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RESUMEN

En la vida diaria nos enfrentamos a un sinnumero de estimulos, la mayoria de
ellos irrelevantes y de los que no nos percatamos gracias a la atencion, un sistema
neurofisiolégico que nos permite concentrar en uno o un grupo de ellos e ignorar
otros.

Una variante de este complejo sistema es la atencidn involuntaria o distraccion,
que se define como un proceso de seleccion de estimulos potencialmente
relevantes para el organismo e inicialmente no procesados de forma consciente
que permite lograr una mejor regulacion de la conducta. Si bien se han descrito
cambios eléctricos cerebrales consistentes asociados con la atencion involuntaria
mediante la técnica de potenciales relacionados a eventos (PRE), particularmente
la Mismatch Negativity (MMN), la P3a y la Reorientation Negativity (RON), los
resultados acerca de la integracion de oscilaciones corticales relacionada con la
deteccion de estimulos novedosos es muy variable.

El objetivo de este trabajo fue describir los cambios provocados por la atencién
involuntaria reflejados electrofisiolégicamente por medio de PRE (MMN, P3a y
RON) y el acoplamiento funcional cerebral resultante medido en bandas anchas
de frecuencia (delta, theta, alfa 1y 2, beta 1 y 2 y gamma). Se analiz6 la actividad
eléctrica cerebral de 12 sujetos sanos obtenida mientras llevaban a cabo un
paradigma auditivo oddball de atencion involuntaria con tonos frecuentes e
infrecuentes, bajo tres condiciones diferentes en cuanto a carga atencional y
relevancia para la conducta de los tonos infrecuentes.

Los resultados de la MMN y P3a obtenidos confirman una manifestaciéon de
deteccion de estimulos novedosos como se ha descrito en varios estudios,
mientras que para el componente RON, el presente estudio no confirmd las
condiciones en las que se presenta ni las implicaciones a las que se ha hecho
referencia previamente.

Los patrones de acoplamiento funcional cerebral también revelaron diferencias
relacionadas a la carga atencional, particularmente cuando la distraccidn
provocada por los estimulos infrecuentes tenia que ser inhibida. Estos patrones
diferenciales se observaron principalmente en las bandas delta, theta y alfa 1y 2.

Se concluye que la respuesta electrofisiologica ante la presencia de estimulos que
capturan la atencion de forma involuntaria muestran un patréon particular de
oscilaciones e integracion entre estas dependiendo de la carga atencional previa y
la relevancia que dichos estimulos tienen para la conducta. Estos hallazgos
representan un aporte importante para la investigacién sobre atencion involuntaria
en sujetos sanos y posteriormente podrian aplicarse a la investigacion en
pacientes con patologias neurologicas y psiquiatricas en las que la atencion es
disfuncional.



1. ANTECEDENTES

1.1 Atencidn: caracterizacion y mecanismos

La atencion se ha considerado como un sistema de regulacién neurofisiolégica
que implica la focalizacion selectiva de los procesos cognoscitivos, asi como el
filtro y la supresion de informacién no deseada (Escera, Alho, Schroger & Winkler,
2000; Escera, Corral & Yago, 2002). Asi, la discriminacion y preferencia de ciertos
estimulos sobre otros permiten que se distribuyan mejor los recursos que utiliza el
sistema nervioso central (SNC) (Posner & Petersen, 1989). La atencion es
necesaria para que procesos como la percepcion, la memoria, el aprendizaje y las
funciones ejecutivas se lleven a cabo de manera 6ptima (Estévez-Gonzalez,
Garcia-Sanchez & Junqué, 1997), y es por esta razén que después de un
procesamiento inicial, solo una parte de la informacion sensorial entrante tendra

acceso a la conciencia (Escera et al., 2002).

La atencidon como proceso cognoscitivo ha sido descrita desde varios modelos. La
teoria de la competicion sesgada o de la competicién integrada desarrollada por
Desimone y Duncan (1995) y por Duncan, Humphreys & Ward (1997), describe a
la atencion como un procesamiento sistematico que resuelve la competencia de
los estimulos por los recursos cognoscitivos (Beck & Kastner, 2009) y establece
que esta competicidn involucra varias regiones cerebrales, como la corteza
parietal posterior y la corteza prefrontal, las cuales procesan de manera integral la

informacion para resolver qué estimulos seran atendidos.

Por su parte, Broadbent (1958) propone una teoria sobre la atencidon que implica la
existencia de dos sistemas: uno de capacidad amplia que lleva a cabo un
procesamiento inicial y otro de capacidad limitada para la evaluacién de
informacion relevante para la tarea en curso y toma de decisiones. Este modelo se
ha mantenido hasta la fecha y otros autores han generado propuestas adicionales
en cuanto al nivel de analisis y el estadio temporal en el que se lleva a cabo la

seleccién de estimulos (Naatanen, 1992). En linea con la divisién de Broadbent,



una forma tipica de categorizar los mecanismos que controlan la atencién esta en
funcién de la forma en que la informacion entra al sistema. Uno de ellos puede
darse a través del mecanismo top-down (de arriba abajo, por su expresion en
inglés), es decir, por un proceso de seleccion activa o focalizada, organizado a
partir de prioridades que el SNC, particularmente la corteza cerebral, establezca
sobre el procesamiento de los estimulos. El otro de ellos, denominado mecanismo
bottom-up (de abajo hacia arriba), se refiere a procesos de seleccién pasiva
determinados por la aparicion de estimulos novedosos, criticos o distractores
(Escera et al., 2000).

El procesamiento top-down se caracteriza por procesos de seleccion que dirigen la
atencion a la informacion que resulta importante para las metas, permitiendo de
esta forma inhibir o disminuir la atencion sobre aquellos estimulos que no son
relevantes para cumplir el objetivo (Beck & Kastner, 2009). También permite el
funcionamiento eficaz del SNC y la emision de respuestas adecuadas, evitando la
captura de la atencion por parte de estimulos sensoriales que pudieran
representar distracciones (Dolcos, Miller, Kragel, Jha & McCarthy, 2007). Gruber
et al. (2009) describen al sistema frontoparietal como el controlador de este
mecanismo, que involucra a la corteza prefrontal, la corteza parietal posterior y el
surco intraparietal. En la modalidad visual, también se ha visto que la corteza
prefrontal participa en la modulacién del procesamiento sensorial, permite la
fijacion sobre un estimulo especifico y su actividad se asocia con un aumento en
la tasa de disparo del surco intraparietal cuando se presenta informacion
distractora que puede desviar la atencion de la tarea, por lo que se propone que
esta area, ademas de relacionarse con la focalizacion de la atencion en los
estimulos relevantes, suprime el procesamiento de aquellos que no lo son (Ruiz-
Contreras & Cansino, 2005).

El procesamiento top-down da como resultado la atencidon voluntaria o intencional,
definida por un esfuerzo a nivel cognoscitivo, y se divide en atencion sostenida,

atencion focalizada o selectiva y atencion dividida. Entre los modelos neurales de



la atencion voluntaria mas destacados se encuentran los de Mesulam (1981),
Mirsky (1987) y el de Posner y Petersen (1989).

Por su parte, el mecanismo bottom-up permite la evaluacién consciente de
aquellos eventos potencialmente relevantes o peligrosos que no estan siendo
seleccionados en ese momento por el mecanismo top-down (Escera & Corral,
2003; Horvath, Winkler & Bendixen, 2008). Este proceso corresponde a la
atencion involuntaria, también llamada pasiva o reflexiva (Mangun, 2012).
Adicional a la participacion del tallo cerebral en la orientacion hacia un objeto en la
forma bottom-up, diversas areas cerebrales se activan dependiendo de la entrada
sensorial por la que ingresan los estimulos, tales como cortezas sensoriales,
estriado y corteza prefrontal (Knight, Grabowecky & Scabini, 1995; Wilson & Zung,
1966).

Se requiere un balance constante entre los procesos top-down y los bottom-up
(Alho, Escera, Diaz, Yago & Serra, 1997). Si los procesos top-down dominan la
atencion, el SNC no podra procesar eventos vitalmente importantes que ocurren
fuera del foco de ésta, sugiriendo un umbral muy alto para el procesamiento de
informacion no atendida originalmente. Por otro lado, si los procesos bottom-up
dominan la atencién, la conducta resultara fragmentada, impidiendo la eficiencia
de las acciones orientadas a un fin, lo que deriva en distraccion, que a su vez
denota la direccion involuntaria excesiva de la atencion hacia estimulos del
ambiente que interfieren con la ejecucién correcta de una conducta (Escera et al.,
2000) .

Una reduccidén en la deteccion de la novedad podria reflejar un déficit en los
aspectos automaticos o involuntarios de la atencion (mecanismo bottom-up),
mientras que un incremento en la distraccion podria ser resultado de un déficit en
el enfoque activo de la atencion selectiva (mecanismo top-down) (Lavstad et al.,
2012).



1.1.1 Atencién involuntaria

La atencion involuntaria, asociada directamente con el mecanismo bottom-up, se
define como un proceso de seleccion de estimulos potencialmente relevantes para
el organismo e inicialmente no procesados, que se da de forma automatica y sin
intencion, y permite el analisis consciente de estos para lograr una mejor
regulacion de la conducta (Deouell & Knight, 2009; Escera et al., 2000). Si bien la
atencion involuntaria estda menos asociada con un esfuerzo cognoscitivo, si exige
un costo de respuesta, el cual se manifiesta conductualmente por un desempefio
pobre, inmediato a la aparicion de estimulos distractores, en la tarea que se esté
llevando a cabo por medios voluntarios o intencionales (Friedman, Cycowicz &
Gaeta, 2001).

El concepto de atencién involuntaria tiene sus origenes en el descubrimiento del
reflejo de orientacion (RO) (Schroger & Wolff, 1998; Sokolov, 1963), el cual
consiste en el ajuste de los dérganos sensoriales y en la preparacién para la
actividad motora tras la ocurrencia de un suceso subito o potencialmente
relevante, de modo que se pueda obtener de forma O6ptima la informacién
necesaria y actuar en consecuencia (Coren & Ward, 2001). Durante el RO, el SNC
responde a los cambios respecto a un contexto estable de estimulacién y organiza
los recursos sensoriales, cognoscitivos y motores para responder a las demandas
del ambiente en caso de ser necesario (Donchin, 1981). El RO se presenta
cuando ciertas caracteristicas se presentan a la par de un estimulo, y que segun
Berlyne & Berlyne (1960) son: novedad, intensidad, color, estimulo condicionado,
incongruencia y conflicto. Cuando estas caracteristicas son captadas
sensorialmente, se pone en funcionamiento el mecanismo bottom-up (Desimone &
Duncan, 1995), que da cuenta de la influencia del procesamiento sensorial sobre
la memoria de trabajo y se ve reflejado en la distraccion provocada por la captura

involuntaria de la atencién (Berti, Roeber & Schroger, 2004).

El marco que determina si un estimulo captura o no la atencién se ha atribuido a

la dominancia de uno de los dos mecanismos top-down o bottom-up. Folk,



Remington & Johnston (1992) sugieren, en su teoria de la captura contingente,
que el control top-down es el que controla en su mayoria el procesamiento de
estimulos y que la captura de la atencién no depende totalmente de los atributos
bottom-up, sino de la contingencia representada por la tarea top-down. Por otro
lado, la hipétesis de la captura automatica propone que la captura de la atenciéon
depende totalmente de la saliencia del estimulo, y que ocurre en una forma

bottom-up a pesar de las influencias top-down (Theeuwes, 1991).

Ambas teorias han probado tener sustento y se concluye que la orientacion inicial
al estimulo saliente es automatica, pero la congruencia de los componentes top-
down afecta la duracion de la atencién puesta en el estimulo, incrementandose
ésta para los distractores relevantes e inhibiéndose para los no relevantes en un
momento dado. Varios experimentos recientes prueban que los efectos tempranos
de la atencion involuntaria ocurren de manera automatica o bottom-up, mientras
que el procesamiento de alto orden puede ser contingente al control de los

mecanismos top-down (Mangun, 2012).

1.1.2 El modelo de tres fases de la atencién involuntaria

El equilibrio y la interaccidn entre los procesos de atencidn voluntaria e
involuntaria o top-down y bottom-up, permiten conceptualizar a ésta en el marco
de un modelo de tres fases (Escera et al., 2000; Friedman et al., 2001; Horvath et
al., 2008).

La primera fase incluye la modelacion y el monitoreo constante del contexto de
estimulacion sensorial. Este estado de sintonia con el entorno es independiente
del control voluntario por parte del SNC (Naatanen, 1990) y consiste, en cuanto a
la modelacion, en la “extraccidn” y mantenimiento, a nivel de representacion
neural, de las caracteristicas estables del contexto sensorial, especialmente de la
estimulacién reciente (Horvath et al., 2008). Por otro lado, el monitoreo permite la

deteccidon de irregularidades en los estimulos entrantes, respecto al modelo o



contexto previo (Winkler, Karmos & Naatanen, 1996). De acuerdo con Horvath et
al. (2008), la extraccidon de las regularidades y la deteccion de las disparidades
representan un ahorro en términos cognoscitivos, ya que minimiza la demanda de
los recursos atencionales de control por parte del SNC, a través de
configuraciones o representaciones estables o constantes acerca del entorno. Las
desviaciones discretas respecto a dicho entorno derivan en la deteccion
automatica o preconsciente y en una actualizacion del modelo (Naatanen &
Winkler, 1999).

En caso de que la disparidad o desviacion respecto al contexto sea amplia o
relevante, se desencadenan procesos superiores de mayor complejidad que
consisten principalmente en la asignacion de recursos cognoscitivos al
procesamiento de dicha disparidad y por lo tanto en un cambio en la direccion de
la atencién (Escera, Alho, Winkler & Naatanen, 1998; Naatanen, Paavilainen,
Rinned & Alho, 2007). Esto es mas evidente cuando los cambios se producen de
manera subita y no en forma gradual (Horvath et al., 2008) . En el caso de estar
involucrado un cambio en la atencidn, se inicia la segunda fase del modelo, la cual
implica la distraccion propiamente dicha. En esta fase se genera una transicion de
la atencidon voluntaria, que es Optima respecto a una tarea relevante en ese
momento, a la atencién involuntaria, la cual destina recursos cognoscitivos al
procesamiento eficiente del nuevo evento, que es irrelevante para la tarea original,
y genera en consecuencia un desempeno menor en esta. Es decir, el SNC permite
la distraccion (Escera et al., 2000; Horvath et al., 2008).

