UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE PSICOLOGIA

EFECTOS DEL TOLUENO EN CONDUCTA
OPERANTE |
| T © E  '8.°1 =8
e b ¢ an - uE PARA.OBTENER EL TITULO DE

LICENCIADO EN PSICOLOGIA
PP R £ § E N T A
SAMUEL BAUTISTA PERNA
MEXICO, D. F. 1979




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Tk

Zesos3 o8

- VVAM. Y4

)97 9

S ‘23\4@

, jﬁ'x‘%‘?

H J 2
LI o B 5



A los que vienen, a los que estdn -

y @ los que han pasado por esta vida.

A mi familia.

A los que la lean.

1306



Agradezco a:

VICTOR A. COLOTLA
Por su insustituible ayuda y apoyo

OCTAVIO T. CHAZARO
Por 1o que hizo.



Mi RECONOCIMIENTO y GRATITUD, por todas las
facilidades que se me dieron al usar las instalaciones del

laboratorio de Coyoacan a:

FLORENTE LOPEZ

FRANCISCO CABRER.



RESUMEN. ...

CONTENIDO

INTRODUCCION. .cvevvvrveennnnecacoccacennns

Farmacologfa conductual................

Toxicologia conductual.................

Andlisis

conductual de los venenos del

sistema nervioso central...............

Andlisis

conductual de las substancias

téxicas inhalables ......cceveieeeenans

Objetivo
METODO.....
Sujetos.
Aparatos

Solvente

del presente experimento......

...............................
-------------------------------

...............................

Procedimiento....ccoccoeecocencccccososse

RESULTADOS.

-------------------------------

Tasas globales ....eeeeeeecnccncnacenns

Tasas locales ... iiectoi. oolseleliois oot

DISCUSION..
REFERENCIAS

...............................

14
16
17
17
18
18
22
23
25
47
52



RESUMEN

Se definen la farmacologia y la toxicologia conduc
tuales, como las disciplinas que estudian la accidén con-
ductual de las drogas y de los contaminantes ambientales
y substancias industriales utilizando lTos métodos de 1la
psicologia experimental. Se revisan algunos estudios -
conductuales de los efectos de los metales venenosos del
sistema nervioso central y de los efectos de las substan
cias tdxicas inhalables como el thinner. Se reportan los
efectos conductuales del tolueno, el principal componente
del thinner, en ratas entrenadas en camaras de condicio-
namiento operante.

Cinco ratas Wistar fueron sometidas a un programa
de reforzamiento midltiple FR10 DRL20" TOl' , que consis-
tia en la alternacidon de periodos de 2min. con un progra
ma que reforzaba cada diez respuestas (FR10) y periodos
de 8min. durante los que se reforzaban las respuestas que
espaciaba el animal por 20seg. o mds (DRL20"); durante -
un periodo de 1 min. (time out: TOl') entre los componen
tes de FR y de DRL, las luces de la camara se apagaban ¥y
la palanca no proporcionaba reforzadores.

Los animales desarrollaron un patrdn estable de --
respuestas que consistia en una tasa elevada durante el
programa FR y una tasa de respuesta moderada o baja du--
rante el componente DRL. Se evaluaron entonces los efec
tos agudos de las dosis 0.25, 0.50, 1.0 y 2.0 ml de to--
lueno en sesiones separadas y se agregé una sesidn con--
trol (0 m1.) en la que secsustituia agua por el disolven
te. Los resultados muestran: (a) la tasa de reforzamiento
decrementd durante los dos componentes principales del -
programa miltiple, siendo el efecto dependiente de la do
sis. (b) la tasa de respuesta aumentdé durante el DRL pe-
ro disminuy6é durante el FR. (c) el nimero de respuestas
durante TO aumentd notablemente en algunos animales. (d)
en sesiones postdosis inmediatamente después de la sesidn
con tolueno, la ejecucidén en el componente de razén mejo
ré progresivamente.

Estos resultados muestran que los efectos conductua
les del tolueno se asemejan a los encontrados con thinner
Yy que los efectos del tolueno dependen de la tasa de res-
puesta sobre la que se evaliian sus acciones somportamen -
tales.
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FARMACOLOGIA CONDUCTUAL

La farmacologia conductual es una rama de la ciencia
biolédgica que utiliza las herramientas Yy conceptos de 1la
psicologia experimental para explorar la accién conductual
de Tas drogas (Thompson, Schuster, 1968). Esta disciplina
hibrida ha utilizado primordialmente 1la tecnologia del con
dicionamiento operante (Skinner, 1938; Honig, 1966; Honig
y Staddon, 1976) para el andlisis de los efectos de las -
drogas, a fin de ayudar en la evaluacién de nuevos compues
tos que sean dtiles en la clinica, por ejemplo nuevos tran
quilizadores en la practica psiquidtrica, o para analizar
los procesos conductuales subyacentes a 1la farmacodependen

cila.
TOXICOLOGIA CONDUCTUAL

Una nueva disciplina que se ha venido desarrollando
dentro de la farmacologfa conductual, pero que ha venido
diferencidndose de la misma en un nimero de aspectos im-
portantes, es la toxicologfa conductual, que es el estudio
de Tos efectos de las substancias téxicas industriales en
la conducta de los organismos, por medio de las técnicas
operantes. Los problemas que estudia esta nueva discipli
na son numerosos y muy importantes dado el grado de tecno
logia a que ha 1legado la civilizacién actual[ﬁPor ejem--

pl6, 1a contaminacién ambiental, del aire y del agua, las
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l1lamadas "enfermedades industriales", que son los padeci-
mientos fisicos experimentados por obreros y trabajadores
de industrias en las que se ven expuestos a substancias -
toxicas por periodos largos de tiempo, o incluso la in--
toxicacion voluntaria con compuestos quimicos industria--
les tales como los cementos para pegar, la gasolina y los
disolventes como el thinner y el tolueno. >

La toxicologia conductual ha sido descrita como una
disciplina "en vias de desarrollo" (Mello, 1976), y se ha
diferenciado de 1a farmacologia conductual principalmente
en el hecho de que el interés no es tanto sobre el efecto
agudo, pasajero de una substancia tdxica en la conducta,
como seria el interés de la farmacologia conductual, sino
en el .efecto acumulado, a 1o largo del tiempo de una subs
tancia que tiene su efecto conductual evidente s6lo hasta
que la concentracidén de esa substancia en el organismo
1lega a un punto critico.

