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Introduccion

Sincronizacioén auditivo-motora del habla

Varias habilidades y experiencias de nuestro dia a dia, como el habla, la musica,
el baile y algunas actividades atléticas, implican la capacidad de coordinacién
temporal entre la ejecucion motora de una conducta y un estimulo. A este
fendmeno se le conoce como sincronizacion sensoriomotora, y es observable en
muy pocas especies animales, incluyendo el ser humano (Repp, 2005).
Particularmente, la capacidad de sincronizacion a eventos auditivos, conocida
como sincronizacién auditivo-motora, es posible en el humano para un amplio
rango de estimulos, ritmos y efectores (ver, por ejemplo, Repp, 2013). Se sabe
que la capacidad de sincronizacion sensoriomotora en el humano es mas eficiente
en exactitud y consistencia para la modalidad auditiva que para la tactil y la visual
(Whitton & Jiang, 2023), y se ha observado que los tiempos de reaccién ante
estimulos auditivos son menores que para estimulos en otras modalidades, lo que
refleja tiempos mas rapidos de conduccion a la corteza motora y de procesamiento
en la corteza auditiva (Shelton & Kumar, 2010); estas observaciones apuntan a la
naturaleza temporal de los estimulos auditivos con los que el ser humano
interactua, y que son de importancia sobre todo en el contexto de la percepcién y
produccion del habla y la musica.

Histéricamente, el estudio de la sincronizacién auditivo-motora se ha abordado
desde enfoques conductuales y neuro-funcionales. Descubrimientos en esta ultima
linea han permitido describir correlatos neuronales para la sincronizacion
auditivo-motora, sugiriendo la existencia de mecanismos propios encargados de
establecerla y adaptarla a un entorno cambiante. Resulta interesante mencionar,
por ejemplo, que en el ser humano los estimulos auditivos ritmicos como el habla
(Doelling, 2014), o la musica (Doelling & Poppel, 2015) inducen actividad cerebral
sincrénica en la corteza auditiva, lo que parece ser critico para la percepciéon
auditiva de los propios estimulos. A su vez, se ha demostrado que la actividad de
la corteza motora durante la sincronizacién auditivo-motora es sincrénica a la del
estimulo auditivo percibido (Thaut, 2015), lo que implica que las areas motoras y
auditivas corticales operan de forma coordinada durante este tipo de conductas.
Por otro lado, la sincronizacién auditivo-motora ha sido extensamente estudiada
mediante tareas conductuales de finger tapping, que en su forma clasica consisten
en el registro de los golpeteos de los dedos contra una superficie por parte del
participante frente a la presentacion de un estimulo auditivo sencillo, como un
metrénomo (Repp, 2005). Sin embargo, este tipo de aproximaciones, aunque muy
valiosas a la hora de explorar y caracterizar la sincronizacion auditivo-motora, no
han permitido describir apropiadamente la sincronizacion auditivo-motora del habla



(SAMH), que hace uso de estimulos y efectores mas complejos. De forma
interesante, se ha sugerido que la capacidad de sincronizacién durante el habla
podria depender del acoplamiento entre las cortezas auditiva y motora mediante
un mecanismo de oscilacion neural (Assaneo et al.,, 2018), lo que abre la
posibilidad de que la precisién y consistencia de la SAMH en la poblacion general
estén sujetas a variacion individual en funcion de diferencias en este u otros
mecanismos neurales. En este contexto, se ha desarrollado un experimento
conductual sencillo que hace posible cuantificar la capacidad de sincronizacién
espontanea del habla de un participante frente a un tren de silabas de ritmo
conocido (Assaneo et al., 2019). Este experimento ha descubierto que,
efectivamente, la SAMH no es homogénea en la poblaciéon general, y que estas
diferencias cualitativas en la capacidad de sincronizacién vienen acompafiadas de
diferencias estructurales, funcionales y cognitivas (Assaneo et al., 2019).
Particularmente, se ha observado que la mayor capacidad para la SAMH
correlaciona fuertemente con un mayor volumen total del fasciculo arqueado
izquierdo (LAF), un tracto de materia blanca que conecta a areas temporales y
frontales de forma directa o indirecta mediante tres segmentos: (i) un segmento
largo de conexion directa temporal-frontal, (ii) un segmento posterior, de conexion
indirecta temporal-parietal, y (iii) un segmento anterior, de conexion indirecta
parietal-frontal (Bernard et al., 2019). Ademas de estas observaciones
estructurales, Assaneo et al. (2019) y otros estudios han desenmascarado
diferencias funcionales y cognitivas importantes entre estos grupos con distinta
precision en la sincronizacion auditivo-motora del habla (Assaneo et al., 2020;
Kern et al., 2021; Assaneo et al., 2022; Orpella et al., 2022).

