipos celulares basicos: las células progenitoras
basales, las neuronas sensoriales (NRV) y las células
de sostén. Los axones de las NRV proyectan al BOA
localizado ventrolateralmente en la porcion anterior
del telencéfalo, levemente caudal al bulbo olfatorio
principal (Fig. 1A). E1 BOA consiste en un nucleo
ovoide alargado rostrocaudalmente, que puede ser
identificado en cortes histologicos sin la necesidad
de utilizar marcadores especificos ya que forma una
estructura separada del bulbo olfatorio principal
(Fig. 1C).

No existen experimentos en renacuajos donde
se evalue la participacion del SVN en la deteccion de
estimulos quimicos en el ambiente. Sin embargo, si
bien su funcionalidad no ha sido demostrada de ma-
nera directa, una considerable cantidad de evidencia

indica que un grado importante de maduracién se
alcanza en este sistema sensorial durante la etapa
larval en anuros. Esta maduracidon tiene que ver con
diferentes parametros (morfoldgicos, histoldgicos,
ultraestructurales, bioquimicos y moleculares) que
indican la presencia de neuronas diferenciadas tanto
en el OVN como en el BOA. Incluso, como desarro-
llaremos mas adelante, algunos de estos parametros
resultan indistinguibles entre larvas y adultos.

El primer dato a tener en cuenta es el momento
del desarrollo en que el SVN aparece en anuros. Enla
gran mayoria de las especies en que se ha estudiado
la region nasal durante la ontogenia se encontré que
el OVN se forma tempranamente como una evagi-
nacion ventral del placode olfatorio, temporalmente
asociado a la etapa en que se desarrolla el opérculo
(etapa embrionaria tardia). En Xenopus laevis el
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Figura 1. A. Esquema de la organizacién anatémica general del sistema olfatorio accesorio o vomeronasal (SVN, rojo) y el sistema
olfatorio principal (SOP, gris) en renacuajos. EO: epitelio olfatorio, BOA: bulbo olfatorio accesorio, BOP: bulbo olfatorio principal, OVN:
6rgano vomeronasal. Los circulos de linea punteada marcan la posicion de las narinas externas. By C. Cortes transversales de larvas de
Hypsiboas pulchellus (G32) realizados a las alturas 1 y 2 (cabezas de flecha en A), respectivamente (coloracion: Hematoxilina-Eosina).
B. Se observan los OVN en la region nasal anterior, ubicados dorsolateralmente a los cuernos trabeculares (CT), asi como los tubulos
ramificados de las glandulas de Jacobson (GJ) en la regién medial al OVN. El inserto muestra una magnificacion del area recuadrada.
CO: cavidad oral. C. E1 BOA se identifica claramente a cada lado del telencéfalo en posicion ventral (flechas). En el inserto se muestra
una magnificacion del drea recuadrada y se delimita el BOA derecho con linea punteada. V: ventriculo. A y C fueron modificados de

Jungblut et al. (2012). Barras: 200um.

OVN aparece en el estadio 37-38 de Nieuwkoop y
Faber (N/F), previo a la diferenciacion del opérculo
(N/F 40) (Nieuwkoop y Faber, 1994). En Lithobates
pipiens, Rana japonica, Pelophylax nigromaculatus,
y Rana chensinensis, el OVN aparece en el estadio
21-23 de Gosner (1960) (G) (Cooper, 1943; Tsui,
1946; Taniguchi et al., 1996; Wang et al., 2008),
mientras que en Rhinella arenarum e Hypsiboas
pulchellus aparece en estadio G24-25 (Jungblut et
al., 2011; Jungblut et al., 2012), en todos los casos
cercano o previo al desarrollo del opérculo durante
la etapa prelarval (G24-25). Incluso en la rana de
desarrollo directo Eleutherodactylus coqui, que no
presenta una etapa larval acuatica y eclosiona como
un juvenil terrestre, el OVN aparece tempranamente
en el desarrollo, durante la etapa en que se forman
los pliegues operculares, equivalente a un estadio
aproximado de G23 en especies con desarrollo larval
(Jermakowicz et al., 2004).