Sin embargo, el interés de los investigadores por --
los efectos de los inhalantes volatiles como el éter y el
thinner, ha sido sobre los efectos agudos, puesto que Tlos
farmacodependientes los utilizan por los efectos conduc--
tuales agudos, a corto plazo, que experimentan.l Los efec
tos conductuales de los inhalantes incluyen, por ejemplo,
una deficiencia en el estado de alerta, una disminucidn
del tiempo de reaccidon, una pérdida de inhibiciones, de

capacidad de juicio, de capacidades sensoriales, de con-



trol motor, y de reflejos (Bowman, 1977; Mello, 1976).

ANALISIS CONDUCTUAL DE LOS VENENOS DEL SISTEMA
NERVIOSO CENTRAL

Uno de Tos problemas que se han venido estudiando
activamente dentro de la toxicologfa conductual, es el -
del envenenamiento por metales pesados como el plomo, el
manganeso y el metil mercurio. En el caso del manganeso
se sabe que la exposicion prolongada a esta substancia
en las minas y plantas de procesamiento de esta substan-
cia, ocasiona un sindrome progresivo que se ha venido a
l1lamar "locura manganica" en algunas comunidades mineras
de Sud América (Weiss, 1975). Sin embargo, los metales
venenosos para el sistema nervioso central que mds se
han estudiado son el plomo y el metil mercurio.

" E1 metil mercurio estuvo involucrado hace unos afios
en el envenenamiento por contaminacién de los alimentos
en el Japén y en Irak.'! E1 mercurio es desechado por las
plantas industriales donde es empleado en los procesos
quimicos, y cuando se vacia junto con otros desperdicios
industriales en los rios o lagos cercanos a los niicleos
de poblacidn, tanto el agua como los peces quedan conta-
minados. En Japdon el envenenamiento en masa se debid a
la ingestion de peseado contaminado. En Irak el metil
mercurio era parte de una substancia que se empleaba pa-

ra tratar el grano que se empleaba para hacer harina que
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a su vez se utilizaba para fabricar el pan, por lo que
el envenenamiento se debid a la ingestidén de pan conta-
minado (Laties, 1978).

Se han 1levado a cabo algunos experimentos en el -
laboratorio para determinar los efectos conductuales del
metil mercurio. Luschei, Mottet y Shaw (1977) reportaron
los efectos a largo plazo de la administracién de metil
mercurio en monos rhesus. Estos investigadores adminis--
traron pequefias dosis diarias del metal, a diez monos --
rhesus jovenes, por intervalos hasta de 17 meses, y eva-
luaron la visidn periférica y la rapidéz y exactitdd de
los movimientos de las manos de los sujetos durante todo
el experimento. ' Encontraron alteraciones conductuales
precedentes a los signos de neurotoxicidad, los que se
presentaron repentinamente y consistieron de anorexia, -
pérdida de control fino de los digitos y masticacidn in-
coordinada.l Sin embargo, un hallazgo positivo de este es
tudio fué que la concentracidn de mercurio en la sangre
alcanza un punto mdximo a los dos meses de exposicidn al
mismo, pero decrece a la mitad de ese valor mdximo subse
cuentemente, 1o que sugiere que la exposicidn prolongada
al metal puede estimular un mecanismo que puede aumentar
la excrecion del mercurio.

Laties (1975) reporta también un experimento en el
que se evaluaron los efectos crdnicos del mercurio en -

la ejecucidon de pichones en un programa de nimero fijo



consecutivo de respuestas. En este experimento, el pi--
chon tenia dos teclas de respuesta y tenia que emitir -
un nimero fijo (8) de respuestas consecutivas en una de
las teclas antes de pasar a la otra tecla, en la que una
respuesta era reforzada con acceso al grano. Si el ani--
mal emitia solamente cinco o seis respuestas en la prime
ra tecla y después picoteaba la segunda tecla, no se le =
reforzaba y tenia que empezar nuevamente la secuencia de
ocho respuestas en la primera tecla. Una vez entrenado -
el animal, el mayor nimero de "carreras" de respuestas -
se concentraba en el tamafio de carrera requerido; es de--
cir que el pichdn ocasionalmente tenia carreras cortas, -
de 2, 3 o 4 respuestas en la primera tecla, y ocasional--
mente tenfa carreras largas de 10, 11 y hasta. 12 respues=
tas, pero la mayoria de las carreras eran de ocho o nueve
picotazos. Se empezd entonces a administrar por la via o-
ral, una dosis de 2.5 mg/kg de mercurio al animal duran-
te 268 dias. Cuando e1;pich5n l1levaba ya cerca de 200 --
dias con este tratamiento, la distribucién de carreras de
respuestas se habia alterado dramdticamente, desplazando-
se hacia la izquierda, es decir, que el nimero de carre--
ras cortas aumento significativamente,disminuyendo el ni-
mero de carreras reforzadas. Sin embargo, cuando se intro
dujo al programa un estimulo discriminativo que le indica
ba al animal cuédndo habfa alcanzado ya el niimero requeri

do de respuestas en la primera tecla antes de pasar a la



segunda tecla, la ejecucidn de los pichones mejord conside-
rablemente a pesar de que se continuaba con el tratamiento

con mercurio.