La observacion de que la capacidad para la SAMH es mas compleja que lo
previamente pensado, y que su variacion se asocia a correlatos estructurales,
funcionales y cognitivos, invita a explorar desde otro enfoque lo que se conoce
sobre la capacidad humana para percibir y producir ritmos. Particularmente,
resulta necesario cuestionar como esta variabilidad en la capacidad de
sincronizacion especifica al habla podria interactuar o asociarse con fendmenos
mas basales o pre-atencionales de la percepcion del ritmo, como lo es la
deteccion automatica de cambios en patrones ritmicos,un fendmeno cognitivo muy
investigado y cuya variacion correlaciona con condiciones clinicas como las
dislexias, pero que hasta ahora no han sido abordados considerando dicha
variabilidad individual.

El potencial de disparidad

En el contexto de la electroencefalografia (EEG), el potencial de disparidad o
mismatch negativity (MMN), es un componente de los potenciales relacionados a
eventos (ERP) ampliamente descrito en la literatura (ver, por ejemplo, Naatanen et
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al., 2007). Concretamente, el componente MMN es una sefal cerebral de origen
frontocentral y voltaje negativo, que se produce durante la deteccion de
alteraciones en estimulos acusticos regulares presentados durante un paradigma
oddball (Naatanen et al., 1978; Wacongne et al., 2012). En su forma clasica, dicho
paradigma consiste en la presentacion secuencial y aleatorizada de un estimulo
estandar con alta probabilidad de ocurrencia frente a otro estimulo atipico (el
oddball) de menor probabilidad. En tareas oddball auditivas de tipo pasivo (es
decir, en las que el sujeto no requiere realizar ninguna accién consciente)
(Kropotov, 2009), el MMN emerge como una respuesta cerebral pre-atencional
provocada por cambios en caracteristicas de primer orden como la frecuencia e
intensidad del sonido (Schroger, 1998), al igual que por cambios en caracteristicas
mas complejas, como alteraciones de frecuencia en secuencias de tonos
descendentes (Tervaniemi et al., 1994) y violaciones gramaticales (Pulvermiller &
Shtyrov, 2003). Ademas, cambios temporales inesperados (por ejemplo, retrasar la
presentacion de un tono en una secuencia periddica) también suscitan la
respuesta MMN (Ford & Hillyard, 1981; Naatanen, et al., 1993; Kisley, et al., 2004).
Actualmente, se considera que los sustratos neurales generadores del
componente MMN se encuentran en tres regiones corticales: (i) las regiones
auditivas primaria y secundaria del giro temporal superior, (ii) los giros frontales
inferior y medio junto con areas prefrontales, y (iii) regiones parietales inferiores
(Vaquero et al., 2021).

Ademas de su papel como un marcador electrofisioldgico de importancia para las
ciencias cognitivas en el estudio de procesos de discriminacion auditiva (Naatanen
et al., 1978), el componente MMN cuenta con aplicaciones clinicas prometedoras.
Estudios en nifios han encontrado que diferencias en la amplitud y latencia del
componente MMN en paradigmas oddball de variacion de frecuencia (fMMN) se
asocian al futuro desarrollo de dislexia en grupos de riesgo (Lohvansuu et al.,
2021). También, el componente MMN frente a variaciones de duracion (dMMN)
esta propuesto como un biomarcador robusto para la esquizofrenia, que puede
reflejar la progresién de la patologia e incluso ser un predictor de la psicosis
(Nagai et al., 2013), y la amplitud de la sefal es un buen predictor del prondstico
de recuperacidn en pacientes en coma.