La tercera fase del modelo incluye a los procesos necesarios para que el SNC,
luego de ser distraido, pueda reasignar los recursos cognoscitivos, y por tanto la
atencion, a la tarea original, permitiendo restituir la calidad 6ptima del desempefio
previo en la misma. Esta fase es denominada re-orientacién de la atencién (Munka
& Berti, 2006). Debe hacerse énfasis en que este proceso solo se lleva a cabo si el
estimulo distractor o la disparidad no fueron lo suficientemente relevantes como

para reorganizar la conducta posterior.



En resumen, la primera fase de la atencion involuntaria consiste en un monitoreo
del entorno, con una representacion de las caracteristicas estables de éste y la
capacidad de deteccién automatica de cambios en la estimulacion. Estos cambios
pueden desencadenar la segunda fase, consistente en la distraccion o cambio en
la atencidon de manera involuntaria, para finalmente entrar en la tercera fase, que
permite la reorientacion a la tarea original, devolviendo el foco de atencion y

recuperar el desempeno Optimo previo.

1.1.3 Electrofisiologia de la atencion involuntaria

El modelo de tres fases de la atencion involuntaria se ha visto ampliamente
sustentado gracias a la técnica electrofisiolégica de potenciales relacionados a
eventos (PRE), los cuales se definen como cambios breves de voltaje en la
actividad eléctrica cerebral asociados con diversos procesos sensoriales, motores
0 cognoscitivos sincronizados temporalmente (Fabiani, Gratton & Coles, 2000) y
constituyen una técnica sumamente util para el estudio de dichos procesos,
especialmente por su resolucion temporal del orden de milisegundos (ms). Los
PRE se obtienen a partir del registro electroencefalografico (EEG) tradicional,
seleccionando segmentos de éste que se encuentran ligados temporalmente con
un evento sensorial, motor o cognoscitivo. Dichos segmentos son promediados
con la finalidad de eliminar la actividad aleatoria de fondo o “ruido” y obtener asi la
actividad eléctrica relacionada con el evento de interés, lo cual da como resultado
un “componente” que representa la respuesta neural generada en regiones
neuroanatomicas especificas asociadas a un proceso especifico (Woodman,
2010).

Los PRE representan una herramienta de evaluacion para la comprension de
diversos procesos cognoscitivos como la percepcion, la memoria, el lenguaje y
especialmente la atencion. Por medio de la mediciéon de las amplitudes y las

latencias de los PRE, los cuales pueden representar un indice de sincronizacién



neural como resultado de un estimulo (Schwartze, Rothermich, Schmidt-Kassow &
Kotz, 2011), se pueden generar inferencias acerca del curso temporal, las distintas
funciones cognoscitivas que se sincronizan y el nivel de “compromiso” de la
funcidn o proceso de interés bajo determinadas condiciones experimentales
(Cacioppo et al., 2007).

1.1.4 Paradigma oddball de atencion involuntaria y el potencial trifasico de
distraccion

El paradima oddball en la modalidad auditiva ha sido una herramienta muy
utilizada en el estudio electrofisiolégico de la atencion involuntaria. Consiste en la
presentacion, generalmente aleatoria, de estimulos frecuentes o estandar e
infrecuentes. Estos ultimos pueden variar en una o varias dimensiones respecto a
los frecuentes, por ejemplo frecuencia en Hertz (Hz), intensidad, duracion o tiempo
interestimulo  en ms (Rugg, 1997). Cuando los estimulos infrecuentes son el
objetivo a identificar dentro de una tarea y ante los cuales se tiene que efectuar

una respuesta, también reciben el nombre de estimulos target.

Esta tarea se puede efectuar como condicion activa, en la cual se requiere que el
sujeto detecte los estimulos infrecuentes o target, o como condicion pasiva, en
donde se le pide al sujeto que ignore los sonidos que se le presentan mientras
realiza una tarea como leer un libro o ver un video sin audio (Naatanen et al.,
2007)

Schroger y Wolff (1998) desarrollaron tareas oddball de distraccién que permiten
investigar los mecanismos cerebrales responsables de la atencion involuntaria.
Estas tareas tienen en comun la presentacion de estimulos infrecuentes o
distractores novedosos durante la ejecucion de una tarea de atencidén sostenida.
Este paradigma cuenta con dos grandes ventajas: la primera es que con pequefos
cambios en los estimulos se obtiene un efecto distractor confiable, el cual es

indicado electrofisiologicamente por la aparicion del potencial trifasico de



distraccion (descrito mas adelante) y conductualmente por un deterioro en la
ejecucion de la tarea principal (Berti et al., 2004; Escera et al., 2000), la segunda
es que al tratarse de una tarea en que las caracteristicas relevantes e irrelevantes
son de la misma modalidad sensorial, usualmente auditiva, se puede estimar
mejor el efecto distractor y evitar un efecto sensorial combinado (Escera et al.,
2000; Schroger, Giard & Wolff, 2000; Solis-Vivanco, Ricardo-Garcell & Rodriguez-
Agudelo, 2009).

En el paradigma de distraccién auditiva seleccionado para el presente trabajo, los
sujetos deben discriminar los estimulos dependiendo de su duracién (sonidos
cortos vs sonidos largos), lo cual representa la caracteristica relevante a la que se
debe atender y dar una respuesta. Adicionalmente, algunos de los sonidos
presentados de forma aleatoria a lo largo de la tarea estan modificados en su
frecuencia en Hz, caracteristica a la que los sujetos no deben prestar atencién y
que constituye la informacion infrecuente, irrelevante y distractora (Berti & Munka,
2006; Escera et al., 2000; Parmentier, Elsley, Andrés & Barceld, 2011; Schroger et
al., 2000).

Debido a que la actividad generada por la informacion distractora se enmascara
con la actividad generada por el procesamiento auditivo y por la actividad de la
tarea principal, es necesario restar la actividad promedio generada por los
estimulos frecuentes de la actividad promedio generada por los estimulos
infrecuentes. De esta forma se obtiene el potencial trifasico de distraccion (Figura
1) constituido por tres componentes: Negatividad de disparidad (Mismatch
Negativity o MMN), P3a y Negatividad de reorientacion (Reorientation Negativity o
RON), los cuales estan relacionados respectivamente con las tres fases de la
atencion involuntaria: monitoreo y deteccion de cambios en el modelo sensorial,
orientacion de la atencion hacia un estimulo o informacién novedosa vy
reorientacion de la atencién hacia la tarea principal después de una distraccion
momentanea (Berti & Munka, 2006; Horvath et al., 2008).
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Figura 1: Potencial trifasico de distraccion, resultante de restar la actividad correspondiente a
los estimulos frecuentes de la actividad correspondiente a los estimulos infrecuentes. Se
observa la Mistmatch Negativity (MMN), la P3a y la Reorienting Negativity (RON). La
ilustracion corresponde a la derivacion Fz del sistema 10/20 tomado de Solis-Vivanco et al.
(2009)

El componente mas temprano del potencial de distraccion, que indica la deteccién
de un cambio o disparidad en un contexto auditivo de eventos homogéneos, es la
MMN, un potencial que se obtiene a partir de paradigmas oddball pasivos vy
activos, y se presenta entre 100 y 200 ms posteriores a la aparicion del tono
infrecuente con una distribucion frontocentral (Naatanen et al., 2007). Una gran
cantidad de trabajos sugieren que la MMN tiene dos generadores neurales: uno
temporal superior, que se asocia con la deteccidén del cambio pre-atencional, y un
generador frontal, que se relaciona principalmente con el cambio en la atencién de
forma involuntaria (Cacioppo, Tassinary & Berntson, 2007). La presencia de la
MMN indica que las discrepancias en el contexto auditivo se detectan aun cuando
estén fuera del foco de la atencion, por lo que pudiera representar un filtro de
atencion y estar relacionado con la direccion pasiva (bottom-up) de ésta (Escera et
al., 2000).

Cuando el estimulo infrecuente muestra una desviacion muy grande en
comparacion con la secuencia de estimulos anteriores, la MMN es seguida por el
componente P3a, también mas prominente en areas frontocentrales. La P3a tiene

su pico maximo a los 250 ms post-estimulo e indica un mecanismo de cambio de



atencion, asi como la evaluacion consciente de la respuesta de orientacion
(Naatanen et al., 2007; Schroger & Wolff, 1998). Se genera ante la presentacion
de estimulos infrecuentes e inesperados dentro del contexto y de los cuales no
hay memoria formada (Fabiani et al., 2000). La presentacion repetitiva del estimulo
produce una disminucién en su calidad de novedoso, provocando una disminucién
progresiva en la amplitud de la P3a (Polich, 2007). Este PRE, que no debe ser
confundido con el componente P3b o P300, se compone por dos fuentes
generadoras, una frontal y otra posterior (Deouell & Knight, 2009; Friedman et al.,
2001; Schroger & Wolff, 1998) y también se ha asociado a activacion de areas
como el giro anterior del cingulo, que se activa a los 160 ms luego de la
presentacion del sonido novedoso, la region temporo-parietal bilateral y la corteza
fronto-temporal izquierda a los 200 ms y la corteza parietal superior y frontal a los
300 ms. (Escera & Corral, 2003; Polich, 2007). La P3a refleja el proceso de la
segunda etapa de modelo de la atencion involuntaria, el cual consiste en el cambio

de la atencion dirigida por mecanismos exogenos (Horvath et al., 2008).

Durante una tarea oddball donde se tiene que ignorar la caracteristica distractora
de los estimulos infrecuentes, la P3a es seguida por el componente RON, que es
una deflexion negativa con un pico a los 600 ms aproximadamente después de la
presentacion del estimulo, se observa mayormente en areas frontales y su
amplitud es proporcional al “tamafio” de la desviacion (Polich, 2003). Mapas
topograficos de densidad de corriente han mostrado generadores en regiones
centroparietales para este componente (Berti & Munka, 2006). Segun Schroger et
al. (2000), la RON refleja dos procesos funcionales distintos de la reorientacion de
la atencidén después de una distraccion: el reenfoque en la informacién relevante
para la tarea a nivel de memoria de trabajo y la reorientacién de la atencién
general o preparacion para el siguiente estimulo. Lo anterior se ve apoyado por el
hecho de que este componente no se presenta cuando las desviaciones en
frecuencia son relevantes para la tarea ni cuando los estimulos auditivos son
ignorados (Shroger & Wolff ,1998).



Un estudio reciente (Halgren, Sherfey, Irimia, Dale & Marinkovic, 2011), a través
del paradigma oddball y registro con magnetoencefalografia (MEG), vincul6 dos de
las tres fases atencion involuntaria y los PRE correspondientes con areas
cerebrales especificas: la deteccion automatica de disparidad, correspondiente a
la MMN, produjo activacién del Iébulo temporal superior y la orientacién de la
atencion, reflejada en el componente P3a, se asocié con activacion del l6bulo
frontal. De acuerdo con otros autores, este estudio reportd que dicha activacion
fue mas prominente en el hemisferio derecho (Garrido, Kilner, Kiebel & Friston,
2009; Opitz, Rinne, Mecklinger, Von Cramon & Schrdger, 2002). Por otra parte, el
componente RON ha recibido menos atencion en la literatura, probablemente
debido a que ha mostrado menos consistencia con respecto a las condiciones en
las que se presenta. Al respecto, Horvath et al. (2008) han sugerido que el
componente trifasico de distraccién no es una secuencia de PRE estrechamente
ligados y que la interpretacion funcional de algunos de ellos (al menos de la RON)

deberia ser reconsiderada.

Schwartze et al. (2011) consideran que los componentes MMN, P3a y RON
representan un indice de la sincronizacién neural a gran escala relacionada con la
deteccion de estimulos, la localizacion dinamica de la atencion y los procesos
cognoscitivos asociados con el procesamiento de eventos novedosos. Sin
embargo, en general no se puede considerar a los PRE como descriptores de
actividades neurales unicas, ya que los componentes individuales reflejan
multiples eventos neurales paralelos en el dominio del tiempo (Miller, 1991). Por
esta razon, recientemente se han desarrollado diversos analisis de EEG/PRE en el
dominio de la frecuencia, que revelan la funcionalidad de diferentes ritmos de EEG
relacionados con el procesamiento de la informacién y de la conducta (Basar,
Basar-Eroglu, Karakas & Schurmann, 1999; Greenblatt, Pfliegera & Ossad, 2012).

El objetivo de estos métodos, que reciben nombres tales como medidas de
sincronizacion, conectividad o acoplamiento funcional, es proveer componentes
funcionales extraidos de la descomposicion de la sefal de EEG (o de MEG) para

posteriormente caracterizarlos topograficamente o con base en propiedades tales



como fase y/o frecuencia. Actualmente hay diversos trabajos que utilizan esta
herramienta, no solo para la investigacion de los procesos cognoscitivos en
general, sino también para la identificacion de biomarcadores de enfermedades
neurolégicas o la creacion de interfaces cerebrales computarizadas

(Michalopoulos, lordanidou & Zervakis, 2012) .

1.2 Acoplamiento funcional cerebral

La cognicion, ya sea en forma de percepciones, recuerdos, acciones motoras, etc.,
resulta de la actividad coordinada de poblaciones neuronales integrada espacial y
temporalmente (Velazquez, Erra, Wennberg & Dominguez, 2009), por lo que la
descripcion de la actividad cerebral coordinada, sincronizada o acoplada, es
fundamental para el entendimiento del funcionamiento del sistema nervioso y su

relacion con la conducta.