ANALISIS CONDUCTUAL DE LAS SUBSTANCIAS
TOXICAS INHALABLES

Una segunda drea de importancia en la toxicologia con
ductual, es la que se refiere a las substancias voldtiles
inhalables. E1 interés en estas substancias de origen in-
dustrial,radica en el hecho de que hay numerosos reportes
acerca de su empleo con fines de autointoxicacidn entre ni
fios y adolescentes de varios paises ( Carroll, 1977; Nate-
ra, 1977), asi como informacién acerca de cambios patolégi
cos y duraderos en el funcionamiento del sistema nervioso
central, debido a 1a exposicion prolongada a los contami--
nantes ambientales y los disolventes inhalables industria-
les ( Grabski, 1961; Prockop y Couri, 1977; Tsushima y --
Towne, 1977).

Cohen (1977) ha sefalado que las substancias inhala-
bles se han convertido en un problema de abuso debido a -
varias razones: la influencia del grupo de amigos del far
macodependiente, el bajo costo de los disolventes, el fa-
cil acceso y transportacidén ( se consiguen facilmente en
las tlapalerias y se pueden transportar en botellas y es-
topas) de los mismos, la falta de problemas legales (pues
to que la pésesién de disolventes no es ilegal) y los e--
fectos farmacoldgices de excitacién y euforia que propor-

_ cionan.



La Tabla I muestra una clasificacién de los principa-

les solventes de abuso.

TABLA 1

1
UNA CLASIFICACION DE SOLVENTES DE ABUSO

HIDROCARBUROS AROMATICOS Y CETONAS
ALTIFATICOS.
Hexano Acetona
Nafta Metil etil cetona
Gasolina Metil $sobutil cetona
Benceno - Metil butil cetona
Xileno Metil amil cetona
Tolueno
HIDROCARBUROS ALOGENADOS ALCOHOLES
Tricloroetileno Alcohol metilico
Tetracloruro de carbdn - Alcohol isopropilico
Cloroformo ETERES

GASES

Oxido nitroso

lpdaptado de Cohen (1977).



En esta clasificacion no se muestra el thinner por
ser éste una mezcla de varios de los disolventes de la
tabla; mezcla que varia segﬁh la calidad del producto y
la compafifa que 1o fabrica. Un ejemplo del tipo de com-
ponentes que se emplean para elaborar el thinner que em
plean los farmacodependientes en la calle, junto con la
informacion del porcentaje de los mismos, se muestra en

la Tabla 2

TABLA 2

1
COMPOSICION DE UNA MUESTRA DE THINNER

Componente Proporcidn_ (%)
Metanol 34.3
Acetona 37
Hexano 16.5
Benceno 0.3
Metil-isobutil-

cetona 9.8
Tolueno 34.6
Xileno c==0allaz
TOTAL: 100.0

; Tomado de Moctezuma Echeverria y Jacobo (1978).
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Uno de los primeros trabajos conductuales sobre 1los
inhalantes, fué 1levado a cabo por Yanagita, Takahashi y
Funamoto (1970), quienes evaluaron las propiedades refor
zantes del cloroformo, del éter y del thinner, encontran
do que monos presionan una palanca para autoadministrar-
se infusiones nasales de los vapores de estas substan--
cias, aunque.1a ingesta diaria fué muy errdtica. En es-
te experimento la dosis de thinner fué determinada idnica
mente en base a la concentracion de tolueno (650 ppm, -
aproximadamente).

Las propiedades reforzantes del tolueno fueron tam-
bién demostradas por Wood y Weiss (1977), utilizaron mo-
nos ardilla colocados en una silla para primates en la -
que quedaban sujetos a nivel del tronco y del cuello. Se
les colocd en la cabeza un casco cilindrico transparente
y se les entrend a presionar una palanca para inyectarse
infusiones de 6xido nitroso ( N20 ) y oxigeno, dentro --
del casco, infusiones que duraban 7.5 seg., y que se al-
ternaban con un flujo de oxigeno. Se establecid un pro-
grama de reforzamiento que requeria 20 respuestas por ca
da infusidon de N20 (FR20) y se encontrd que hubo un au--
mento en la tasa de respuesta. Una vez que se estable--
cid que el 6xido nitroso funcionaba como un reforzador,
puesto que mantenia una conducta operante, se sustituyd
por tolueno (0.3% durante 15 segs. a 3,000 ppm.) .

Se observd que aunque la tasa de respuesta disminu

y6 con respecto a la condicién anterior, se mantuvo lo
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suficiente para que el mono recibiera un nimero conside-
rable de infusiones de tolueno a 1o largo de 1a sesidn.

Se han llevado a cabo otros experimentos para eva-
luar Tos efectos conductuales de los inhalantes. Geller,
Rowlands y Kaplan (1977), entrenaron a ratas en cdmaras
de condicionamiento operante dentro de camaras de expo-
sicidn a gas, utilizando reforzamiento 1iquido y un pro
grama de intervalo variable 2 min. (IV2'). Se expuso a
las ratas a diferentes concentraciones de metil etil ce
tona (MEC), de 24 a 800 ppm. y a 25 ppm. de metil isobu
til centona (MIBC). Se encontrd un aumento én la tasa
de respuestas, con muchas de las dosis exploradas; efec
to que se mantuvo hasta cinco dias después de la exposi
cién al disolvente, recuperdndose el nivel de 1inea ba-
se en la séptima sesidon. También se exploraron los efec
tos de la acetona, en concentraciones entre 25 y 100 ppm.
Se encontrd también un notable aumento en la tasa de --
respuesta, a mas del triple de la tasa de linea base, -
durando también el efecto hasta por cinco dias después
de la exposicidn inicial.