La generacion de la seial MMN también ha sido explorada mediante la
presentacion de estimulos musicales, y se ha demostrado que este componente
se produce como consecuencia de la violacion de reglas musicales implicitas
como alteraciones de timbre, melodia, clave o ritmo, y que la intensidad de la
respuesta (en amplitud) correlaciona con el grado de musicalidad de los
participantes, con los musicos mostrando respuestas significativamente mayores
(ver, por ejemplo, Putkinen et al., 2014; Vuust et al., 2016). De manera relevante
para este trabajo, se ha demostrado también que la amplitud de la sehal MMN
frente a modulaciones de ritmo en estimulos musicales correlaciona positivamente
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con el volumen del segmento largo del fasciculo arqueado izquierdo en
participantes sin educacion musical (Vaquero et al., 2021), lo que permite asociar
la variacion en esta respuesta neurofisioléogica a diferencias estructurales
presentes en la poblacion general.

Antecedentes.

Prueba de sincronizacion espontanea del habla (SSS-Test).

La prueba de sincronizacion espontanea del habla (SSS-Test) es un protocolo
conductual que permite cuantificar el grado de alineamiento entre la tasa silabica
producida por un participante y la frecuencia de un tren ritmico de silabas
percibido (Assaneo et al., 2019). Durante esta tarea, el participante recibe la
instruccion de producir la silaba “tah” de forma continua mientras es presentado
concurrentemente, por medio de audifonos, con un tren ritmico de silabas. La
sefal acustica producida por el participante es registrada, y las envolventes de
dicha sefial y del estimulo son generadas para calcular el valor de acoplamiento
de fase (PLV) promedio entre ambos. Esta medida cuantifica en qué grado un
participante modifica su ritmo silabico para acoplarlo al ritmo percibido.
Actualmente, existen dos versiones distintas de la prueba: (i) La version fija
implicita, en la que el estimulo externo tiene una tasa fija de 4.5 Hz, y en la que el
participante no es instruido de forma explicita para acoplar su ritmo de produccion;
(i) La version explicita acelerada, en la que el estimulo silabico varia en su
frecuencia de 4.3 a 4.7 Hz en incrementos de 0.1 Hz cada 10 segundos, y en la
que el sujeto recibe la instruccion de sincronizarse (Lizcano-Cortés et al., 2022).
Estatus de sincronizacion auditivo-motora del habla: Sincronizadores altos y bajos.
La aplicacion del SSS-Test a un grupo de participantes en el estudio original de
Assaneo et al. (2019) permitié descubrir una distribucion bimodal en las
mediciones de sincronizacion, distinguiéndose sujetos con una alta capacidad de
sincronizar su produccion a un ritmo externo (los sincronizadores altos, o highs), y
sujetos que no presentan esta capacidad (los sincronizadores bajos, o lows).
Estas diferencias cualitativas en la capacidad de sincronizacion permanecieron
estables en el tiempo y permitieron categorizar a los sujetos en dos grupos
distintos. Las caracteristicas demograficas como edad y sexo no fueron
significativamente distintas entre ambos grupos con excepcién de la musicalidad,
que correlaciond positivamente con la capacidad de sincronizacién (Assaneo et
al., 2019). Aunado a esto, se describieron diferencias fundamentales entre ambos
grupos en su desempefo en tareas cognitivas y en caracteristicas cerebrales
estructurales y funcionales. Concretamente, los sujetos de alta sincronia muestran
un mejor desempefio en una tarea de aprendizaje de palabras (Assaneo et al.,