El acoplamiento funcional cerebral se define como la correlacion temporal en
términos de dependencia estadisticamente significativa entre la actividad de un
conjunto de neuronas de regiones cerebrales distantes (Singer, 2011; Varela,
Lachaux, Rodriguez & Martinerie, 2001), sin necesariamente poseer una conexion
anatémica directa entre ellas (Velazquez et al., 2009). Este proceso refleja la
comunicacion entre poblaciones neuronales funcionalmente relacionadas, el
intercambio de informacién entre las redes locales y globales, y la actividad
temporal secuencial de los procesos neuronales en respuesta a todo tipo de

estimulos (Sauseng & Klimesch, 2008).

El acoplamiento funcional cerebral también se ha descrito como un mecanismo
para lograr la integraciéon de la informacion mediante actividad oscilatoria
sincronizada a cada momento, dando como resultado la construccion de redes
dindmicas-funcionales para realizar varias tareas cognitivas o integrar
espacialmente representaciones cerebrales distribuidas (Guevara, Ramos,

Hernandez-Gonzales, Zarabozo & Corsi-Cabrera, 2003; Varela et al., 2001).



Particularmente, el acoplamiento en bandas de frecuencia, manifestado como
patrones oscilatorios generales del EEG en términos de Hz, es util para investigar
la interaccion entre sistemas cognitivos y las areas que participan anatomica y
funcionalmente (Singer & Gray, 1995; Varela et al., 2001), y se ha utilizado para
explicar procesos de intercambio de informacion en condiciones tanto normales
como patoldgicas (Sauseng & Klimesch, 2008). Por ejemplo, se ha observado que
el decremento o alteracion en el acoplamiento de oscilaciones cerebrales se
relaciona con una gran variedad de desérdenes neuroldgicos y psiquiatricos,
incluidos la esquizofrenia, la enfermedad de Parkinson, eplilepsia, autismo,
dislexia y enfermedad de Alzheimer (Uhlhaas & Singer, 2006). Aunque es
imposible asignar una sola funcién a una actividad oscilatoria especifica, se han
establecido relaciones entre oscilaciones y funciones cognitivas. Las oscilaciones
no representan informaciéon por si mismas, mas bien, proveen una estructura
temporal para las correlaciones entre las neuronas que codifican informacion

especifica (Gurtubay et al., 2001).

El calculo de la sincronizacion entre fuentes neuronales, que da como resultado el
acoplamiento funcional cerebral, es un campo de muchos afos, poblado de
muchos métodos competitivos y con diferentes técnicas no invasivas de registro,
por ejemplo: registros electroencefalograficos (EEG), magnetoencefalograficos
(MEG) y de resonancia magnética funcional (fMRI) (Doesburg & Ward, 2009;
Sakkalis, 2011). Algunos ejemplos de técnicas que analizan elementos funcionales
como la amplitud, las frecuencias que componen un segmento del registro, el
angulo de fase entre dos senales, la estabilidad de la sefal e incluso la direccion
del flujo de la informacion entre fuentes generadoras son la coherencia, la
sincronizacion de fase (phase-locking-value), el modelo de causalidad de Granger,
la transformada de Fourier, Morlet Wavelet, la transformada Hilbert y la correlacién
de Pearson, entre otros (Doesburg & Ward, 2009; Greenblatt et al., 2012; Sakkalis,
2011).

La mayoria de los programas disponibles para realizar analisis de acoplamiento

entre senales filtran la sefial en bandas anchas de frecuencia (delta: 1-3 Hz, theta:



4-7 Hz, alfa: 8-12 Hz, beta: 13-30 Hz y gamma: >30 Hz), para posteriormente
medir la sincronizacion entre pares de oscilaciones provenientes de diferentes
areas cerebrales o cuantificar la estabilidad de las relaciones de fase entre las dos
(Guevara et al.,, 2003). Todos estos métodos son utiles para determinar el
acoplamiento entre oscilaciones, sin embargo, para la eleccion del analisis es
importante la pregunta de investigacion, debido a que cada método ha
evolucionado de forma separada y cada uno se concentra en un nivel de analisis
particular, por ejemplo a nivel unitario, de potenciales locales de campo o a nivel
macro (Doesburg & Ward, 2009).

1.2.1 Correlacion electroencefalogréfica

El analisis de correlacion es un método que permite la estimaciéon de la
sincronizacion neural y proporciona diversas ventajas para identificar la actividad
relacionada a funciones cognoscitivas y conductas, ambas en condiciones tanto

normales como patoldgicas.

La correlacién electroencefalografica se calcula en el dominio del tiempo y es
independiente de las variaciones de amplitud. Se obtiene a través del analisis de
Fourier para separar los componentes de frecuencias y posteriormente del
coeficiente producto-momento de Pearson para calcular la similitud entre estos
componentes. En este analisis la informacién de la polaridad se conserva,
arrojando valores que van de 1, pasan por 0 y llegan hasta -1, y los cuales se
interpretan como una morfologia idéntica y con maximo valor de acoplamiento,
ausencia de correlacion, y morfologia igual pero en oposicion de fase de 90
grados, respectivamente. Generalmente, el analisis de correlacion se realiza tanto
a nivel intra como inter-hemisférico y se obtiene el grado de relacién entre dos

poblaciones neuronales (Guevara & Corsi-Cabrera, 1996; Guevara et al., 2003).

El analisis de correlacion se ha aplicado para diversas areas de investigacion,

como es el estudio de las interacciones entre diferentes regiones corticales ante la



estimulacién sensorial, los movimientos voluntarios, bajo el efecto de drogas y en
un amplio rango de problemas clinicos (Barlow, 1973; Matousek, 1973). También
se ha aplicado en diferentes niveles de alerta y suefo, ha sido usado en animales
para investigar los mecanismos bajo los cuales se generan las ondas del EEG,
para investigar las interacciones en actividad unitaria y el papel del cuerpo calloso
en el acoplamiento temporal intra e inter-hemisférico (Corsi-Cabrera, 2006; Corsi-
Cabrera, Herrera & Malvido, 1989; Corsi-Cabrera, Meneses & Molina, 1987;
Guevara, Lorenzo, Arce, Ramos & Corsi-Cabrera, 1995; Rojas-Ramos et al.,
2013). Entre las ventajas del analisis de correlacion, esta la posibilidad de conocer
el grado de acoplamiento funcional y el sentido de la relacion de fase entre
sefales de EEG de dos areas cerebrales en todas las frecuencias que constituyen

la senal.

1.2.2 Acoplamiento funcional cerebral en atencién involuntaria

Diversos autores (Tabla 1), se han dedicado al estudio de los mecanismos
funcionales que subyacen a la atencion involuntaria analizando las relaciones
temporales, la distribucion topogréfica y las oscilaciones correspondientes a través
del paradigma oddball. En general, todos ellos parten de la idea de que la
modulacion de las oscilaciones subyace a los procesos cognoscitivos y a los PRE

mencionados previamente.

La investigacion del procesamiento de estimulos novedosos o target con analisis
de descomposicion de frecuencias es relativamente nueva en humanos. A pesar
de que la cantidad de publicaciones sobre el tema aun es limitada, se puede

observar una consistencia en los resultados relacionados con ciertas bandas.
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Tabla 1. Antecedentes relevantes sobre acoplamiento funcional cerebral en
atencion involuntaria.

Referencia Paradigma Andlisis Bandas Resultados
relevantes
Oddball de Aumento de delta para
Basar-Eroglu, C., conteo mental, . .
L Transformada estimulos infrecuentes,
Basar, E., 3 condiciones e
. N rapida de Delta aumento de theta para
Demiralp, T., & con variacion de : . )
. ) Fouriter (FFT) Theta estimulos atendidos (de
Schirmann, M. intervalo de . . e
. Filtrado digital alta predictibilidad) en
(1992) aparicion de X .
, areas frontales y parietales
estimulos
Kolev, V.,
Demiralp, T., Delta Incremento de theta y delta
Yordanova, J., Oddball de Morlet- Theta para targets seguido de
Ademoglu, A, conteo mental wavelet Alfa desincronizacion de alfa en
Isoglu-Alkag, rango de P300
U.(1997)
Gurtubay, I. G.,
Alegre, M., Morlet- Incremento de gamma
Labarga, a, Oddball de wavelet y . 9
Gamma para estimulos targets a
Malanda, a, conteo mental Transformada :
: los 359 ms post-estimulo
Iriarte, J., & Gabor
Artieda, J.(2001)
Dominancia de
Oddball de oscilaciones theta para
conteo mental Wavelet- estimulos frecuentes e
Yordanova, J., ii inf .
Rosso, O. a, & gpn alta dlt]cultad entropy Theta infrecuentes, interpretada
Kolev, V. (2003) iscriminativa como p_r,oces,amlento y
evaluacion basicos de
estimulos
Los estimulos infrecuentes
Fuentemilla. L FFT mostraron mayor
Marco.Pallarée Coherencia coherencia inter-estimulo
J. Minte. T. F ’ Oddball pasivo inter-ensayo Theta en la banda de theta en la
&.’Grau C (é068) (ITC) ventana de tiempo de
T MMN en regiones frontales
izquierdas
Acoplamiento de
Islgr, J.R, Oddball con Acoplam|er.1to delta:theta y del_ta:alfa
Grieve, P. G, . de fase m:n mayor para sonidos
. sonidos ; Delta )
Czernochowski, Coherencia ambientales novedosos en
novedosos. - : Theta )
D., Stark, R. I, & . Bicoherencia regiones centrales y
. Respuesta soélo Alfa . )
Friedman, ante targets cruzada no parietoposteriores
D.(2008) 9 lineal derechas en comparacion

con targets y frecuentes
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Bandas

Referencia Paradigma Analisis Resultados
relevantes
Incremento de PLV en
Oddball con theta y gamma en
Choi J.. Juna. K variacion de electrodos frontales y
Lo 9. B dificultad. Phase-locking- Theta posteriores de la linea
Kim, C., & Kim, . )
respondieron value (PLV) Gamma media.
K. (2010) o
solo ante los Asociacion inversa entre
targets grado de sincronia 'y
dificultad en la tarea
Sincronizacién fronto-
temporal izquierda en
. theta, alfa y beta (4-25
gf]'::’ FC-{H Theta Hz) y temporo-parietal
nheng, &, Oddball pasivo Morlet-Wavelet  Alfa izquierda en alfa (8-14
Liao, K.-K., & Lin, .
Beta Hz) ante la deteccion de
Y.-Y.(2010) . o
cambio auditivo entre los
150 y 300 ms post-
estimulo
El tiempo de reaccion es
inversamente
Stefanics, G., Dos condiciones propprglglnal ala |
Hangya, B oddball, alta y predictibilidad de los
g . ’ Transformada tonos target, mientras
Hernadi, I., baja Hilbert Delta ue el acoplamiento de
Winkler, ., predictibilidad de " "P&T g P e
o fase de delta en relacion
Lakatos, P., & apariciéon de a la presentacion del
Ulbert, I. (2010).  targets ' P
estimulo fue
directamente
proporcional
Oddball pasivo Perturbaciones
Ko, D., Kwon, S., con dos espectrales Incremento de theta ante
Lee, G.-T.,Im, C. condiciones de inter-ensayo estimulos infrecuentes en
H., Kim, K. H., & diferente relacionadas Theta rango de MMN en regién
Jung, K.-Y. aparicién de con eventos frontocentral, seguido de
(2012) tonos (ERSPs) area temporal derecha
infrecuentes ITC
Decremento de potencia
de delta (100-500 ms) y
3 condiciones alfa1 (500-900 ms) en
oddball: meditacién comparada
1.Meditacion Delta con condicién activa.
Cahn, B. R,, vipassana, Morlet Wavelet Los tonos frecuentes
. . Theta .
Delorme, A., & 2.Mindwandering ITC Alfa incrementaron la

Polich, J. (2013).

3.Activa (solo
respondieron a
desviaciones)

sincronia de fase (ITC)
de theta entre los 100 y
400 ms en areas
frontales, centrales y
parietales
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Basar, Basar-Eroglu, Karakas y Schirmann (2001) publicaron en un articulo de
revision que tanto en paradigmas oddball visuales como en auditivos, la onda
P300 esta compuesta principalmente por oscilaciones entre los 0.5 y 3 Hz, es

decir, banda delta.

Se le ha atribuido a la banda delta un papel importante en la deteccion de
estimulos novedosos en el ambiente y toma de decisiones respecto a los mismos.
Por ejemplo, Basar-Eroglu, Basar, Demiralp & Schirmann (1992) encontraron que
la amplitud de los PRE dentro de este rango de frecuencias incrementaba
considerablemente ante los estimulos infrecuentes que se presentaban con

intervalo de tiempo inter-estimulo variable y que provocaban sorpresa.

Otros hallazgos demuestran que la potencia de delta aumenta cuando los sujetos
responden a estimulos target, postulando a las oscilaciones delta como una
medida de compromiso cognoscitivo, es decir, como medida del esfuerzo mental y
los recursos cognoscitivos que el sujeto invierte en una tarea (Cahn, Delorme &
Polich, 2013).

Isler, Grieve, Czernochowski, Raymond & Friedman (2008) han remarcado la
participacion de delta en el mecanismo de la respuesta de orientacién reflejado por
la onda P3a. En un paradigma oddball con 3 tipos de estimulo (frecuentes, target e
infrecuentes (sonidos ambientales), obtuvieron que los sonidos ambientales en
comparacién con los estimulos frecuentes, provocaron un incremento de potencia
y de coherencia en delta acompafiado de acoplamiento de fase (bicoherencia) de
delta-theta y delta-alfa. También demostraron que ante la aparicién de estimulos
novedosos, delta se sincroniza de forma global (incrementa la potencia), mientras
que el acoplamiento de fase con theta se manifiesta en regiones centrales y con
alfa en regiones parietales y posteriores, y que estas interacciones son un reflejo

de la captura involuntaria de la atencion.

También se le ha atribuido a esta banda un papel funcional de expectativa.
Stefanics et. al (2010) utilizaron una serie de tonos frecuentes y target precedidos

por tonos indicadores (cue tones) que variaban en el nivel de precisién para
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predecir el tipo de tono siguiente. Encontraron que los tonos que eran mejores
predictores promovieron tiempos de reaccion menores acompafiados de un
incremento de acoplamiento de fase de delta, por lo que consideraron que esta
banda se asocia a condiciones de alta expectativa y anticipacion. Sin embargo,
Basar-Eroglu et al. (1992) sugirieron que la atencion focalizada y la expectativa
provocada por un tono indicador de otro tono target se relaciona mas bien con un
incremento en la potencia de frecuencias en el rango de theta, manifestadas

principalmente en areas frontales y parietales.