En un segundo estudio reportado en el mismo traba-
jo, Geller y sus colaboradores expusieron a dos mandri-
les a dosis de 20 y de 40 ppm. de MEC, habiendo sido --
previamente entrenados en una tareé de igualacidn demo-
rada a la muestra. La exposicidn al contaminante no a-
fectd la tarea de discriminacidn, pero se observd una -

disminucidn en las respuestas "extra" de uno de los man
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driles durante el periodo de la demora. Sin embargo, la
exposiciodn crdnica.a la MIBC si ocasiond un aumento en
las respuestas "extra" durante el periodo de demora.

En otro experimento reportado por Colotla, Lorenza
na Jiménez, Echavarrfa Luna y Rodriguez,(1978), tres ra
tas entrenadas en un programa miltiple de dos componen-
tes, uno de razdén fija nueve (FR9) y otro de reforza--
miento diferencial de tasas bajas (DRL20), en el que de
bian espaciar sus respuestas por 20 seg., fueron expues
tas a diversas dosis de thinner ( 0.5, 1, 2 y 4 ml.) -
dentro del cubiculo ambiental en el que se encontraba
trabajando el animal. Se encontrd que los animales res
pondiercn menos en @1 programa de razdn que en el otro
componenete, aunque la frecuencia de reforzamiento dis-
minuyd en los dos componentes, durante la exposicidn al
disolvente. Estos resultados indical que la ejecucidn en

los programas de razdn, parece ser mds sensible a los e

I

fectos del thinner que la ejecucidn en los programas
DRL.

Colotla, Jacobo y Moctezuma (1978) 1levaron a cabo
otro estudio en el que dos ratas albinas fueron entrena
das en/un programa de intervalo fijo 1 min. (FI1') y ex
puestas a las mismas dosis de thinner que en el experiment
to anteriormente descrito. Encontraron que la exposi--

cidn al disolvente, origind un aumento en la tasa de --



respuesta de los animales, aumento que fué dependiente de
la dosis. Ademds, el efecto parecid ser también depen--
diente de la tasa, pueso que la tasa de respuesta, al ---
principio del intervalo, usualmente baja en sesiones de -
1inea base, se incrementd notablemente durante la exposi-
cion al thinner, mientras que la tasa de respuesta al fin
del intervalo, caracteristicamente elevado en linea base,
no se vid alterada e incluso disminuyé ligeramente para -
uno de los sujetos durante exposicidén al disolvente.
Finalmente, en otras investigaciones (colotla, Loren
zana, Jiménez y Rodriguez, 1978), se ha reportado que la
inhalacidn crdonica del thinner ocasiona una disminucidn
en la actividad locomotora de ratas, y una adquisicién --

defectuosa de una discriminacién temporal.
OBJETIVO DEL PRESENTE EXPERIMENTO

La presente investigacidn surgidé como una extensidn
natural de’'los estudios que evaluaron los efectos conduc
tuales del thinner en diversos programas de reforzamien-
to. Como el thinner es una mezcla de diversas substan---

cias, seria de interés el determinar cudl o cudles de -

estas substancias son las principales responsables de

los efectos a nivel conductual, por 1o que se eligié a-

qui, evaluar los efectos del tolueno por ser éste el

principal componente del thinner. Se decidié ademds em--

plear un programa mialtiple como el empleado en uno de

los experimentos con thinner, a fin de poder comparar -
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mejor los efectos del thinner y del tolueno, pero in-
tercalando periodos de tiempo fuera entre los compo--

nentes principales a fin de obtener una ejecucién mis

Timpia.
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METODO
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METODO

SUJETOS

Se emplearon cinco ratas albinas de la cepa Wistar,
de aproximadamente tres meses de edad al inicio del expe
rimento e ingenuas experimentalmente. Las ratas proveni-
an del bioterio de la Facultad de Medicina de 1a U.N.A.M.
y fueron alojadas en jaulas individuales de plastico ba-
jo un régimen de alimentacidn libre pero con restriccién

de acceso al agua, de 23 hrs. al dfa.

APARAIQS

Se utilizd una cdmara de condicionamiento operante
marca BRS-Foringer, modelo RG-004, de 25 cm. de largo, -
22.5 cm. de ancho y 20 cm. de altura. Tanto el techo co--
mo las paredes, eran de plexiglds transparente, excepto
las paredes anterior y posterior que, como las 14 barras
cilindricas que componian el piso, era de acero inoxida--
ble. En el centro de la pared anterior se encontraba el
comedero y a 4 cm. arriba y 4 cm. a la derecha e izquier-
da de éste, se encontraban dos palancas retractiles. Du--
rante todo el experimento sélo se utilizé l1a planca dere-
cha, permanenciendo la izquierda en posicién retrafda.

La cdmara experimental estuvo alojada en un cubiculo

de aislamiento BRS-Foringer sono-amortiguado, equipado de



un ventilador y extractor de aire. La programacidn y el -
registro de eventos se 1levé a cabo con equipo de estado
s6lido.. Se utilizdé ademds un registrador acumulativo --

marca Gerbrands, modelo C-3SHS.