Por supuesto que el hecho de que el OVN apa-
rezca tempranamente durante la etapa embrionaria 'y
esté presente durante toda la etapa larval no significa
en absoluto que el SVN sea funcional en renacuajos.
Ahora bien, suponiendo que efectivamente el SVN

no es funcional durante la etapa larval, entonces ; Por
qué apareceria tan tempranamente en el desarrollo
de anuros? Varios estudios recientes han demostra-
do que los tejidos nerviosos, incluyendo el de los
sistemas sensoriales, presentan un costo energético
elevado tanto durante el procesamiento de informa-
cién como durante el reposo (Attwell y Laughlin,
2001; Lennie, 2003; Niven et al., 2003, 2007; Nawroth
et al., 2007). A raiz de esto, se ha propuesto que el
sistema nervioso esta sujeto a dos presiones selec-
tivas en conflicto: por un lado la necesidad de mi-
nimizar el consumo energético y por otro ser capaz
de generar comportamientos con valor adaptativo
en condiciones ambientales fluctuantes (Niven y
Lauhglin, 2008). Mas especificamente, existiria un
compromiso en los sistemas sensoriales entre el cos-
to energético de mantener una estructura sensorial
que codifica para una modalidad sensorial particular
y la cantidad de informacién ttil y confiable que esta
aporta (Niven y Lauhglin, 2008). En este contexto,
resulta curioso entonces que los renacuajos de todas
las especies de anuros estudiadas afronten el costo
energético de desarrollar un SVN tempranamente
si éste solo sera funcional durante la vida adulta o
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en etapas postmetamorficas. En este sentido, otras
estructuras quimiosensoriales que participan en la
deteccion de estimulos ambientales durante etapas
postmetamorficas en anuros se desarrollan de novo
en etapas cercanas o durante el climax metamorfico
(Jungblut et al., 2011). Por ejemplo, los adultos de X.
laevisy otros pipidos poseen un epitelio quimiosen-
sorial revistiendo la cdmara media olfatoria (Pater-
son, 1951). Este epitelio sensorial no estd presente
durante la etapa larval temprana e intermedia de X.
laevis, sino que comienza a desarrollarse hacia el
final de la etapa larval en estadio N/F 53-54 comple-
tando su desarrollo durante el climax metamdrfico
(Nieuwkoop y Faber, 1994). Se ha demostrado que
la presencia de este epitelio sensorial en la cdmara
media permite a los animales seguir detectando esti-
mulos quimicos en el agua luego de la metamorfosis
(Iida y Kashiwayanagi, 1999; Nakamuta et al., 2011).
En R. arenarum, por otra parte, un epitelio sensorial
se desarrolla de novo en el piso de la cavidad olfatoria
principal durante el climax metamorfico, aproxima-
damente en G43 (Jungblut et al., 2011). Este epitelio
sensorial se corresponde con el Recessus olfactorius
descripto en otros anuros (Helling, 1938), el cual se
ha especulado que, al igual que el epitelio sensorial
de la cdmara media de los pipidos, permitiria a los
animales seguir detectando estimulos en el agua
durante etapas postmetamorficas (Helling, 1938;
Jungblut et al., 2011).

Como se menciond previamente, una serie
de parametros histoldgicos y morfolégicos indican
que el SVN podria llegar a ser un sistema sensorial
funcional en larvas de anuros. El OVN aparenta ser
una estructura diferenciada en renacuajos, ya que
desde los primeros estadios del desarrollo larval se
evidencian NRV bipolares (Jungblut et al., 2012), his-
tologicamente muy similares a las descriptas en otros
grupos o en anfibios adultos (Wirsig-Wiechmann
et al., 2002). Mas aun, utilizando técnicas de doble
marcado de trazos neuronales e inmunodeteccién
de proteinas sindpticas, se ha demostrado que las
NRV proyectan sus axones hacia areas especificas
en el telencéfalo durante la etapa larval en donde
establecen conexiones sinapticas con las neuronas
del BOA (Nezlin et al., 2003; Jungblut et al., 2012).
En un experimento interesante realizado en larvas de
X. laevis se ha demostrado que las neuronas senso-
riales de la cdmara olfatoria principal son renovadas
casi completamente durante el climax metamorfico
mientras que las neuronas del OVN no lo son (Higgs
y Burd, 2001). Este recambio masivo de las neuronas
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olfatorias durante la metamorfosis tiene que ver con
cambios en la funcionalidad del epitelio sensorial de
la camara principal, el cual pasa de detectar estimu-
los disueltos en el agua en las larvas (Vogler y Schild,
1999) a detectar estimulos en el aire durante la etapa
postmetamorfica (Mezler et al., 2001). La funcion
larval de la cdmara principal (deteccion de estimulos
en el agua) es reemplazada en adultos por la cimara
media que se forma durante la metamorfosis (lida
y Kashiwayanagi, 1999; Nakamuta et al., 2011). El
hecho de que la poblaciéon de NRV sea mantenida
durante la metamorfosis sugiere que, al menos en X.
laevis, el OVN estaria detectando estimulos solubles
en agua tanto durante etapas larvales como postme-
tamorficas. Sin embargo, hay que tener en cuenta
que los adultos de X. laevis son completamente
acudticos, por lo tanto es necesario corroborar silos
resultados observados en esta especie representan o
no lo que sucede en el OVN durante la metamorfosis
de otros anuros.