2019). Ademas, el uso de técnicas de resonancia magnética pesada con tensor de
difusion (DW-MRI) permitié descubrir diferencias estructurales entre ambos grupos
de sincronizacion: los sujetos de alta sincronia presentan mayor volumen en el
fasciculo arqueado izquierda (principal via de materia blanca conectando regiones
auditivas y frontales) (Assaneo et al., 2019). Por ultimo, el estatus de sincronia
también arrojo diferencias neuro-funcionales medidas mediante un experimento de
magnetoencefalografia (MEG), en el que los participantes escucharon de forma
pasiva un estimulo ritmico de silabas mientras se realizaba un registro
electrofisiologico. Este experimento demostré que la precision de la sincronizacion
auditivo-motora del habla se asocia a un aumento en la sincronia entre el estimulo
y la actividad neural en los giros frontales inferior y medio izquierdos,
correspondientes a las areas de Brodmann 44, 45, 46 y 9 izquierdas (Assaneo et
al., 2019).

A estas observaciones iniciales, se han sumado evidencias de otros estudios que
han continuado la exploracion de las diferencias cognitivas entre sincronizadores
altos y bajos. Por ejemplo, se ha descubierto que estos grupos difieren en sus
estrategias a la hora de distinguir estimulos silabicos en condiciones de ruido, con
los sincronizadores de alta mostrando mejoras perceptuales facilitadas por la
produccion de silabas a un ritmo preferido, sugiriendo que el acoplamiento
auditivo-motor necesario para la percepcion es oscilatorio en su naturaleza
(Assaneo et al., 2020). Asi mismo, se han observado diferencias perceptuales en
la sensibilidad temporal entre sincronizadores de alta y baja, con el desempefio de
los primeros cubriendo un rango de frecuencias relativamente mas amplio (Kern et
al.,, 2021) dentro del rango theta. También, se han descrito diferencias en el
desempenfo en tareas de aprendizaje estadistico, donde los sincronizadores de
alta muestran ventajas asociadas al reclutamiento de una via frontoparietal
adicional en condiciones de escucha pasiva, y que es inhibida solo para este
grupo por supresion articulatoria (Orpella et al., 2022). Por otro lado, el estatus de
sincronia también se ha asociado a diferencias en la severidad auto-reportada de
tartamudeo, con los sincronizadores de baja percibiéndose a si mismos con un
tartamudeo mas severo (Assaneo et al., 2022).

Paradigma oddball musical, el potencial de disparidad y el fasciculo arqueado.

Para explorar la capacidad de deteccién automatica de cambios en estimulos
musicales, han sido desarrollados paradigmas oddball musicales variados en
multiples caracteristicas. Particularmente, Putkinen et al. (2014) han desarrollado
un paradigma oddball musical consistente en la presentacién secuencial de
melodias que presentan uno de seis posibles tipos de cambios ocasionales en
caracteristicas musicales de bajo nivel (desentonacion, error de ritmo, cambio de
timbre) o alto nivel (modulacién de ritmo, modulacién de melodia, cambio de clave)
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en una de cuatro posibles notas cada vez. La aplicacion de este paradigma
musical en el estudio original encontré respuestas MMN significativas para todos
los tipos de cambios, vy, junto con otros estudios previos, ha permitido demostrar
que el componente MMN frente a cambios en caracteristicas musicales difiere
entre musicos y no musicos, con los primeros mostrando una mayor respuesta
(Vuust et al., 2012; Putkinen et al., 2014). Recientemente, mediante la aplicacién
de este mismo paradigma con un grupo de sujetos no musicos, Vaquero et al.
(2021) encontraron que un mayor volumen en el segmento largo del LAF se asocia
a componentes MMN de mayor amplitud solo durante cambios en la modulacién
del ritmo.