Solvente

Se utilizdé tolueno puro (C6H50H3), proveniente de la
Casa Baker y mantenido a temperatura ambiental en un lugar
fresco. E1 tolueno es uno de los componentes mds importan
tes del "thinner" comercial 17quido; es un liquido volatil
e inflamable a temperatura ambiental, con un olor parecido
al benceno. Se utiliza eomo material base en la manufactu-
ra de una variedad de compuestos orgdnicos y se utiliza co
mo disolvente de pinturas, barnices, lacas, gomas y resinas

(Bruckner y Peterson, 1977).

Procedimiento

Se entrené a los cinco animales a aproximarse al bebe
dero al encenderse una luz situada directamente arriba del
mismo. Después se molded la respuesta de presionar la pa--
lanca para recibir agua como reforzamiento, siendo el ac--
ceso a éste, durante 5seg., y se les expuso por una sesidn
a un programa de razén fija 1 (FR1), en la que cada res---
puesta era seguida por el reforzamiento. Posteriormente,
se fué incrementando a 1o largo de una semana el valor del

programa, hasta llegar al requisito de 10 respuestas por -
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cada reforzamiento (FR10). Se procedidé entonces a esta-
blecer un programa midltiple FR10 DRL20 T060 que consistia
en lo siguiente: el primer componente de la sesién era -
un Tiempo Fuera (time Out, TO), con una duracién de 60seg.
durante el que se apagaban todas las luces de la cdmara -
experimental y las respuestas a la palanca eran inoperati
vas. E1 segundo componente entraba en vigor al finalizar
el TO y encenderse la luz ambiental de la caja de prueba;
consistifa de un Programa FR10 durante un intervalo de --
dos minutos. Seguia nuevamente un TO de 60seg. y después
un periodo de ocho minutos con el componente DRL20 -
(Differential Reinforcement of Low Rates of Responding, o
sea, Reforzamiento Diferencial de Tasas Bajas de Respues-
ta), en el que el animal era reforzado solamente si espa-
ciaba sus respuestas por un intervalo minimo de 20 seg.;
durante éste componente, se presentaba un tono como esti
mulo discriminativo. Esta misma secuencia de componentes
se repetia por tres ocasiones, durando cada sesién expe-
rimental aproximadamente 36 minutos. Se sometié a los --
animales a este programa miltiple hasta que se logrd es-
tabilidad en 1a ejecucidén, siendo los criterios de esta-
bilidad los siguientes:
(1) Un control de estimulos apropiado, es decir que la e
jecucidon en cada componente fuera la caracteristicas

para el programa de ese componente.
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(2) Que no hubiera una tendencia ascendiente o descen--
diente en los datos de reforzamientos/tiempo en el
componente DRL durante las tres sesiones anteriores
a la administracidon del tolueno.

(3) Que el niamero de reforzadores/minuto no variara mas
del 10 por ciento (arriba o abajo) de la media,duran
te las dGl1timas tres sesiones antes de la exposiciodn

al disolvente.

Una vez lograda la estabilidad en la ejecucidn se--
giin los criterios arriba anotados, se sometid a los anima
les a las exposiciones al tolueno. Las dosis empleadas -
fueron 0.25, 0.50, .1.0 y 2.0 ml1. del disolvente; el or--
den de administracidon fué determinado al azaf; cuando la
ejecucidén en la sesidén del dia siguiente a la exposicién
al tolueno regresaba a la 1inea base determinada con ante
rioridad, se procedia a la aplicacidon de otra ddsis. De 2
otra manera, se proseguia sometiendo al animal al progra-
ma en sesiones de 1inea base, hasta que se cumplieran los
criterios establecidos. Cada sesidon experimental en la se
guida de otra sesidn de linea base, a fin de evaluar la re
cuperacidn conductual del sujeto.

E1 procedimiento para la aplicacidon del disolvente -
fué como sigue: se media la désis de tolueno en una je-
ringa graduada en mililitros y se vaciaba en un recipien

te de cristal, mismo que se colocaba debajo de las barras
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cilindricas que componian el piso de la cdmara experi--
mental. E1 recipiente era cubierto con una tela de alam
bre para protegerlo de los excrementos del animal. Se -
bloqueaban las tomas de aire y el ventilador con pléasti
co; se introducia al animal y se iniciaba la sesidn.

Al terminar la sesidon se retiraba el recipiente de
cristal, se retiraba el plastico que bloqueaba el siste
ma de ventilacion de la caja y se iniciaba una nueva se-
sion experimental, sin el disolvente.

Se llevaron a cabo sesiones control en las que se -
repetia el procedimiento empleado en las sesiones con --
tolueno, pero sustituyendo el tolueno por agua. Estas se
siones se denominan "control" en el andlisis de los da--
tos.

Los animales tenian 30 minutos de acceso libre al -
agua inmediatamente después de las sesiones experimenta-
Tes.

Se registraron las respuestas y reforzamientos por
sesion y por componente y los tiempos entre respuestas
(TERs), en bloques de tres segundos, asi como registros

acumulativos de las respuestas durante toda la sesidn.
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RESULTADOS

Los resultados obtenidos con los cinco sujetos con
la exposicidn al tolueno se muestran en las Fig. 1 a 1la
5. En ellas se muestran los registros acumulativos de la
respuesta de presidon en la palanca en una sesién control
(C) y en las sesiones en las que se administraron las -
distintas dosis de tolueno que se indican para cada re--
gistro, y para cada uno de los animales. En todas las fi
guras el registro del cuadro superior es el que correspon
de a la sesidn control y los demds corresponden a la do--
sis que se indica en cada cuadro. En términos generales,
se observa en todos los animales que durante la adminisis
tracion del disolvente la tasa de respuesta en el compo--
nente de reforzamiento diferencial aumentd mientras que
la tasa de respuesta durante el componente de razén dismi
nuyo. Estos cambios en tasa de respuesta durante la inha-
lacién del tolueno fueron dependientes de la dosis, es de
cir, a mayor dosis de tolueno mayor cambio en la ejecucion
de Tos animales. Asimismo, se observa un aumento en el ni_
mero de respuestas durante el periodo de tiempo fuera en
algunos de los animales y con algunas de las dosis, pero
este efecto no parece ser muy consistente.