La banda theta (4-7 Hz), al igual que delta (1-3 Hz), también se ha asociado al
procesamiento basico y pasivo de estimulos, donde tonos frecuentes e
infrecuentes promueven sincronizacion local de este rango de frecuencias en los
primeros 250 ms a partir de la presentacion de ambos tipos de estimulo
(Yordanova, Rosso & Kolev, 2003). Asimismo, diferentes analisis de tiempo-
frecuencia corroboran que esta misma ventana de tiempo, correspondiente al
intervalo en el que aparece la MMN, se compone predominantemente de actividad
theta (Fuentemilla, Marco-Pallarés, Minte & Grau, 2007; Hsiao, Cheng, Liao & Lin,
2010; Ko et al., 2012).

La atencion focalizada es otro de los papeles funcionales relacionados con las
oscilaciones theta. Se ha encontrado un mayor indice de sincronizacion, reflejado
por aumento en la potencia en esta banda directamente proporcional al tiempo de
practica en meditadores que utilizan técnicas de meditacion basadas en atencién
focalizada (Cahn & Polich, 2006).

Se han obtenido resultados similares de incremento de acoplamiento funcional,
medido por la covariacion de fase de oscilaciones dentro de las frecuencias en la
banda theta, durante la deteccion activa de targets en paradigmas oddball. Por
otro lado, en ese mismo experimento, se les pidid a los participantes concentrarse
en pensamientos irrelevantes e ignorar los sonidos, lo cual resultdé en un

decremento en el acoplamiento de fase de theta (Cahn et al., 2013).
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Otros autores sustentan la participacion de theta en tareas de atencion, debido a
que también han observado un decremento de acoplamiento de fase en esta
banda cuando la dificultad de la tarea entorpece la utilizacion de la atencion y de la
memoria para la actualizacion del contexto auditivo de los sonidos que se tienen

que discriminar (Choi, Jung, Kim & Kim, 2010).

Por otra parte, se ha observado que ante la deteccion de targets, el incremento en
la potencia y acoplamiento de fase de theta se acompana de un decremento en la
potencia de alfa (8-12 Hz) (Basgar et al., 1999). Se ha dado especial importancia a
la actividad alfa previa a la aparicién de estimulos target, porque se propone que
ésta modula de forma directamente proporcional la amplitud de los PRE siguientes
(Basar, et al.,, 1999). Tal es el caso del componente P300, que se registra con
mayor amplitud en los electrodos de la linea media cuando simultaneamente
disminuye la potencia de alfa (Barry, Kirkaikul & Hodder, 2000). En consonancia
con lo anterior, se ha planteado que mayor actividad alfa previa a la presentacion
del estimulo en comparacion a la posterior, es decir desincronizacion, indica
activaciéon e incremento en el nivel de excitabilidad neuronal (Neuper &
Pfurtscheller, 2001). Por el contrario, el incremento posterior o sincronizacién se
relaciona con inhibicién controlada (de forma top-down) de areas que no son

necesarias para la tarea (Klimesch, Sauseng & Hanslmayr, 2007).

Ademas de la medicién de sincronizaciéon tomando como referencia los cambios
en la potencia antes y después de la presentacion del estimulo, los analisis de
acoplamiento de fase, que miden la covariacion de fase de la sehal entre dos
electrodos, sugieren que ante los estimulos infrecuentes se presenta la “paradoja
de alfa”, en la que la potencia disminuye, pero al mismo tiempo la fase de la sefial
se acopla. Al respecto, se ha reportado un aumento de acoplamiento de fase
prolongado hasta los 400 ms post-estimulo, el cual se ha interpretado como un
correlato de atencion (Basar et al., 2001; Herrmann & Knight, 2001).

En un paradigma pasivo de MMN, se encontré también un mayor acoplamiento de
fase en las frecuencias de alfa ante los estimulos infrecuentes en comparacién

con los frecuentes en regiones parietales (Hsiao et al., 2010). Sin embargo, un
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estudio reciente senala que este efecto se ve disminuido por la repeticion de la

presentacion de los estimulos que causan habituacion (Barry et al., 2000).

Klimesch, Doppelmayr, Russegger & Pachinger (1996) han remarcado la
importancia de subdividir la banda de alfa en parametros individualizados para
cada sujeto, debido a que asi es mas dificil que se enmascare a alfa por el
aumento de la potencia de theta y porque dentro de este rango se manifiestan
comportamientos distintos de un Hz a otro en ventanas de tiempo diferentes.
Estos autores encontraron que entre los 8 y 10 Hz (o alfa1), se presentaba una
disminucién en la potencia después de la presentacién de un estimulo indicador
de otro estimulo target aproximadamente un segundo antes de que éste
apareciera, lo que funcionalmente podria indicar expectativa; y que entre los 10 y
12 Hz (o alfa2), disminuia la potencia solo después de que se presentaba un tono
target, lo cual relacionaron con un efecto especifico de la tarea de reconocer el
tono y dar una respuesta de conteo. Por su parte, Pfurtscheller y Lopes da Silva
(1999) distinguieron diferentes patrones de desincronizacion para alfa: plantean
que un decremento de la sincronia en el rango de 7 a 10 Hz se asocia con casi
cualquier tipo de tarea que demande procesos atencionales, mientras que si se
presenta entre los 10 y 12 Hz en areas parieto-occipitales, se relaciona con el

procesamiento de informacion sensorial-semantica.

Son pocos los estudios que han publicado hallazgos en la banda beta (14-30 Hz)
en tareas de atencién involuntaria en comparacion con las demas bandas. Se ha
reportado que en el rango de la MMN, los tonos infrecuentes muestran mayor
sincronizacion de beta en areas fronto-temporales izquierdas en comparacion con
los tonos frecuentes. Lo anterior se ha asociado con alertamiento, procesamiento
cognoscitivo (Hsiao et al., 2010) y con la saliencia de los estimulos infrecuentes
(Kisley & Cornwell, 2006).

Al igual que todas las frecuencias pertenecientes a la banda alfa, gamma (>30 Hz)
ha recibido numerosos papeles funcionales y en paradigmas oddball se comporta
de forma similar a la “paradoja de alfa”. Durante estimulaciéon auditiva de manera

pasiva, donde se obtiene el componente MMN, la potencia de gamma aumenta
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ante los estimulos infrecuentes, pero cuando se presenta la P3a durante la
deteccion activa del estimulo infrecuente, la potencia de gamma disminuye
(Marshall, Molle & Bartsch, 1996). Algunos estudios con analisis de tiempo-
frecuencia han mostrado que en los primeros 28 ms post-estimulo se observa un
acoplamiento de fase de gamma independientemente de que éste sea frecuente o
infrecuente, pero que aproximadamente a los 360 ms se presenta un segundo
acoplamiento solo para los tonos target en regiones prefrontales. Esto se ha
interpretado como un correlato de atencion selectiva o mecanismos de atencion
incrementada (Gurtubay et al., 2001; Herrmann & Knight, 2001), por lo que se
remarca que la actividad gamma relacionada al evento varia segun el estadio de

procesamiento preatentivo o atentivo de los estimulos (Marshall et al., 1996).

A diferencia de las otras bandas de frecuencia, gamma no muestra incrementos
significativos ante tonos distractores, (p.ej. sonidos ambientales novedosos que
capturan la atencién involuntariamente), solo se observa este cambio ante la
deteccion de los tonos target, indicando control top-down (Choi, Jung, Kim & Kim,

2010; Debener, Herrmann, Kranczioch, Gembris & Engel, 2003).

En resumen, los mecanismos subyacentes a la atencion involuntaria emergen de
la comunicacion neuronal que se da dentro de un amplio rango de frecuencias que
se agrupan en bandas y difieren en las funciones con las que se relacionan. Delta
se ha interpretado como un correlato de deteccion de estimulos novedosos vy
target, de la aparicidn de la onda P3a y de compromiso cognoscitivo; theta se ha
relacionado con un procesamiento basico y pasivo de estimulos acompafado de
la aparicion de la MMN como también con deteccidon activa de targets y atencién
focalizada; se han sugerido a las variaciones de alfa como una medida de
inhibicion o excitabilidad neuronal y con el procesamiento de informacién
sensorial-semantica; beta se correlaciona con la saliencia de los estimulos
infrecuentes y un incremento en el acoplamiento de gamma se ha relacionado con

atencion selectiva y control top-down necesarios para la deteccion de targets.

Los antecedentes mencionados dan cuenta de que los analisis de acoplamiento

funcional cerebral han revolucionado el estudio de los procesos cognoscitivos,
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incluyendo a la atencion involuntaria, y permiten una descripciéon mas fina de sus
componentes, sin embargo, la gran variedad de técnicas que existen no puede
darnos una sola referencia funcional para cada banda de frecuencia porque no
actuan de forma discreta, sino que interactuan temporalmente, por lo que la
descripcion de los elementos que participan en este proceso y sus relaciones en
diferentes condiciones experimentales sigue siendo un objetivo importante en la

neurociencia cognoscitiva.

Actualmente no se ha descrito a profundidad las relaciones funcionales entre
poblaciones neuronales o areas corticales oscilando a diferentes frecuencias
relacionadas con la atencion involuntaria, adicionalmente existen varios factores
que dificultan la interpretacion y comparacion de los resultados obtenidos
previamente en los estudios de atencion involuntaria y las relaciones que se
establecen entre ellos, entre los que se destacan: a) la variedad de paradigmas
oddball que se han generado, entre los que se cuentan pasivos, de conteo, etc. b)
las ventanas de tiempo que se analizan, ya que muchos de ellos solo se
concentran en los primeros 300 ms o en ventanas correspondientes a la MMN o a
la P3a por separado, c) la variedad de estimulos que utilizan (targets, sonidos
ambientales, etc.) y d) el trato que se les da a los estimulos, ya en la mayoria de

los estudios no se responde a ellos o0 se responde sélo a algunos de ellos.

Lo anterior, genera diferentes preguntas de investigacién tales como: 4 resultan las
variaciones en la focalizacion de la atencién en diferencias significativas en los
PRE que componen al potencial trifasico de distraccion, asi como en el
acoplamiento funcional cerebral correspondiente?, ;los estimulos infrecuentes o
distractores producen mayor indice de acoplamiento funcional cerebral en
comparacién con los estimulos frecuentes? y si es asi, jesto se modificara

dependiendo de la relevancia del distractor para la conducta?

A partir de estas preguntas la presente investigacion pretende generar nuevos
conocimientos sobre esta linea y aportar una discusidon sobre los antecedentes y

los resultados obtenidos.
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La atencion involuntaria es crucial para mantener el equilibrio y la adaptacion en el
ambiente cambiante y a veces impredecible en el que nos encontramos en la vida
diaria. Una ligera disminucion en el funcionamiento de este proceso podria
provocar una modulacion inadecuada de otras funciones que dependen de la
atencion, como el aprendizaje y la memoria. Por este motivo, el presente estudio
considera la importancia de este proceso y pretende contribuir con el conocimiento
acerca de la dinamica neurofisiolégica del mismo, en especial sobre los
componentes y las relaciones funcionales en diferentes bandas oscilatorias que
genera bajo diferentes condiciones en sujetos sanos. Lo anterior permitira en un
futuro extender los hallazgos obtenidos a la investigacion de padecimientos
neuropsiquiatricos en los que se han observado alteraciones en la atencidn
involuntaria, tales como esquizofrenia, trastorno por déficit de atencion y
enfermedad de Parkinson (Mondragéon-Maya et al., 2013; Solis-Vivanco et al.,
2009; Uhlhaas & Singer, 2006), con lo que se podria explorar el acoplamiento
funcional cerebral en éstas poblaciones, hacer comparaciones con sujetos sanos o

antes y después de un tratamiento.

2. OBJETIVO GENERAL

Describir las diferencias entre los cambios eléctricos oscilatorios (potenciales
relacionados a eventos y acoplamiento funcional cerebral) resultantes de la carga
atencional dirigida previamente a estimulos distractores y de la relevancia de éstos

para la conducta.

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir y comparar los PRE asociados a la atencion involuntaria (MMN,
P3a, RON) correspondientes a la ejecucion de tres condiciones de tarea
oddball de disparidad auditiva, distintas en cuanto a carga atencional al

estimulo distractor y en grado de relevancia de éste para la conducta.
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2. Describir la correlacién electroencefalografica entre regiones frontales,

centrales, parietales, temporales y occipitales asociada a los estimulos
infrecuentes.

Comparar las diferencias de correlacion electroencefalografica entre tipo de
estimulo y entre las tres condiciones de disparidad auditiva antes

mencionadas.

3. HIPOTESIS GENERAL

Los PRE y el acoplamiento funcional cerebral presentaran diferencias en amplitud

y en indices de correlacion, respectivamente dependiendo de la carga atencional

dirigida previamente a estimulos distractores y de la relevancia de estos para la

conducta.

3.1 HIPOTESIS ESPECIFICAS

1.

Se presentaran diferentes PRE dependiendo de la condicion. La MMN se
presentara en todas las condiciones con amplitud similar, el componente
P3a se presentara incrementado en las condiciones con carga atencional
alta, y la RON sera observada sélo cuando el distractor no sea relevante
para la conducta.

El andlisis de correlacion electroencefalografica mostrara diferentes
patrones de acoplamiento funcional entre regiones corticales dependiendo
de la condicién experimental.

Los indices de correlacion electroencefalografica seran mayores para los

estimulos infrecuentes.
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4. METODO

4.1 Muestra

La muestra se conformd por 12 sujetos: 6 hombres y 6 mujeres que aceptaron
participar en el estudio de forma voluntaria firmando una carta de consentimiento

informado y cumplieron con el perfil descrito a continuacion.
Criterios de inclusién:

e Edad: entre 20 y 30 anos

e Lateralidad: diestra

e Escolaridad minima de licenciatura (en curso o terminada)

e Las mujeres debian estar entre el tercer y quinto dia después de iniciado el
ciclo menstrual, debido al efecto que éste puede tener sobre la correlaciéon
electroencefalografica «  (Solis-Ortiz, Ramos, Arce, Guevara & Corsi-
Cabrera, 1994).