Estas observaciones son sugerentes, y plantean la posibilidad de que la capacidad
de deteccion automatica de cambios en patrones ritmicos, cuantificada mediante
la amplitud de la respuesta MMN, interactie de forma relevante con otros
fendmenos conductuales que dependen de la percepcion de ritmos, como la
sincronizacion auditivo-motora del habla, una propiedad que también se
correlaciona con la conectividad estructural del fasciculo arqueado izquierdo. En el
presente trabajo, exploramos estas posibles diferencias en la amplitud de la
respuesta MMN en funcion del grupo de sincronizacion auditivo-motora del habla
presentes en la poblacion general mediante el registro electroencefalografico
durante un paradigma oddball musical.

Hipotesis.

Los sincronizadores altos tendran diferencias en la distincion de estimulos atipicos
y estandares respecto de los sincronizadores bajos frente a cambios inesperados
en la modulacion del ritmo, pero no en los cambios de melodia, presentados
mediante un paradigma oddball musical.

Objetivos.

Objetivo general

Determinar si existen diferencias individuales en la deteccion automatica de
cambios en patrones ritmicos en la poblacién general en funcién del grupo de
sincronizacion auditivo-motora del habla.

Objetivos especificos
1. Redisefio del paradigma oddball musical introducido por Putkinen y
colaboradores (Putkinen et al., 2014) para evaluar la respuesta cerebral a

cambios en la modulacion del ritmo y cambios de melodia en un estimulo
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musical, para establecer si existen diferencias en las respuestas de MMN
entre sujetos de alta y baja sincronia.

2. Uso de estrategias clasicas (Analisis de ERPs) y de aprendizaje automatico
para la prueba de hipotesis experimental y el hallazgo de posibles
diferencias entre grupos de sincronizacién auditivo-motora del habla.

Materiales y Métodos.
Participantes.

Todos los procedimientos experimentales se llevaron a cabo en dos grupos de
sujetos: Sincronizadores altos (n=19, 12 hombres, edad promedio: 25.9 + 3.75
afnos), y Sincronizadores bajos (n=20, 10 hombres, edad promedio: 27.21 + 4.45
anos). Los participantes fueron seleccionados a partir de una base de datos
existente en el laboratorio, o fueron reclutados. Se excluyé a los voluntarios que
reportaran entrenamiento musical formal mayor a 1 afio. Los participantes firmaron
un consentimiento informado y recibieron una gratificacion economica por su
participacion. Todos los procedimientos fueron evaluados y aprobados por el
comité de ética del Instituto de Neurobiologia de la Universidad Nacional
Auténoma de México (protocolo 096.H).

Estimulos.

Los estimulos fueron adaptados del paradigma musical descrito en Putkinen et al.
(2014), y consistieron en melodias monofonicas con un compas de tres tiempos
(%2) de duracién a un ritmo de 90 pulsaciones por minuto, sintetizados con la
biblioteca PyPiano 0.1.0.

Cada melodia, que denominaremos también compas, inicia con una triada de Do
mayor invertida (E4-G4-C5) de 300 ms de duracién, seguida de 50 ms de silencio.
Enseguida, se presentan de forma consecutiva cuatro notas en la porcion
intermedia del compas, o intertonos, de los cuales dos son intertonos de corta
duracion (125 ms, V2 de tiempo de compas), y los otros dos son de larga duracién
(300 ms, Y2 de tiempo de compas). Cada uno de estos intertonos puede ser un Re
(D4), Mi (E4), Fa (F4) o Sol (G4) central, y cada intertono es seguido por un
silencio de 50 ms. El compas concluye con un Do central (C4) de 575 ms de
duracion (aproximadamente 1 tiempo de compas) seguido de 125 ms de silencio,
sumando una duracion total de 2.1 segundos por compas.



La modulacién de ritmo fue provocada al intercambiar la duracién de dos
intertonos contiguos de diferente duracion, respecto del compas inmediato anterior
(Fig. 1, Odd R). Por su parte, la modulacion de melodia fue provocada al variar
aleatoriamente la nota de uno de los intertonos largos por alguna otra de las notas
permitidas, respecto del compas anterior (Fig. 1, Odd M). Sélo un tipo de cambio
se realiz6 a la vez sobre un mismo compas, y el nuevo compas se repitié al menos
dos veces, y en promedio tres veces para ambos casos, antes de la proxima
modificacion.