Por su parte, los andlisis de microscopia elec-
tronica, aunque son escasos, muestran neuronas ya
diferenciadas en el OVN durante etapas larvales tem-
pranas en X. laevis, R. arenarum y A. truei (Hansen
et al., 1998; Jungblut et al., 2009; Benzekri y Reiss,
2011), aunque en Rana japonica esta diferenciacion
neuronal a nivel ultraestructural se alcanza, aparen-
temente, al final de la etapa larval (Taniguchi et al.,
1996). Las NRV de los renacuajos presentan mi-
crovellosidades apicales como se ha descripto en el
OVN de todos los grupos de vertebrados estudiados
(Eisthen, 1992). Mas aun, los trabajos realizados en
X. laevis y A. truei en que se comparan los érganos
quimiosensoriales entre larvas y adultos, muestran
que las caracteristicas ultraestructurales de las NRV
son esencialmente las mismas en ambas etapas del
ciclo de vida en estas especies (Hansen et al., 1998;
Benzekri y Reiss, 2011).

A nivel del telencéfalo anterior, el BOA tam-
bién presenta caracteristicas histologicas de una
estructura anatémica con un grado importante de
maduracién. En los renacuajos de la mayoria de las
especies se identifican estructuras glomerulares en
el BOA (Nezlin y Schild, 2000; Jungblut et al., 2012).
Incluso, en algunos casos el numero de glomérulos
en el BOA es mayor que en el bulbo olfatorio princi-
pal (Nezlin y Schild, 2000). A nivel ultraestructural,
se ha demostrado que las conexiones sindpticas entre
NRV y células mitrales del BOA en etapas larvales
son casi idénticas a las observadas durante la vida
adulta (Burton, 1990).



Finalmente, pero con el mismo nivel de re-
levancia, algunos datos provenientes de analisis
bioquimicos y moleculares en renacuajos también
sugieren que los componentes del SVN alcanzan
una diferenciaciéon considerable durante la etapa
larval de anuros. En tetrdpodos, las NRV expre-
san receptores de membrana caracteristicos que
difieren de los receptores expresados en neuronas
olfatorias. Estos receptores son proteinas de siete
pasos transmembrana que estan acoplados a vias de
sefalizacion mediadas por proteinas G heterotrimé-
ricas. En mamiferos se han identificado dos familias
de receptores llamadas VIR y V2R expresadas en
diferentes poblaciones de NRV (Herrada y Dulac,
1997; Matsunami y Buck, 1997). En anfibios s6lo
se han identificado receptores de la familia V2R en
el OVN, pero lo interesante es que estos receptores
no solo se expresan en adultos de X. laevis sino que
estan presentes en el OVN durante la etapa larval de
esta especie (Hagino-Yamagishi et al., 2004). Mas
aun, las NRV también poseen vias de senalizacion
intracelular caracteristicas, distintas de las utilizadas
por las neuronas olfatorias. Las NRV que expresan
receptores V1R utilizan la via de senalizacion media-
da por el segundo mensajero Gai2, mientras que las
que expresan receptores V2R utilizan la via mediada
por Gao (Grusy Zhang, 2009). Esta ultima molécula
(Gao) ha sido identificada en el OVN de X. laevis
(Hagino-Yamagishi et al., 2004) y de otros anfibios
durante la etapa larval (Jungblut et al., 2009; Jungblut
et al.,2012). Curiosamente, en adultos de Bufo japo-
nicus se ha encontrado una subpoblaciéon de NRV
que expresan la proteina Gaolf (Hagino-Yamagishi
y Nakazawa, 2011). Esta proteina esta asociada a
una familia diferente de receptores de membrana
(receptores olfatorios) encontrados generalmente
en neuronas del epitelio olfatorio, aunque no se ha
analizado si esta subpoblacion de NRV que expresan
Gaolf se encuentra también en el OVN de las larvas
de B. japonicus. Lo anteriormente expuesto demues-
tra que al menos una parte importante del sistema
molecular involucrado en la quimiodeteccion en el
OVN, como son los receptores de membrana que
interactiian con los estimulos especificos y las pro-
teinas G acopladas que desencadenan la senalizacion
intracelular, se expresan en las NRV durante la etapa
larval de anuros.