Criterios de exclusion:
e Tener sintomas o antecedentes neuroldgicos o psiquiatricos personales
e Abuso o adiccion a sustancias
e Estar bajo tratamiento psicofarmacolégico

e Estar bajo tratamiento hormonal
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4.2 Procedimiento

El estudio fue previamente aprobado por el comité de bioética del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez (INNNMVS).
Previo al registro electroencefalografico, se realiz6 una entrevista con el fin de
asegurar que los participantes cumplieran los criterios de inclusion y de
descartarlos en caso de contar con uno o mas criterios de exclusion. Tras obtener
su consentimiento informado, los sujetos recibieron instrucciones sobre la tarea y
el procedimiento del registro electroencefalografico. Las tres condiciones de la

tarea se presentaron de forma semialeatorizada entre los sujetos.

4.3 Paradigma experimental

Se utilizé el paradigma oddball auditivo de atencién involuntaria disenado por
Schroger y Wolff (1998), donde se presentan de forma aleatorizada y biaural, a
través de audifonos de goma insertados en los oidos, tonos puros estandar o
frecuentes de 1000 Hz (p=0.9) y tonos puros distractores o infrecuentes con
desviaciones de frecuencia de +10% (900 y 1100 Hz, p=0.1), todos con una
intensidad de 80 dB SPL y duraciones de 200 (p=0.5) y 400 ms (p=0.5). Bajo este
esquema de paradigma, se presentaron tres condiciones (Tabla 2) con una
duracién aproximada de 27 minutos cada una. En las condiciones activas se
registraron los tiempos de reaccion en ms con el objetivo de comprobar si se logré

el efecto distractor provocado por los estimulos infrecuentes.
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Tabla 2. Descripcién de las condiciones oddball aplicadas.

CONDICION Descripcion

Activa, con carga Los sujetos discriminaron la duracion de los tonos (cortos y largos)

atencional y presionando un botén especifico para cada tipo de tono. Adicionalmente se
distractor les indicé que ante la aparicién de los tonos infrecuentes presionarian un
relevante tercer botén.

Activa, con carga Los sujetos debian discriminar entre tonos cortos y largos presionando un

atencional y botdn especifico para cada tipo de tono, e ignorar las variaciones de
distractor frecuencia (Hz) de los tonos infrecuentes.
irrelevante

Pasiva, sin carga Se pidio a los participantes que realizaran una lectura mientras se les
atencional presentaron los tonos, los cuales tenian que ser ignorados.

4.4 Adquisicion del electroencefalograma

Se realizé un registro de EEG digitalizado con el software Scan 4.5 (Neuroscan
Inc.) utilizando un amplificador NuAmps (Neuroscan Inc.) con 19 electrodos de
estano ligados a una gorra elastica (Electro Cap Inc.) colocados respecto al
Sistema Internacional 10/20 (Jasper, 1958). Los canales analizados fueron Fp1,
Fp2, F7, F3, Fz, F4, F8, T3, C3, Cz, C4, T4, T5, P3, Pz, P4, T6, O1 y O2. La
frecuencia de muestreo del registro fue de 1000 Hz, con un ancho de banda de 0.1
a 70 Hz, de forma monopolar con los lébulos de las orejas como referencia. Todas

las impedancias se mantuvieron por debajo de 5 kQ.

4.5 Analisis de la sefial electroencefalografica

El analisis de la sefal electroencefalografica se realizé fuera de linea, se aplicé un

filtro de 1 a 50 Hz y se obtuvieron épocas para la obtencién de los PRE desde 100
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ms previos a la presentacion del estimulo hasta 1000 ms posteriores, para la
correlacion se obtuvieron segmentos desde la presentacion del estimulo hasta

1000 ms después para cada tipo de estimulo y condicién.

El numero de segmentos analizados se encuentra en un rango de 18 a 36 épocas
por sujeto tomando en cuenta la mayor cantidad de segmentos libres de artefactos

para cada uno.

Se excluyeron del analisis aquellos segmentos del EEG que: a) mostraran
artefactos con 50 yV en cualquier electrodo, b) se asociaran temporalmente a
respuestas erréneas en el caso de las condiciones activas y c) que se asociaran

temporalmente a la presentacion de tonos frecuentes seguidos de uno infrecuente.

Para la obtencién de los PRE, el periodo de 100 ms previos a la presentacion de
los estimulos se utilizd6 para corregir respecto a linea base. Todas las épocas
fueron corregidas en inclinacién (linear detrend). Se hicieron promedios con el
mismo numero de épocas para los tonos frecuentes e infrecuentes por separado
para cada condicién y se restdé el promedio de los tonos frecuentes al gran
promedio de los tonos infrecuentes para cada sujeto. A partir de esta resta se
identificaron los siguientes componentes: MMN, definido como la onda negativa
maxima en el intervalo de 100 a 250 ms respecto al inicio del tono, P3a, definido
como la onda positiva maxima entre 250 y 400 ms y RON, especificado como la
onda negativa maxima entre 400 y 700 ms. Se analizaron las amplitudes medias
de voltaje en todos los electrodos promediando los valores de amplitud desde 10
ms previos hasta 10 ms posteriores al pico maximo de cada componente
detectado en Fz en los intervalos que se mencionaron anteriormente para cada

componente. La obtencion de los PRE se realizé con el software Scan 4.5 Edit.

Con las mismas épocas, reducidas de 0 a 1000 ms a partir de la presentacién del
estimulo, se efectud el analisis de correlacion electroencefalografica utilizando el
software POTENCOR (Guevara et al., 2003). Para esto, se llevé a cabo la
transformada de Fourier por banda ancha de frecuencia (delta: 1-3 Hz, theta: 4-7
Hz, alfa1: 8-9 Hz, alfa2: 10-12 Hz, beta1: 13-19, beta2: 20-30Hz y gamma: >30
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Hz). Se obtuvieron los indices de correlacion inter-hemisférica para 8 pares de
canales (Fp1-Fp2, F3-F4, F7-F8, C3-C4, T3-T4, T5-T6, P3-P4 y 0O1-02) e intra-
hemisférica para todas las combinaciones posibles de electrodos dentro del
sistema 10-20 (108 pares) para cada banda de frecuencia. Previo a cualquier
analisis estadistico, los valores de correlacion fueron convertidos a valores z de

Fisher.

4.6 Andlisis estadistico

Con el objetivo de describir si los estimulos infrecuentes provocaron un efecto
distractor asociado con mayores tiempos de reaccién, se analizaron los tiempos
de reaccion, registrados en ms con un analisis de varianza de medidas repetidas
(A-MR) con condicion y tipo de estimulo como factores intra-sujeto. Se establecio

un indice de significancia con una p<0.001.

Con la finalidad de describir y comparar las diferencias en amplitud de los PRE
(MMN, P3a y RON) se realizé6 un A-MR con condicion (3 niveles: con distractor
relevante, con distractor irrelevante y pasiva) y electrodo (Fp1, Fp2, F7, F3, Fz, F4,
F8, C3, Cz, C4, T3 y T4) como factores intra-sujeto. Se establecié un indice de
significancia con una p<0.05. Se utilizé la prueba Bonferroni como prueba posthoc
y la correccion Greenhouse-Geisser en caso de no cumplirse los criterios de

esfericidad.

Con la finalidad de describir y comparar las diferencias entre los indices de
correlacién resultantes de la carga atencional dependiente de la condicion de la
tarea oddball, se aplicaron A-MR por separado para cada banda de frecuencia
para cada tipo de correlacion inter- e intra-hemisférica (en total 14 A-MR), con
condicion (3 niveles: con distractor relevante, con distractor irrelevante y pasiva),
tipo de estimulo (2 niveles: frecuente e infrecuente) y par (12 niveles para la
correlacion inter-hemisférica y 108 niveles para la intra-hemisférica) como factores

intra-sujeto. Se establecié un indice de significancia con una p<0.001 para evitar
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asumir correlaciones espurias como consecuencia del gran numero de
comparaciones efectuadas y la correccion Greenhouse-Geisser en caso de no
cumplirse los criterios de esfericidad. Se utilizdé el ajuste de Bonferroni como
prueba posthoc para contrastar entre condiciones, entre estimulos y entre

interacciones de condicion, estimulo y par de electrodos.

En la seccion de resultados se ilustran los mapas estadisticos de acoplamiento
funcional cerebral, éstos reflejan las areas cerebrales que participan en el
procesamiento de estimulos infrecuentes y la similitud de la sefial que se registra
entre pares de electrodos. Los mapas se obtuvieron de las diferencias
significativas entre estimulos frecuentes e infrecuentes para cada condiciéon por

separado con un indice de significancia con una p<0.01.

5. RESULTADOS

5.1 Datos conductuales

A fin de evidenciar el efecto distractor provocado por los estimulos infrecuentes,
en la Figura 2 se presentan las medias de los tiempos de reaccion por tipo de
estimulo y condicion (activas). No se encontraron diferencias significativas entre
las condiciones de distractor relevante e irrelevante (Fp1 11;= 3.466, p=0.09), pero si
un efecto significativo por el tipo de estimulo (Fp111= 35.68, p<0.001): los
estimulos infrecuentes se asociaron con mayores tiempos de reaccidn en

comparacioén con los frecuentes en ambas condiciones.
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Figura 2. Medias de tiempos de reaccion por tipo de estimulo(frecuente o infrecuente) y por
condicién (activas: distractor relevante y distractor irrelevante). Las barras de error representan la
desviacion tipica de los datos. * p<0.001

5.2 PRE

Con el objetivo de describir y comparar los PRE obtenidos, la Figura 3 muestra
graficamente los componentes resultantes para cada condicion en regiones
frontocentrales. La MMN, que es un indicador de deteccion del cambio auditivo,
mostré mayor amplitud en los electrodos frontocentrales (F2.22,24.45=4.85, p=0.014)
y de acuerdo a lo planteado en las hipdtesis, no se obtuvieron diferencias

significativas entre condiciones (p=0.147).

El componente P3a, que es un indicador de evaluacion consciente del cambio
auditivo y de la orientacion de la atencion hacia el estimulo infrecuente, también
fue mas amplio en regiones frontocentrales (Fp2s3283= 5.69, p=0.004) y se vio
modificado por efecto de la condicion (Fj1.74,17.42=8.9, p=0.003). El analisis posthoc
mostré amplitudes menores para este componente en la condicidon pasiva en
comparacién con las condiciones activas (distractor relevante vs. pasiva:
Diferencia media (DM)=1.54, p=0.016; distractor irrelevante vs. pasiva: DM=1.02,
p=0.033).
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El componente RON, que se ha planteado como un indicador de reorientacién de
la atencion a la tarea primaria, mostr6 mayor amplitud en canales frontales y
centrales (Fp.0s,1872=3.79, p=0.04) y se vio modulado por la condicion (F a1,
16.31=7.68, p=0.005). El analisis posthoc mostré6 que la condicion pasiva evoco
amplitudes menores en comparacién con las condiciones activas, pero las
diferencias solo fueron significativas entre la condicion pasiva y la de distractor
relevante (DM=-1.44, p=0.017).
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Figura 3. Potencial trifasico de distraccion en regiones frontocentrales para las 3 condiciones.
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5.3 Correlacion electroencefalogréfica

La correlacion intrahemisférica indica el grado de similitud de la sedal
electroencefalografica registrada en dos electrodos distintos dentro del mismo
hemisferio cerebral. En los presentes resultados de correlacion intra-hemisférica
(Tabla 3) se encontr6 un efecto significativo de la condicion (de Fpy.742052=7.1 a
Fr1.96.2311=125, p<0.001) y una interaccion de condicion*estimulo (de Fi1.g9,2332=8.9
a F [1.002349=78.4, p<0.001) en todas las bandas de frecuencia, los cuales se
describen posteriormente de manera mas especifica para cada banda de
frecuencia. La condicion generd distintos patrones de correlacion (participacion
simultanea de distintas areas cerebrales) en los pares de electrodos para las
bandas delta, theta, alfa 1 y 2 y gamma, indicado por la interaccion condicion*par
(p<0.001).

El tipo de estimulo (Figura 6) produjo un efecto significativo (p<0.001) en delta,
theta, alfal, beta2 y gamma. Por su parte, la interaccion estimulo*par solo fue
significativa para theta (F106,11777 =1.75, p<0.001) y para alfal (Fji06,11777=1.51,
p=0.001). Delta fue la unica banda que presentd una interaccién significativa de
condicion*estimulo*par (Fp1.52082=1.51, p<0.001), indicando que fue sensible a las
variaciones provocadas por la condicion y el tipo de estimulo, las cuales se

manifestaron de manera diferente en los pares de electrodos.

La tabla 3 resume los efectos e interacciones por banda de frecuencia de la
correlacién intrahemisférica, dando un panorama general que a nivel
intrahemisférico se presentaron efectos significativos (p< 0.001) e interacciones
provocadas por las variaciones entre condiciones y tipo de estimulo en casi todas

las bandas de frecuencia.

La figura 4 ilustra las diferencias de correlacion intrahemisférica entre condiciones
senaladas por los niveles de acoplamiento funcional cerebral resultantes de la
carga atencional. La figura 6 muestra las diferencias de correlacion resultantes del

tipo de estimulo.
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Tabla 3. Efectos intra-sujetos (A-MR) para correlacién intra-hemisférica.