Las siguientes cinco figuras (Figs. 6 a 10) muestran
registros acumulativos similares para cada una de las ra-

tas, pero durante las sesiones postdosis, es decir en las
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sesiones que se llevaron a cabo inmediatamente después -
de las sesiones en las que se administraron las désis se
faladas en cada cuadro. Estas sesiones se realizaron con
objeto de evaluar la recuperacién de la ejecucién de los
animales, una vez que se retird el disolvente. En estos
registros, se aprecia que con la désis de 0.25 ml. de to
lueno, en cuatro animales (SR3, SR6, SR7 Y. SR8 filgl. "6, =
8,9 y 10, respectivamente), la tasa de respuesta durante
el programa FR disminuyé paulatinamente durante la sesién,
mientras que la tasa del sujeto SR5 (Fig. 7) aumenté pro
gresivamente a lo largo de la sesidén. Con las demds désis
del disolvente, la recuperacidon de la ejecucidn en el pro
grama de razdn, fué progresiva a lo largo de la sesién.
La ejecucidon en el programa DRL no cambid significativa--
mente en la mayoria de los sujetos a lo largo de las se--
siones de postdosis.

Finalmente, es de interés sefialar también, que las
respuestas durante los periodos de tiempo fuera se reduje
ron nuevamente a un nivel cercano al de 1inea base.

Se realizdé un andlisis wmds detallado de la tasa de
reforzamiento por condicidén en cada uno de los componen--
tes de reforzamiento . Los datos se muestran en la Tabla
3 y se grafican en la Fig. 11: la administracién del to-
lueno causé una disminucidén en esta variable en los dos
programas, siendo mds marcade el efecto con aumentos en -

la désis. Durante las sesiones control (C), la tasa de re
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forzamiento aumentd ligeramente por encima de 1inea base
en los dos componentes.

Los datos correspondientes a la tasa de respuesta -
fueron analizados de una manera similar al andlisis de -
la tasa de reforzamiento. La Tabla 4 muestra los resulta
dos obtenidos para cada uno de los sujetos en la sesién
control y en las sesinoes en las que se administraron --
las diferentes désis del tolueno. Asimismo se muestran -
las medias y las desviaciones estdndar (D.E) en cada con
dicion. La Fig. 12 muestra en forma grdfica los datos -
promedio de la Tabla II. Como se puede observar, la ad-
ministracion del disolvente, afecté diferencialmente la -
ejecucion en los dos programas de reforzamiento: cuando
se les expuso al tolueno, los sujetos mostraron un aumen
to en la tasa de respuesta bajo el componente de reforza-
miento diferencial (DRL) y una disminucién en la tasa de

respuesta en el componente de razén (FR).

Tasas locales

Un andlisis mds detallado de las tasas locales de -
respuesta, se muestra en las siguientes figuras. La Fig.
8 muestra las tasas de respuesta (resp/min) en cada uno
de los componentes a lo largo de la sesidn contr6l. Como
se indicd en el Procedimiento, la secuencia TO-FR-TO-DRL
se repetia tres veces durante cada sesién de 36 minutos.

En la Fig. 13 ( y en las cuatro figuras siguientes), el



orden 1 indica el primer periodo de FR y el primer pe--
riodo de DRL que se presentaron en la sesidn. EIl orden 2
se refiere a los segundos periodos en FR Y en DRL, y el
orden 3 se refiere a los Gltimos periodos de reforzamien
to en los dos programas empleados. Como se puede apre--
ciar en la Fig. 13, la tasa de respuesta en la sesién --
control se mantuvo muy constante a lo largo de la sesién
para los dos componentes.

La Fig. 14 muestra la tasa promedio de respuesta --
que se observl en las sesiones en las que se aplico 1la
dosis de 0.25 ml. de tolueno a cada uno de los sujetos -
experimentales. E1 histograma del lado izquierdo mues--
tra la tasa obtenida durante la administracién del disol
vente, mientras que el histograma de la derecha muestra
las tasas locales en la sesidén inmediatamente después de
la sesidn con disolvente (sesién postdosis), que se 1le-
vd a cabo para evaluar la recuperacién conductual de los
animales. La tasa de respuesta en el programa de razdn -
aumentd paulatinamente durante la sesién, para disminuir
después también paulatinamente durante la sesién postdo-
sis. La tasa durante el componente de reforzamiento di-
ferencial (DRL) no se alterd notablemente con esta dosis
de tolueno, aunque se observa un ligero aumento en el -
punto medio (orden 2) de la sesidn.

La tasa local se vié afectada de una manera dife--



rente con las dosis mds grandes del disolvente (0.5, 1
y 2 ml) como se muestra en las Figs. 15,16 y 17. Con
las tres dosis, se observé una disminucién gradual de
la tasa de respuesta en el programa de razén a lo largo
de la sesidon experimental y un aumento también gradual
en este mismo componente en la sesién de postdosis. Es-
te efecto se observa con mds claridad en los histogra--
mas de las dosis de 1 y 2 mil. de tolueno.