Conclusiones y Perspectivas

Una considerable cantidad de evidencia indica que
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el SVN podria ser un sistema sensorial funcional
en larvas de anuros. La gran mayoria de las especies
de anuros analizadas hasta la actualidad presentan
caracteristicas histoldgicas, ultraestructurales y
bioquimicas que indican la presencia de NRV con
un importante grado de diferenciacién durante la
etapa larval. Sorprendentemente, no existe ningtin
trabajo, hasta donde nosotros conocemos, que
evalue la participacion del SVN en la deteccion de
estimulos especificos ya sea en etapas larvales o in-
cluso durante la vida adulta en anuros. Es importante
tener en cuenta que todos los datos recopilados en
el presente articulo, y a partir de los cuales nosotros
especulamos acerca de la posible funcionalidad del
SVN en renacuajos, constituyen evidencias indi-
rectas y es necesaria la realizacién de experimentos
especificamente disefados para su corroboracion.
En este sentido seria muy interesante, y relativamen-
te sencillo, realizar experimentos de denervacion o
ablacion del OVN en renacuajos para explorar si el
SVN es funcional en etapas larvales. Este tipo de
experimentos ha resultado muy util para evaluar la
participacion del OVN en la deteccion de diferentes
estimulos en reptiles y mamiferos (Halpern et al.,
1997; Fewell y Meredith, 2002). Si se comprueba
que el SVN es funcional en renacuajos, esto plantea
una serie de interrogantes: ;Detecta el OVN de
renacuajos estimulos diferentes a los detectados en
el epitelio olfatorio? ;Cudles son las caracteristicas
de los estimulos detectados en el OVN? ;En qué
comportamientos esta involucrada la deteccion de
estos estimulos?

Las larvas de anuros presentan una serie
de comportamientos mediados por deteccion de
claves quimicas y la mayoria de estas respuestas
comportamentales resultan esenciales para la su-
pervivencia de los individuos. Se ha demostrado que
la quimiodeteccion es el principal modo sensorial
involucrado en lalocalizacion de fuentes de alimento
(Veeranagoudar et al., 2004; Crossland y Shine, 2011;
Crossland et al., 2012), reconocimiento de preda-
dores (Kiesecker et al., 1996; Kiesecker y Blaustein,
1997; Scarabotti et al., 2007; Fraker, 2008; Gonzalo
et al., 2009), deteccion de senales de alarma (Hews
y Blaustein, 1985; Hews, 1988; Kiesecker et al., 1999;
Mirza et al., 2006; Fraker et al., 2009), interacciones
entre la hembra y sus renacuajos (Kam y Yang,
2002), asi como reconocimiento entre coespeciﬁ-
cos, heteroespecificos y grado de parentesco entre
individuos (Waldman, 1985; Blaustein y Waldman,
1992; Villinger y Waldman, 2008). Claramente, los
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estimulos quimicos detectados por los renacuajos
son muy variados. Resultan particularmente inte-
resante aquellos involucrados en la comunicacion
intraespecifica (feromonas), ya que éstos son po-
sibles candidatos a ser detectados por el SVN. Sin
embargo, hay que tener en cuenta que el OVN no es
un 6rgano sensorial especializado en la deteccion de
feromonas (Baxi et al., 2006), de tal forma que todos
los estimulos deben ser considerados a la hora de
evaluar la funcionalidad del SVN en renacuajos. En
este sentido, una feromona de alarma que estimula
comportamientos antipredatorios en renacuajos de
Lithobates clamitans ha sido identificada y caracte-
rizada. Esta sefal, aparentemente estd compuesta
por dos pequefios péptidos que son producidos y
liberados activamente en la epidermis (Fraker et
al., 2009). Sin embargo, no se ha estudiado que
6rgano sensorial participa en la deteccion de estos
péptidos. Creemos entonces que la investigacion en
esta temdtica en larvas de anuros permitira no sdlo
conocer aspectos relacionados con la comunicacion
quimica de los anfibios y sus interacciones sociales
o con el ambiente, sino también dilucidar aspectos
evolutivos de la quimiodeteccion en vertebrados, qué
tipo de estimulos son detectados por el OVN, como
interacciona este ultimo con el sistema olfatorio
principal, y qué consecuencias tiene la deteccion de
tales estimulos sobre la fisiologia y el comportamien-
to de los animales.
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