L . L condicién
F/ L condicion* P estimulo* condiciéon p
Banda condicion estimulo . p * estimulo
p par par estimulo * par
Delta F 38.237 2.568 35.966 .940 78.406 1.539
p <0.001 <0.001 <0.001 .650 <0.001 <0.001
Theta F 125.214 4.746 193.567 1.754 75.699 1.074
p <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 .234
Alfal F 15.541 1.508 141.996 1.518 11.441 1.316
p <0.001 <0.001 <0.001 0.001 <0.001 .003
Alfa2 F 16.925 1.447 .262 1.400 8.958 1.082
p <0.001 <0.001 .609 .006 <0.001 .208
Betal F 7.139 1.269 5.817 1.097 26.061 .743
p .001 .008 .016 .243 <0.001 997
Beta? F 77.545 1.143 70.537 1.319 23.520 .822
p <0.001 .091 <0.001 .020 <0.001 .964
F 21.377 1.380 40.596 1.122 17.164 .733
Gamma ———
p <0.001 <0.001 <0.001 195 <0.001 .998

La correlacion interhemisférica, que hace referencia al grado de similitud entre la
sefal registrada en dos electrodos de areas homodlogas de los hemisferios
izquierdo y derecho, evidencié en general mayores indices de correlacion en
comparaciéon con la correlacion intra-hemisférica (Figura 5), pero la comparacion
entre factores evidencid menos diferencias significativas (Tabla 4). La condicion
mostréo un efecto significativo para las bandas delta, theta, alfa2 y beta2 (de
Fr181585=7.8 a Fps1587=122, p<0.001), mientras que delta, theta y beta1
mostraron una interaccion de condicion*par (de F126158=2.8 @ Fj13.8174=5.8,
p<0.001). La interaccion significativa condicion*estimulo solo se reflejé6 en gamma
(Fp1.9,171.5=8.7, p<0.001).

El tipo de estimulo so6lo mostré tener efecto para theta y alfa2 (Fj1g5=42.7 a
Fr1,88=14.9, p<0.001), indicando que a nivel inter-hemisférico éstas son las unicas
bandas sensibles a las diferencias provocadas por los estimulos infrecuentes.
Theta fue la unica banda en la que tanto en la correlacion inter- como en la intra-
hemisférica el estimulo infrecuente incrementd los indices de correlacién en

relacion al estimulo frecuente.
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La tabla 4 ilustra que a nivel interhemisférico, en comparacion con la correlacion
intrahemisférica se presentan menos efectos e interacciones significativas
provocadas por las variaciones entre condiciones y tipo de estimulo (alfal y beta2

no presentan diferencias significativas en ninguna comparacion).

La figura 5 ilustra las diferencias de correlacion intrahemisférica entre condiciones
senaladas por los niveles de acoplamiento funcional cerebral resultantes de la
carga atencional. La figura 7 muestra las diferencias de correlacion resultantes del

tipo de estimulo (Figura 6).

.Tabla 4. Efectos intra-sujetos (A-MR) para correlacion inter-hemisférica

F/ L condicion* . estimulo* condicién cond}icic’m
Banda condicién estimulo .o * estimulo
P par par estimulo % par
F 122.307 5.822 7.943 571 1.069 697
Delta . <0.001 <0.001 006 778 345 771
F 93.25 3.188 42.762 9390 1.982 370
Theta 0 <0.001 <0.001 <0.001 481 147 974
F 4715 1.640 166 281 498 855
Alfal . 011 077 684 960 604 606
F 7.821 2.760 14.938 1.379 2.506 1.073
Alta2 . 0.001 002 <0.001 224 086 386
F 016 2.817 2.030 2.427 1.067 649
Betal . 983 0.001 158 025 346 820
F 8.819 1382 1977 1.430 1.271 847
Beta2 0 <0.001 169 163 203 283 615
F 6.287 715 427 1112 8.735 272
Gamma ) 002 755 515 363 <0.001 996
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A continuacion se describen los efectos para correlaciéon intra- e interhemisférica

de los factores condicion y estimulo sobre cada banda en particular.
5.3.1 Delta

En la correlacion intra-hemisférica, la comparacion entre condiciones mostré
diferencias significativas entre todas ellas (Fj1.822008=38.23, p<0.001), siendo la
condicion de distractor irrelevante la que se asocid con los indices de correlacion
mas altos y la pasiva con los menores (distractor irrelevante vs. pasiva: DM=0.036,
p<0.001; distractor irrelevante vs. distractor relevante: DM=0.018, p<0.001).

El tipo de estimulo también mostrd diferencias significativas: los infrecuentes
disminuyeron la sincronizacién comparados con los frecuentes (DM=-0.014,
p<0.001), excepto en la condicidon con distractor irrelevante, en la que los

estimulos infrecuentes se asociaron con mayores indices de correlacion.

La comparacion entre condiciones para la correlacion inter-hemisférica evidencio
que en la condicion pasiva se registraron los indices de correlacidn mas bajos en
comparaciéon con las condiciones activas (distractor relevante vs. pasiva:
DM=0.203, p<0.001; distractor irrelevante vs. pasiva DM=0.186, p<0.001),
mientras que las condiciones activas no mostraron diferencias entre si. El tipo de

estimulo tampoco produjo diferencias significativas a nivel inter-hemisférico.
5.3.2 Theta

La correlacion intra-hemisférica presentd diferencias significativas entre todas las
condiciones (Fp1.82188.2=125.21, p<0.001), siendo la de distractor relevante la que
se asocid con los valores mas altos de correlacién y la pasiva con los menores
(distractor relevante vs. distractor irrelevante: DM=0.017, p<0.001; distractor
relevante vs. pasiva: DM=0.051, p<0.001; distractor irrelevante vs. pasiva:
DM=0.034, p<0.001).

En la correlacion inter-nemisférica las diferencias entre condiciones fueron

significativas entre las condiciones activas y la pasiva (distractor relevante vs.

45



pasiva: DM=0.127, p<0.001) e irrelevante vs. pasiva (DM=0.1, p<0.001). La

condicion pasiva se asocio con los valores mas bajos.

El tipo de estimulo evidencié diferencias significativas: los tonos infrecuentes se
relacionaron con mayor sincronizacion comparados con los frecuentes en la
correlacion intra- (DM=0.029, p<0.001) e inter-hemisférica (DM=0.041, p<0.001).
Theta fue la unica banda en la que el estimulo infrecuente se asocié con mayores
indices de correlacion que el estimulo frecuente en todas las condiciones tanto

intra- como inter-hemisféricamente.
5.3.3 Alfa

En la correlacion intra-hemisférica se observaron diferencias significativas en alfa1
y 2, entre las condiciones activas, que no tuvieron diferencias entre si, y la

condicion pasiva.

En alfa1l la condicion pasiva se asocié con mayores indices de correlacion en
comparacién con las condiciones activas (pasiva vs. distractor relevante:
DM=0.022, p<0.001; pasiva vs. distractor irrelevante: DM=0.021, p<0.001).

Por el contrario, en alfa2 la condicion pasiva fue la que se asocié con menores
indices de correlacién en comparacion con las condiciones activas (pasiva vs.
distractor relevante: DM=-0.019, p<0.001; pasiva vs. distractor irrelevante: DM=-
0.020, p<0.001).

Para la correlacion inter-hemisférica solo se obtuvo un efecto significativo
provocado por la condicion en alfa2 (Fp1.s, 1s859= 7.821, p=0.001), sin embargo
esta tendencia no se vio reflejada de manera significativa en las comparaciones

post-hoc entre condiciones.

El tipo de estimulo fue significativo en la correlacion intra-hemisférica de alfa1
(DM=-0.033, p<0.001), en donde los tonos infrecuentes disminuyeron Ila
sincronizacion respecto a los tonos frecuentes. En la correlacién inter-hemisférica

de alfa2 también se presentd un efecto significativo del estimulo (DM=0.034,
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p<0.001), en donde los tonos infrecuentes incrementaron la sincronizaciéon

respecto a los tonos frecuentes.

5.3.4 Beta

En la correlacidon intra-hemisférica beta1 evidencidé un efecto significativo
relacionado con la condicion (Fp1.9, 2306=7.13, p=0.001), sin embargo no se mostro
significativo en las comparaciones post-hoc entre condiciones. Tampoco se

encontraron diferencias entre estimulos.

En beta2 la condicién tuvo un efecto significativo (Fj1.9, 2051.71=77.54, p<0.001): la
condicion pasiva fue la que tuvo los indices de correlacion mas altos y la de
distractor relevante los mas bajos (pasiva vs. distractor relevante: DM=0.054,

p<0.001; pasiva vs. distractor irrelevante: DM=0.025, p<0.001).

El tipo de estimulo mostré diferencias significativas, en donde los tonos
infrecuentes tuvieron menores indices de correlacion en relacion a los frecuentes
(DM=-0.014, p<0.001).

Para la correlacion inter-hemisférica, también la condicién pasiva obtuvo los
indices de correlacién mas altos en comparacién con la de distractor relevante
(DM=0.051, p=0.001).

El tipo de estimulo no generd diferencias significativas en correlacion inter-

hemisférica.

5.3.5 Gamma

En la correlacidon intra-hemisférica hubo diferencias significativas entre
condiciones, donde la de distractor relevante se asocidé con menores indices de
correlacion con respecto a las otras dos, que no presentaron diferencias entre si
(distractor relevante vs pasiva: DM=-0.031, p<0.001; distractor relevante vs.
distractor irrelevante: DM=-0.021, p<0.001).
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El tipo de estimulo también reflejo diferencias significativas: los infrecuentes
obtuvieron menores indices de correlacion en comparacion con los frecuentes
(DM=-0.011, p<0.001).

Para la correlacion inter-hemisférica no hubo diferencias significativas por

condicion ni por tipo de estimulo.

A partir de las comparaciones anteriores se puede resumir que ante la deteccion
activa de estimulos infrecuentes hubo un incremento de correlacion significativo en
delta y theta, mientras que la escucha pasiva se asocidé con incremento en las
bandas alfa1, beta2 y gamma. Los estimulos infrecuentes se asociaron con mayor
acoplamiento funcional a nivel intra-hemisférico en theta para las 3 condiciones y
en delta cuando la distraccion que provocaron fue irrelevante para la tarea, este

incremento se reflejo de igual manera en theta y en alfa2.

Dado que el objetivo de este trabajo era conocer los patrones de acoplamiento
funcional asociados con la atencion involuntaria en funcién de la carga atencional
y la relevancia de los estimulos infrecuentes para la conducta, se realizaron
mapas estadisticos de diferencias de correlacion entre estimulos infrecuentes
respecto a los frecuentes (p<0.01) para cada par de electrodos, basados en los
resultados posthoc del tipo de estimulo como factor intra-sujeto para cada

condicion por separado.

Dichos mapas (Figura 8) mostraron la integracién de diversas areas corticales
oscilando a diferentes frecuencias en funcion de la carga atencional puesta sobre

los estimulos infrecuentes y de la relevancia de éstos.

Se observé un efecto significativo sobre ondas lentas correspondientes a la banda
delta, en las que disminuyd la sincronizacién ante la aparicion de estimulos
infrecuentes relevantes para la tarea en regiones izquierdas (distractor relevante).
Por su parte, cuando el estimulo infrecuente era irrelevante para la tarea
(distractor irrelevante), se evidencid un incremento de correlacion entre areas

frontales, centrales y parietales en el rango de theta, alfa1l, y en menor grado en
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beta1. Alfa2 mostré un incremento de correlacion entre regiones temporales y

parietales homdlogas en esta misma condicion.

Por el contrario, en la condicién pasiva, la aparicion de los estimulos infrecuentes
provocé menores indices de correlacion en comparacion con los frecuentes, entre

areas temporo-occipitales derechas en todas las bandas de frecuencia.
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indices de correlacién entre pares de electrodos significativamente mayores para estimulos
infrecuentes en comparacion con los frecuentes (p<0.01)

indices de correlacién entre pares de electrodos significativamente menores para estimulos
infrecuentes en comparacion con los frecuentes (p<0.01)

Figura 8.a. Mapas estadisticos de diferencias significativas de correlacion entre estimulos infrecuentes y frecuentes para
cada par de electrodos y condicion por separado (Posthoc de Bonferroni), respecto a una p<0.01. Las lineas rojas
indican mayor correlacion resultante de la aparicion de los estimulos infrecuentes en comparacion con los frecuentes,
mientras que las lineas azules indican menor correlacion resultante de la aparicién de los estimulos infrecuentes en
comparacion con los frecuentes. Se pueden observar patrones especificos dependiendo de la carga atencional invertida

en la evaluacion de los estimulos y su relevancia para la conducta.
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indices de correlacién entre pares de electrodos significativamente mayores para estimulos
infrecuentes en comparacién con los frecuentes (p<0.01)

indices de correlacién entre pares de electrodos significativamente menores para estimulos
infrecuentes en comparacion con los frecuentes (p<0.01)

Figura 8.b. Mapas estadisticos de diferencias significativas de correlacion entre estimulos infrecuentes y frecuentes para
cada par de electrodos y condicién por separado (Posthoc de Bonferroni), respecto a una p<0.01. Las lineas rojas
indican mayor correlacion resultante de la aparicion de los estimulos infrecuentes en comparacién con los frecuentes,
mientras que las lineas azules indican menor correlacion resultante de la aparicion de los estimulos infrecuentes en
comparacion con los frecuentes. Se pueden observar patrones especificos dependiendo de la carga atencional invertida
en la evaluacion de los estimulos y su relevancia para la conducta.
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6. DISCUSION

El objetivo del presente trabajo fue describir y comparar los PRE y el acoplamiento
funcional cerebral entre regiones corticales en tres diferentes condiciones de
atencion involuntaria. Los hallazgos principales fueron que se presentaron
diferencias significativos en la aplitud de los PRE, asi como patrones particulares
de acoplamiento funcional cerebral asociados con la carga atencional dirigida a los

estimulos infrecuentes y la relevancia de estos para la conducta.

Los PRE MMN y P3a, correspondientes a las dos primeras fases de la atencién
involuntaria, se presentaron bajo las condiciones que se han reportado
previamente (Friedman et al., 2001; Naatanen, 1990; Naatanen et al., 2007),
mientras que para el componente RON no se pudo discriminar bajo qué
condiciones aparece y a qué mecanismos neuronales subyace, ya que en el
presente estudio se presentd aun cuando se ignoré la caracteristica distractora de

los estimulos infrecuentes.

Al igual que en los PRE, en el acoplamiento funcional cerebral se encontraron
diferencias dependientes de la carga atencional y la relevancia de los estimulos
infrecuentes en la correlacién intra- e inter-hemisférica, especialmente para las

bandas delta, theta y alfa.