Por 1o que respecta al componente deécreforzamiento
diferencial, nuevamente se observa que no cambié la ta-
sa de respueta de una manera significativa a 1lo largo -
de la sesidon. Esto indica que el aumento en tasa de res
puesta con respecto a las sesiones de 1inea base, fué -
el resultado de un aumento generalizado en este compo--

nente a lo largo de la sesidn.



TABLA 3

Tasa de reforzamiento en los componentes de Razdn Fija
(FR) y de Reforzamiento Diferencial de Tasas Bajas de Res--
puesta (DRL) en sesiones control y sesiones con dosis de --
tolueno de 0.25, 0.5, 1.0 y 2.0 ml. Los datos son porcenta-

jes de 1inea base.

FR DRL
SUJETOS C 0.25 0.5 1 2 c 0.25 0.5 1 2

SR3 172 90 70 59 80 148 112 100 78 70
SR5 112 88 68 45 71 126 108 85 71 65
SR6 100 80 64 32 48 100 98 64 68 50
SR7 96 54 56 14 35 96 61 52 69 42
SR8 81 50 50 14 18 88 42 36 45 36

X 112.2 72.4 61.6 32.8 50.4 111.0 84.2 67.4 66.2 52.6

D.E. 31.4 17.0 7.5 17.5 22.7 22.2 27.2 22.8 11.1 13.0
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TABLA 4

Tasa de respuesta en los componentes de Razdén Fija (FR)

y de Reforzamiento Diferencial de Tasas Bajas de Respuesta -

(DRL) en sesiones control Y sesiones con dosis de tolueno de

0.25, 0.5, 1.0 y 2.0 ml1. Los datos son porcentajes de 1inea

base.

SUJETOS

SR3
SR5
SR6
SR7

SR8

X

D.E.

c

174

130

112

93

101

122

28.8

0.

25

33

79

90

88

33

64.

26.

6

0

FR
015

68

68

77

72

50

67

9.

1

1 2
16 15
67 49
31 81

138 75
45 32
59.4 51.8
42.7 24.0

95

100

95

88

85

0.25

36

209

137

29

110

DRL
0.5

229

111

168

157

246

1

108

160

159

125

172

2

164

220

286

162

149

92.6 104.2 182.2 144.8 196

5

<3

66

.9

49.

3

21

.-29

.0

al.
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Fig.

200R

0.25 ml

0.5mi

Registros acumulativos del sujeto SR3 en el progra-
ma MGltiple FR10 DRL20 TO060. E1 registro del cuadro
superior corresponde a la sesidn control; los otros
registros corresponden a la aplicacidn de la dosis

indicada de tolueno.
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Fig. 2. Registros acumulativos del sujeto SR5

Ver leyenda de Fig. 1.
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200 R

SR6

WMM

Ao | e

L 5 min {

Fig. 3. Registros acumulativos del sujeto SR6

Ver leyenda de Fig. 1.
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200R

A 0.25ml

llosml ) & Tl
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Fig.

4.

Registros acumulativos del sujeto SR7

Ver leyenda de fig. 1.
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E
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- Registros acumulativos del sujeto|SR8

Ver leyenda de Fig. 1.
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POSTDOSIS

SR3 |

Smin

Fig. 6. Registros acumulativos de las sesiones

de postdosis del sujeto SR3. Ver leyen
da de Fig. 1.
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R

20

POSTDOSIS

B s 5o b S R S N e, B L

2ml

5 min

Fig. 7 . Registros acumulativos de las sesiones
de postdosis del sujeto SR5. Ver leyen

da de Fig. 1.
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200 R

0.25 ml.

POSTDOSIS

0.5 ml

e T Y TR T T M

B
|

i

5 min

Fig. 8. Registros acumulativos de las sesiones de

postdosis del sujeto SR6. Ver leyenda de

la Fig. 1.
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sy POSTDOSIS SR7

0.5 mi,

200 R

Fig. 9 Registros acumulativos de las sesiones de

postdosis del sujeto SR7. Ver leyenda Fig.l
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 POSTDOSIS

200R

e e— A DI 1T VER NN T o e e e e S S

1 ml

5 min

Fig. 10. Registros acumultavios de las sesiones de

postdosis del sujeto SR8. Ver leyenda Fig.l
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Fig. 11. Tasa de reforzamiento expresada como un por--
ciento de la 1inea base en los componentes de
razon fija y de reforzamiento diferencial de
tasas bajas de respuesta del programa mdltiple,
bajo las condiciones control (C) y experimen-
tales (tolueno). Cada punto es el promedio de

cinco sujetos.

. .40



Eii g

TASA DE RE

12

0 T T T T T
C 025 050 10 20

TOLUENO (mI)

Tasa de respuesta expresada como un porcien-
to de la 1inea base de los componentes de ra
z6n fija y de reforzamiento diferencial de -
tasas bajas de respuesta del programa malti-
ple, bajo las condiciones control (C) y expe
rimentales (tolueno). Cada punto es el prome

dio de cinco sujetos.
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Fig. 13. Tasa promedio de respuesta (resp/min) en las
sesiones control, para cada uno de los compo
nentes de reforzamiento a 1o largo de la se-
sidén. Ver texto para una explicacidn mds de-

tallada.
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Fig.
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ORDEN DEL COMPONENTE

TASAS LOCALES

14. Tasa promedio de respuesta (resp/min) en las

sesiones en las que se administré 0.25 ml. -

de tolueno a cada uno de los sujetos. Ver --

texto para una explicacién mis detallada.
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Fig. 15. Tasa promedio de respuesta (resp/min) en las
sesiones en las que se administré 0.5 ml1 de-
tolueno a cada uno de los sujetos. Ver texto

para una explicacion mds detallada.
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RESPUESTAS POR MINUTO
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o
1