En general, los indices de correlacion inter-hemisférica fueron mayores que los de
correlaciéon intra-hemisférica, sin embargo esta ultima fue mas sensible a las
variaciones de carga atencional y relevancia de los estimulos, indicando que la
atencion involuntaria podria procesarse mas especificamente a nivel intra-

hemisférico.

Los mapas estadisticos de diferencias de correlacion entre estimulos frecuentes e
infrecuentes por pares de electrodos, evidenciaron mayor participacién del
hemisferio izquierdo en las bandas delta, theta, alfal y beta1 en las condiciones
activas. Varios autores sefialan que en la deteccion de estimulos novedosos es

mas prominente la actividad en el hemisferio derecho (Isler et al., 2008; Stefanics
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et al., 2010), pero en un reciente estudio con MEG también se encontré activacion
del hemisferio izquierdo principalmente cuando la deteccion de los estimulos es
activa en comparacion con paradigmas pasivos (Halgren, Sherfey, Irimia, Dale, &
Marinkovic, 2011).

En general, se observo que cuando el estimulo infrecuente era relevante para la
conducta, los indices de correlacion entre pares de electrodos del hemisferio
izquierdo era menor que los indices asociados a estimulos frecuentes en la banda
delta, asi como de forma mas local en el area frontal derecha en las frecuencias
de alfa hasta gamma y sincronizacion local entre pares de electrodos en la banda
theta en regiones temporales izquierdas y parietales. Cuando el estimulo
infrecuente era irrelevante para la conducta, se presentdé mayor correlacién entre
pares de electrodos de regiones temporales izquierdas en las frecuencias de theta
hasta beta1, de igual manera en areas frontocentrales y parietales en theta,
adicionalmente en alfal se presentd un patron particular de acoplamiento
interhemisférico de areas temporales y parietales homaélogas. Finalmente, cuando
se ignoraron todos los tonos distractores se revel6é un patron de areas con menor
grado de correlacion en todas las bandas de frecuencia en la region temporo-
parieto-occipital derecha, que posiblemente se deba a que es una region asociada
a la tarea primaria de lectura que se ve interrumpida preatentivamente por los

estimulos infrecuentes.

A continuacion se discuten los resultados obtenidos con mayor detalle.

6.1 PRE

No hubo diferencias relacionadas con la carga atencional ni la relevancia del
distractor en cuanto a la aparicion de la MMN. Esto podria deberse a que este
componente refleja un cambio pre-atencional de memoria sensorial y puede
obtenerse a través de paradigmas oddball pasivos y activos; esto es, a diferencia

de la P3a o la RON, este componente no es una respuesta opcional, se da de
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forma automatica, promovida por mecanismos bottom-up y sin necesidad de
atender al estimulo (Cacioppo et al., 2007). En consonancia con lo que han
reportado varios autores antes, en este estudio la MMN se presenté con mayor
amplitud en canales frontocentrales, (Mangun, 2012; Naatanen et al., 2007;
Schroger et al., 2000), los cuales se han relacionado a areas como la corteza
frontal inferior y medial que se han asociado con cambio de direccion de la

atencion, deteccion y contraste de cambio auditivo (Hsiao et al., 2010).

La P3a se registrd con mayor amplitud en condiciones donde se detecta el cambio
auditivo de forma activa, lo que se relaciona con que el sonido se vuelve
“significativo” en terminos de novedad (Horvath et al., 2008), asi como tambien
con el cambio de atencion y evaluacion consciente de los estimulos infrecuentes
promovido por la desviacién en frecuencia (Naatanen et al., 2007; Schroger &
Wolff, 1998). Por otro lado, cuando se ignoraron todos los estimulos y ningun tono
cobré significado ni indicaba que debia ejecutarse una respuesta, este
componente se presentd con menor amplitud. Se registr6 una P3a de mayor
amplitud en electrodos frontocentrales, los cuales abarcan areas que han sido
sefaladas como fuentes generadoras de este componente, tales como la corteza
frontal, el giro frontal medial y la corteza del cingulo (Mccarthy, Luby, Gore &
Goldman-Rakic, 1997; Menon, Ford, Lim, Glover & Pfefferbaum, 1997).

Aproximadamente a los 550 ms se presentd la RON. Al contrario de lo que se
planted inicialmente en las hipdtesis de este trabajo, este componente no solo
aparecié cuando la caracteristica distractora del estimulo infrecuente tenia que ser
ignorada, sino también cuando ésta era relevante e indicaba la ejecucién de una
respuesta especifica. Lo anterior indica que este componente se registrd6 con
amplitud similar aun cuando el cambio de direccién de la atenciéon no se dio de

manera involuntaria y por lo tanto, en ausencia de reorientacion de la atencion.

Se sugiere que la interpretacion funcional de la RON se explore con mayor
profundidad, al respecto Horvath et al. (2008) proponen que el componente podria
deberse a la ejecucion de una respuesta motora o un cambio de direccidon de

atencion, independientemente de que se dé de forma voluntaria o involuntaria
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hacia el estimulo evaluado, por su parte Schroger et al., (2000) suponen que
aparece por la priorizacion de la informacion relevante para la tarea y no

necesariamente por la inhibicién de las caracteristicas irrelevantes.

Una forma de aclarar ante qué condiciones se presenta este componente y qué
informacion sobre la atencion involuntaria puede proporcionar, podria ser que en
futuras investigaciones se planteen paradigmas que generen el efecto distractor y
que no demanden una respuesta motora ante los estimulos infrecuentes, esto es,

que ante la aparicidon de estimulos infrecuentes los sujetos inhiban la respuesta.

6.2 Correlacion de EEG

En general, los resultados revelaron mayores indices de correlacion inter que
intra-hemisférica, ésto se puede explicar cdmo mayor acoplamiento de areas
homologas entre hemisferios izquierdo y derecho (Guevara & Corsi-Cabrera,
1996). Sin embargo, solo se encontraron diferencias en las bandas delta, theta y
beta2 relacionadas con si la deteccion del cambio auditivo se dio de forma activa o
pasiva. Se han reportado diferencias a nivel inter-hemisférico entre los 4 y 12 Hz,
en los que aumenta la potencia y la coherencia en tareas visuales, se ha
atribuido a que este tipo de sincronizacién es un primer estadio de reconocimiento
y de atencion activa que se observa en menor grado en condiciones pasivas
(Mima, Oluwatimilehin, Hiraoka & Hallett, 2001).

La correlacion intra-hemisférica evidencié mayores diferencias resultantes de la
relevancia de los estimulos para la conducta y de la atencion invertida en ellos, las
cuales se manifestaron como diferentes patrones de acoplamiento funcional. Estas
diferencias podrian asociarse con un sistema de redes especializadas en la
deteccion de la novedad, la orientacion y el control ejecutivo de la atencion (Fan et
al., 2007).

Adicional a lo descrito de forma general, los resultados se discuten de forma mas

especifica por bandas de frecuencia a continuacion.
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6.2.1 Delta

Delta es una banda que se ha asociado con la ejecucion eficiente de paradigmas
oddball auditivos, con la deteccidon de estimulos novedosos, como oscilacion
subyacente a la onda P3a y como una medida de compromiso atencional (Bagsar-
Eroglu et al., 1992; Basar, Schirmann, Basar-eroglu & Demiralp, 1994; Sauseng &
Klimesch, 2008). Los resultados de este trabajo confirman el papel de esta banda
como correlato de atencion, dados los altos indices de correlacion inter-
hemisférica bajo condiciones de deteccion activa de estimulos, que requieren de
mayor participacion de mecanismos top-down para la categorizacidon y respuesta
de cada estimulo (Cahn et al., 2013; Sauseng & Klimesch, 2008). En estas
mismas condiciones se presentd el componente P3a, con lo que también se
confirma que altos indices de acoplamiento de delta podrian subyacer a esta

onda.

Se ha reportado un aumento de potencia y acoplamiento de fase de delta cuando
se detecta un cambio dentro de una serie de estimulos frecuentes (Bagar-Eroglu
et al., 1992). En este estudio dicho incremento se reflejé especialmente en la
correlacién intra-hemisférica cuando se ignoraron las caracteristicas distractoras
de los estimulos infrecuentes, lo anterior corrobora que delta es una banda
asociada con la captura de la atencion de forma involuntaria y el efecto de
sorpresa (Basar-Eroglu et al., 1992). El incremento de correlacién en condiciones
donde el distractor era irrelevante, también podria tener su origen en la toma de
decisiones que se desencadena ante la deteccién de estimulos infrecuentes para
clasificarlos en cuanto a su duracion y finalmente efectuar la respuesta motora

correspondiente (Basar et al., 1999).

Por el contrario, cuando los estimulos infrecuentes eran relevantes para la
conducta, se presentd menor correlacion entre pares de electrodos del hemisferio
izquierdo en la banda delta, esto probablemente se deba al conocimiento por parte
de los sujetos acerca de los estimulos distractores, que pudo haber disminuido la

reactividad ante ellos y la distraccion (Cahn et al., 2013). En apoyo a esta
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posibilidad, el aumento en la potencia de delta se ha asociado con expectativa y a
alta predictibilidad de los estimulos. Asi, la incapacidad de predecir exactamente
en qué momento aparecerian los estimulos infrecuentes podria ser la razén por la
que éstos generaron menor acoplamiento que los frecuentes, caracterizados por la
dificultad de predecir y de confirmar su aparicién (Parmentier et al., 2011;
Stefanics et al., 2010).

Asimismo, cuando los estimulos infrecuentes eran relevantes para la tarea, los
sujetos efectuaron una respuesta diferente que consistia en presionar un tercer
boton. Esto involucra una transicion entre dos actos cognitivos (deteccion de
estimulo infrecuente y cambio a ejecucion de respuesta motora especifica), que a
su vez implica un estado transitorio de detener el acoplamiento funcional previo y
permitir la emergencia de uno nuevo; este fendmeno ha sido denominado por
Rodriguez et al. (1999) como “desincronizacion activa”, que podria ser otra

explicacion al menor grado de correlacion entre regiones corticales en delta.

6.2.2 Theta

Theta se ha relacionado con el procesamiento basico y pasivo de estimulos, con el
componente MMN, con deteccidén activa de targets y con atencion focalizada y
selectiva (Basar et al., 1994; Fuentemilla et al., 2007; Klimesch et al., 1996; Ko et
al., 2012; Yordanova et al., 2003).

Los presentes resultados sobre theta muestran un comportamiento especial en
esta banda en comparaciéon con las demas. Theta fue la Unica que de manera
general registro indices de correlacion mas altos para los estimulos infrecuentes
que para los frecuentes bajo todas las variaciones de carga atencional y de
relevancia de los estimulos. Lo anterior puede compararse con la aparicion de la
MMN, que también se presentd ante todas las condiciones antes mencionadas,
indicando al igual que otros estudios, que las frecuencias de theta podrian ser las

principales oscilaciones subyacentes a la MMN (Fuentemilla et al., 2007; Ko et al.,
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2012) y que reflejan un micro-estado transitorio de procesamiento basico de

estimulos (Yordanova et al., 2003).

La correlacion intra-hemisférica fue mayor cuando los estimulos infrecuentes eran
relevantes para la tarea, lo cual podria deberse a que el acoplamiento de theta
incrementa proporcionalmente con relacion a la carga atencional invertida y en
estados donde la atencién focalizada media el procesamiento consciente de los
estimulos (Cahn et al., 2013).

A partir de los mapas estadisticos de diferencias de correlacion entre estimulos
aqui mostrados, se sugiere que theta se encuentra mas especificamente
involucrada en procesos que requieren atencion selectiva (Basar-Eroglu et al.,
1992), en este caso particular, cuando las caracteristicas distractoras de los
estimulos eran irrelevantes para la tarea y se requeria solo de la identificacion y
reconocimiento de la duracion de los mismos dentro de un ambiente que contenia
otras fuentes de informacion indicadoras del cambio en la frecuencia y la novedad.
Bajo estas caracteristicas, se reveld un patron complejo de sincronizacién que
abarca desde areas occipitales, frontales que se han asociado con circuitos
cortico-hipocampales que incrementan la actividad frontal ante eventos complejos
y ante atencion sostenida (Hsiao et al., 2010), temporales relacionadas con
memoria de trabajo (Sauseng & Klimesch, 2008) y parietales asociadas con
estados de expectativa y con una red que se activa durante el reflejo de

orientacién (Fan et al., 2007).

Cuando los distractores eran relevantes para la tarea, se evidencid un patron de
acoplamiento de theta en areas temporales izquierdas y parietales. Se han
reportado hallazgos similares en condiciones de atencion focalizada, es decir,
cuando se da la deteccion preferencial de un estimulo seleccionado (Bagar-Eroglu
et al., 1992). Adicionalmente estas mismas areas podrian estar involucradas como
fuentes generadoras del componente P3a, que también se presentd en esta
condicion en la que los sujetos atendieron a los tonos distractores, por ser

relevantes para la tarea (Basar-Eroglu, Demiralp, Schirmann & Basar, 2001).
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Las diferencias entre acoplamiento de theta frontal y temporal cuando los
estimulos eran irrelevantes y relevantes respectivamente, podrian deberse a las
condiciones en las que se presentan. Al igual que las fuentes generadoras de la
MMN, el acoplamiento de theta temporal se ha relacionado con la comparaciéon de
las caracteristicas de los estimulos infrecuentes con la secuencia inmediata
anterior de tonos frecuentes, mientras que el acoplamiento de areas frontales se
ha relacionado con el cambio involuntario de atencién provocado por los tonos
infrecuentes (Fuentemilla et al., 2007; Naatanen & Winkler, 1999). Se ha sugerido
que theta frontal y temporal también podrian diferir en cuanto a su papel funcional,
la forma en que se generan (por incremento de potencia o reajuste de fase de

theta) y en los mecanismos que les subyacen (Fuentemilla et al., 2007).