Fig.
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TASAS LOCALES

Tasa promedio de respuesta (resp/min) en las
sesiones en las que se administréd 1 ml. de -
tolueno a cada uno de los sujetos. Ver texto

para una explicacidon mds. detallada.
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Fig. 17. Tasa promedio de respuesta (resp/min) en 1las
sesiones en las que se administré 2ml. de to
lueno a cada uno de los sujetos. Ver texto -

para una explicacion mds detallada.
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DISCUSION

Como se.seﬁalé en la introduccidn, estudios conduc
tuales de laboratorio sobre los efectos de las substan--
cias voldtiles en animales que realizan ejecuciones ope-
rantes, han sido muy limitados. En uno de esos experimen
tos (Geller, Rowlands y Kaplan, 1977) se encontré que la
exposicion a la acetona ocasiondé un aumento en la tasa -
de respuesta de ratas presionando una palanca en un pro-
grama de intervaio variable. Otras investigaciones han -
mostrado también la sensibilidad de las té&cnicas del con
dicionamiento operante a la exposicién del “"Thinner" -
(Colotla, Lorenzana-Jiménez, Echavarria Luna y Rodriguez,
1978) y un efecto parecido a la dependencia de la tasa -
de respuesta, en ratas entrenadas en un programa de inter
valo fijo cuando se les expuso a diversas dosis de la --
mezcla del "Thinner" (Colotla, Jacobo y Moctezuma, 1978).

El preSente experimento se 1levé a cabo para explo-
rar los efectos del principal componente del "thinner";
el tolueno. Los resultados principales pueden resumirse
como sigue: (a) una dfsminuciﬁn en la frecuencia de re--
forzamiento en los dos componentes principales (FR y DRL)
del programa mGltiple empleado, disminucidn que dependid
de Ta dosis; es decir, la tasa de reforzamiento disminu-

y6 conforme se aumentaba la dosis del tolueno.
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(b) La disminucién en frecuencia de reforzamiento a lo -
largo de la sesién parecidé deberse a un efecto diferen--
cial del tolueno en la ejecucién de los dos programas, -
puesto que la tasa de respuesta en uno de los componen--
tes (el de FR) disminuy6, mientras que en el otro (DRL)
aumenté. (c) La tasa de respuesta en el programa de ra-
z6n disminuyé paulatinamente en los periodos de FR a lo
largo de la sesidon con el disolvente y aumentd también
progresivamente durante la sesidn de postdosis.

E1 primer resultado concuerda con el obtenido en_
otro experimento en el que se empled el mismo programa_
de reforzamiento, aunque sin periodos de tiempo fuera -
entre componentes, para evaluar los efectos del "thi---
nner" (Colotla, Lorenzana-Jiménez, Echavarria Luna Y Ro
driguez, 1978), mientras que el sedundo resultado prin-
cipal concuerda mids con el hallazgo del experimento so-
bre los efectos del "thinner" en la ejecucién mantenida
por un progréma de intervalo fijo: el efecto diferencial
encontrado en los dos componentes del presente estudio
parece ser debido a la diferencia en tasa generada por
los dos programas de reforzamiento. Este efecto de de--
pendencia de la tasa se ha reportado como caracteristi-
co de las anfetaminas (Dews y Wenger, 1977) y existe --
cierta evidencia en la literatura que sugiere que tam--

bién se encuentra esta dependencia de la tasa con otras
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substancias psicoactivas (Sanger y Blackman, 1976). Sin
embargo, es importante sefialar que la dependencia de la
tasa se ha evaluado usualmente en programas de intervalo
fijo que generan una tasa baja al principio del interva-
1o y una tasa elevada y estable al final del mismo, gra-
ficando los resultados en ejes logaritmicos (Gonzdlez y
Byrd, 1977). Dado que en el estudio aqui reportado se ge
neraron dos tasas de respuesta opuestas con dos progra--
mas de reforzamiento diferentes, cabe la posibilidad de
que el efecto diferencial del tolueno se haya debido a -
la diferencia en programas mis que a la diferencia en ta
sa, es decir, que el resultado sea mids una demostracidén
de dependencia del programa que de dependencia de la ta-
sa de respuesta. Experimentos posteriores permitirdn de-
terminar el papel del tipo de programa y de la tasa de -
respuesta por separado en los efectos del tolueno en la
conducta operante.

Finalmente, el tercer resultado principal sefialado
anteriormente, puede interpretarse como debido a un au--
mento progresivo en la concentraci6én de tolueno en la --
sangre de los animales. En un reporte sobre los cambios
en concentracién sanguinea de "thinner" a 1o largo de una

sesidn experimental (Lorenzana-Jiménez, Colotla, Cepella
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Manjarrez y Rodriguez , 1977) se analizaron también los
componentes de la mexcla, encontrdndose que la concen--
traci6n sanguinea de tolueno aumenta progresivamente -
con el tiempo de exposicidén.<Por esta razén, es factible
suponer que exista aulguna relacidn entre el deterioro
progresivo en la ejecucién de razdn y.el aumento progre
sivo de la cantidad del disolvente en la sangre del su-
jeto. ?

En conclusidon, el presente experimento constituye
una aportacidon a la toxicologfa conductual de los disol
ventes industriales con técnicas derivadas de la psico-
logia experimental, mostrando un efecto diferencial def
tolueno en ejeciciones de ratas en un programa mdltiple
de reforzamiento, constituido por dos programas princi-
pales, uno de razén fija y uno de reforzamiento diferen

cial de tasas bajas de respuesta.
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