6.2.3 Alfa

Alfa se ha relacionado de forma general con inhibicion de areas corticales
irrelevantes para la tarea, excitabilidad neuronal, atencion y procesamiento de
informacion sensorial y semantica (Barry et al., 2000; Cahn et al., 2013; Herrmann
& Knight, 2001; Jensen & Mazaheri, 2010; Klimesch et al., 2007; Yordanova,
Kolev, & Polich, 2001).

El papel de alfa en tareas oddball no esta claro hasta el momento, posiblemente
por la heterogeneidad en los términos y analisis utilizados, que hacen referencia a
sincronizacion y desincronizacion a partir de diferentes puntos de linea base.
Existen los que toman en cuenta la actividad previa al estimulo para compararla
con la sincronizacion posterior al estimulo (Neuper & Pfurtscheller, 2001;
Pfurtscheller & Neuper, 1994), en contraste con los analisis que llaman
sincronizacion al acoplamiento de fase a partir de la presentacién de éste. El
analisis utilizado aqui tomd como linea base la actividad provocada por estimulos
frecuentes y a partir de ella se comparé con la resultante de los infrecuentes. Aun
con estas dificultades, se pueden atribuir papeles funcionales para esta banda en

la deteccion de la novedad.
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Los resultados obtenidos remarcan la importancia de la subdivisiéon de alfa en
rangos de frecuencia menores a razéon de que se presentaron diferentes
comportamientos entre alfal (de 8 a 9 Hz) y alfa2 (de 10 a 12 Hz), que parecen
reflejar procesamiento de informacion de maneras especificas (Klimesch et al.,
2007; Yordanova et al., 2001).

Cuando se dio la escucha pasiva y todos los tonos fueron ignorados, los indices
de correlacion intra-hemisférica en alfa1 fueron mayores que en la discriminacion
activa de estimulos,esto podria estar asociado con una baja en la activacion o con
inhibicion cortical (también llamada inhibicién pulsada) de areas irrelevantes para
la tarea, que a su vez permiten el desempefio 6ptimo de areas que si son
relevantes (Jensen & Mazaheri, 2010; Klimesch et al., 2007). Este acoplamiento
también se manifesté como mayor correlacion entre de areas frontales, centrales y
temporales en alfa1l cuando las caracteristicas distractoras de los estimulos fueron
ignoradas; posiblemente estas areas podrian reflejar la inhibicion activa bajo
control top-down (Klimesch et al., 2007) de estructuras que se encuentran
comprometidas con la toma involuntaria de la atencion en la deteccion de la
novedad y con el procesamiento bottom-up de los estimulos infrecuentes (Halgren
et al., 2011).

El papel de alfa2 en paradigmas oddball es menos claro. Se ha asociado a la
desincronizacion de estas frecuencias con operaciones especificas de la tarea que
incluyen la codificacion de estimulos, memoria semantica, reconocimiento y
recuperacion (Klimesch et al., 2007; Yordanova et al., 2001). Los presentes
resultados muestran en la correlacion intra-hemisférica que la discriminacién
activa de tonos resulté en menores indices de correlacidn en esta banda en
comparacioén con la escucha pasiva, lo cual podria tener relacion con las funciones
descritas anteriormente. Por su parte, la correlacion inter-hemisférica no evidencio
un efecto asociado a la carga atencional, pero los estimulos infrecuentes
incrementaron los indices de correlacion. Esto podria establecer una relacion de
alfa2 con atencion involuntaria o inhibicion de la distraccion independientemente

de la atencion invertida hacia los estimulos. Adicionalmente, los mapas
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estadisticos de diferencias de correlacion revelaron un patron de acoplamiento
inter-hemisférico de areas temporales y parietales homdlogas cuando los
estimulos infrecuentes eran irrelevantes para la tarea. Hasta la fecha no se han
explicado los mecanismos subyacentes a este tipo de acoplamiento, si bien se ha
descrito que podria deberse en parte a conexiones callosas (Hoovey, Heinemann
& Creutzfeldt, 1972), que posiblemente inhiban areas comprometidas con el
procesamiento del estimulo distractor (en este caso la corteza auditiva);
generando un efecto similar al que reportaron Worden, Foxe, Wang & Simpson
(2000) en un paradigma de atencion selectiva visual en el que se reveldé una
sincronizacion de alfa en el campo ipsilateral a donde se presentaban estimulos

distractores irrelevantes.

6.2.4 Beta

En paradigmas oddball, beta se ha relacionado a procesamiento cognitivo y a
alertamiento por saliencia de los estimulos infrecuentes (Hsiao, et al., 2010; Kisley
& Cornwell, 2006).

Los resultados generales no mostraron efectos en betal. Beta 2 mostré6 mayor
correlacion, tanto intra- como inter-hemisférica, cuando se ignoraron todos los
tonos, lo cual podria reflejar deteccidn preatentiva del cambio, misma que se
manifiesta en el componente MMN y que a su vez ha sido asociado con

frecuencias de beta (Kisley & Cornwell, 2006).

De igual manera, los mapas estadisticos de diferencias de correlacion,
evidenciaron un acoplamiento local de regiones temporoparietales izquierdas ante
estimulos infrecuentes con caracteristicas distractoras irrelevantes para la tarea, lo
cual podria estar relacionado con el procesamiento de la saliencia del estimulo
infrecuente (Kisley & Cornwell, 2006) y con la red ejecutiva de atencion. Esta

ultima se ha asociado con un aumento de beta después de que se responde a un
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estimulo irrelevante, lo cual se ha interpretado como monitoreo y solucion de

conflicto ante la presencia de informacion en competencia (Fan et al., 2007).

6.2.5 Gamma

En paradigmas oddball, se ha descrito a la banda gamma como correlato de
atencion selectiva, deteccion de estimulos target, y control atencional de forma
top-down (Debener et al., 2003; Fell, Fernandez, Klaver, Elger & Fries, 2003;
Gurtubay et al., 2001).

Segun los antecedentes, se esperaba que principalmente en las condiciones
activas se presentara un aumento en la correlacion en frecuencias de gamma
como correlato de atencidn selectiva resultante de procesamiento top-down. Sin
embargo, cuando todos los estimulos eran relevantes para la tarea se obtuvieron
menores indices de correlacion que cuando se ignoraron todos los estimulos o
alguna caracteristica de ellos. Una posible explicaciéon a esto es que los estimulos
infrecuentes utilizados aqui contenian a su vez la propiedad distractora que es
procesada de forma bottom-up. Esta hipotesis se apoya en lo propuesto por
Debener et al., (2003) quienes sugirieron que gamma no refleja procesos buttom-
up dados por el estimulo y que los estimulos novedosos que capturan la atencién

involuntaria no aumentan la cantidad de gamma evocada.

Otros estudios han demostrado que en diferentes ventanas de tiempo gamma
puede cambiar su comportamiento de un milisegundo a otro dependiendo del tipo
de estimulo del que se trate o la manipulacion que el sujeto haga sobre el mismo
(Debener et al., 2003 ; Gurtubay et al.,, 2001) y que aun cuando la activacién
cortical de gamma ocurra a nivel preatentivo (en el rango de tiempo de la MMN) o
atentivo (en el rango de la P3a), ésta es seguida de un mecanismo compensatorio
que consiste en una disminucion de la excitabilidad cortical reflejada en una
supresion de gamma proveniente de circuitos talamo-corticales no especificos
(Marshall et al., 1996). Adicionalmente, se ha planteado que después de una
sincronizacion de gamma en el rango de la P3a estas frecuencias se ven

opacadas por una superposicién de sincronizacion de frecuencias de beta ante la
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saliencia de un estimulo infrecuente; estas variaciones de sincronizacion entre
bandas de frecuencia también se han descrito como mecanismos de subredes
atencionales de orientacion y control ejecutivo de la atencion (Fan et al., 2007;
Kisley & Cornwell, 2006).

El tamafo de la ventana de tiempo utilizada en este analisis, en la que caben los
estadios preatentivo y atentivo de deteccion de estimulos infrecuentes, puede ser
la principal razén de que en los mapas de diferencias de correlacion se haya
evidenciado menor acoplamiento local ante todas las variaciones de relevancia del
estimulo y carga atencional, pero es importante notar que las condiciones
anteriores provocaron diferencias en la localizacién de estos patrones: cuando los
estimulos distractores eran relevantes se presenté en areas frontales, que podria
indicar que esta activacion e inhibicion consecuente ocurridé en un area
comprometida con el control top-down; cuando los estimulos distractores eran
irrelevantes el patron se manifestd en areas frontocentrales, que podrian asociarse
con el cingulo, importante en la deteccién de estimulos novedosos y deteccion de
conflicto; y cuando se ignoraron todos los estimulos y la tarea primaria era una

lectura la desincronizacion ocurrié en areas occipitales.

Ademas de las ventanas de tiempo que se utilizaron en el presente analisis,
existen otras limitaciones en las técnicas empleadas. Tanto los PRE como el
analisis de correlacion tienen poca precision espacial. Los PRE podrian omitir
informacion electrofisioldgica no ligada en fase con los estimulos a causa de ser
un promedio de varias épocas. Por su parte, el analisis de correlacion no revela
informacion detallada en el dominio del tiempo dentro del rango de milisegundos.
A pesar de las limitaciones, los analisis utilizados aqui poseen ventajas que
rebasan sus desventajas, entre ellas la precisidon temporal que ofrecen los PRE y
la puntualidad en el acoplamiento funcional que proporciona el analisis de
correlacion, que considera las variaciones punto por punto de toda la sefal
electroencefalografica dentro de las épocas utilizadas sin perder la informacion de
la polaridad. Finalmente, la combinacion de ambas técnicas evidencié importantes

hallazgos para el estudio de la atencion involuntaria permitiendo ver las areas que
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participan ante la deteccion de la novedad bajo diferentes condiciones de carga

atencional.

Se sugiere que para investigaciones futuras se analicen los patrones de
acoplamiento funcional cerebral entre bandas de frecuencia, asi como en bandas
estrechas (Hz por Hz) con analisis que consideren el tiempo, el espacio y la
frecuencia para proporcionar informacién mas detallada. Es importante que en
estudios préximos se analicen los efectos de las condiciones de carga atencional
sobre la deteccion de estimulos novedosos y la conducta correspondiente en
diferentes modalidades sensoriales, ya que lo anterior puede darnos informacion
mas precisa acerca de si estos mecanismos tienden a generalizarse

independientemente del tipo de informacion que es procesada.

En un futuro, estos resultados podrian ser contrastados en poblaciones clinicas en
las que se han reportado déficits en la atencion involuntaria, con el fin de describir
si existen diferencias respecto a sujetos sanos y caracterizar asi este proceso
dentro de diferentes marcadores electrofisiologicos, tales como PRE y patrones de

acoplamiento funcional entre bandas de frecuencia.

7. CONCLUSIONES

La investigacion de la atencion involuntaria es importante porque hace referencia a
un filtrado automatico de recursos dirigidos a la conducta relevante en ese
momento. Existe un balance entre los mecanismos que se ponen en marcha para
llevar a cabo esta funcién y su complejidad se demuestra por el registro de
diversos componentes, que manifiestan la interaccidon de diferentes grupos
neuronales oscilando a diferentes frecuencias, en un lapso de un segundo o

menos.

El presente trabajo aporta nuevos hallazgos sobre el efecto de la carga atencional

y la relevancia de los estimulos para la conducta sobre eventos neurofisiolégicos
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medidos por PRE y por andlisis de correlacion electroencefalografica. Las

principales conclusiones son:

La MMN se relaciona con el procesamiento automatico y pre-atencional de
memoria sensorial, y como tal, no varia su amplitud en relacion con la carga
atencional invertida ni con la relevancia de los estimulos novedosos para la

conducta.

La onda P3a varié proporcionalmente en amplitud segun la inversion de
atencion mediada por mecanismos top-down, la evaluacién consciente de
los estimulos y la respuesta efectuada a partir de la relevancia que tenian
para la tarea. La P3a se manifesté con mayor amplitud bajo condiciones
que demandaban discriminacién activa de estimulos en comparacion con la

evaluacion pasiva.

Los resultados correspondientes al componente RON no pudieron
discriminar las condiciones bajo las que se presenta esta onda. Su
aparicion podria estar relacionada con una respuesta motora mas que con
una reorientacion de la atencién a la tarea primaria. Se sugiere una
exploracion mas profunda del papel funcional que se le ha atribuido y una

revision del procedimiento experimental con la que se obtiene.

Usando el analisis de correlacion de la sefial electreoencefalografica como
herramienta para medir el acoplamiento funcional cerebral, se obtuvieron
diferentes patrones funcionales de acoplamiento de areas cerebrales que
participan en la deteccién de estimulos distractores respecto a un contexto
sensorial dado por estimulos frecuentes. Se puede apreciar que varias
areas de la corteza cerebral y todas las oscilaciones en los rangos de
frecuencia que se registraron, participan en diferente grado como resultado
de la estimulacion auditiva novedosa. En especial, las frecuencias
pertenecientes a la banda theta parecen reflejar grupos neuronales en
areas frontales, centrales, occipitales y temporales izquierdas que oscilan a

estas frecuencias como pieza importante para el procesamiento de

65



estimulos que desencadenan la toma involuntaria de la atencién y que
provocan sorpresa o distraccion. La participacion de delta en todo el
hemisferio izquierdo y en areas frontocentrales y occipitales derechas, asi
como de alfa en areas frontocentrales, temporales y parietales homologas,
revelaron circuitos difusos que se asociaron con la atencion y expectativa
puesta a los estimulos infrecuentes y a la inhibicion de la informacién

irrelevante para cada condicion.

Los hallazgos presentados proporcionan datos sobre eventos neurofisiologicos
sostenidos durante un segundo después de la aparicion de un evento auditivo
distractor. Se recomienda profundizar en la investigacion de la atencion
involuntaria con analisis de mejor resolucion para tiempo, frecuencia y espacio con
paradigmas oddball en otras modalidades sensoriales que tomen en cuenta
diferentes grados de carga atencional y estimulos que varien en la relevancia para
la conducta, a partir de lo cual se podra proporcionar mayor detalle de la dinamica
funcional detras de este proceso y permitira una caracterizacion mas precisa del
mismo. En un futuro, esto podria ser una herramienta util para la investigacién en

poblaciones clinicas.
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