Modulacion Modulacion
de Melodia de Ritmo
3 Odd M StdM
. = [ ] [ I I
S s | - - m
& - OddR StdR
125 ms T
B 300 s fempo

Estimulo

(output)

Estimulo

(input)

Figura 1; Disefio Experimental. Arriba: Se muestra la estructura y variacion de los intertonos dentro de cada compas, que
siempre incluyen a dos intertonos largos (300 ms, barras negras), y dos intertonos cortos (125 ms, cuadros grises). Cada
uno de estos intertonos puede ser la nota de Re (D4), Mi (E4), Fa (F4) o Sol (G4) central. Las modulaciones de ritmo en un
compas se llevan a cabo al intercambiar la duracién entre dos intertonos contiguos de distinta duracion (Odd R) sin alterar
sus notas. Las modulaciones de melodia, por su parte, se llevan a cabo al cambiar aleatoriamente la nota de uno de los
intertonos largos (Re — Fa, Odd M), por cualquiera de las otras notas permitidas. Sélo un tipo de cambio se realiza a la vez,
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y el nuevo compas se repite inmediatamente al menos dos veces. Abajo: El sujeto recibe un tren de estimulos acusticos de
presentacion biaural generados mediante el software Psychopy (A, Equipo de Cémputo 1), y temporalmente acoplados a
pulsos TTL o triggers mediante el uso del QUAD StimTracker (B), con la finalidad de marcar el inicio de cada compas
durante la adquisicion. A su vez, el sujeto es presentado con una pelicula para desviar la atencién de los estimulos
acusticos a través de una pantalla ubicada a 30 cm del participante (E). La sefal entrante de 14 electrodos (F3, Fz, F4, FCz,
FC1, FC2, C3, Cz, C4, CP1, CPz, CP2, TP9 y TP10) es amplificada a través del equipo de EEG Neuroscan Neuvo de 64
canales (C), y la data es registrada en un equipo de cémputo (D, Equipo de Cémputo 2) mediante el software Curry 8.0.2.

Prueba de Sincronizacion Espontanea del Habla.

Tanto para los sujetos reclutados de la base de datos como para los
caracterizados previamente a la aplicacion del experimento, se llevd a cabo la
version acelerada explicita del SSS-Test, de acuerdo con lo descrito por
Lizcano-Cortés et al. (2022). El participante recibié la instruccién de susurrar la
silaba “tah” de forma continua y concurrente con un estimulo de silabas de ritmo
acelerado durante un minuto. Previamente, el participante fue entrenado para
realizar correctamente la tarea, bajo supervision del experimentador. El
experimento se corrio en dos bloques, con una sesidn previa de entrenamiento
cada uno. Las sefiales acusticas producidas fueron registradas, e inspeccionadas
visualmente mediante el software Praat. Para cada bloque, las envolventes del
estimulo y de la respuesta del participante fueron calculadas tomando el valor
absoluto de la transformada de Hilbert de las sefiales acusticas para calcular el
valor de acoplamiento de fase (PLV) mediante la ecuacion:

RGICELZO)

1™ =~

1
PLV =— (1)

t=1
Donde t es el tiempo discretizado, T es el numero total de puntos temporales, y 61
y 82 son las fases de las dos envolventes; para mas detalle, ver Assaneo et al.
(2019).

El PLV de ambos bloques fue promediado para la obtencién del PLV promedio
final. Basandonos en el punto de cruce de la distribucion ajustada a dos
gaussianas descrito para la poblacion mexicana por Gomez-Varela (2023), se
eligio un valor de corte de PLV = 0.62, con el cual el sujeto fue clasificado en el
grupo de baja (PLV < 0.62) o alta sincronia (PLV > 0.62). Tanto el experimento
como el andlisis se realizé con cddigo personalizado en Matlab.

Paradigma oddball musical.

El experimento principal consistio en la presentacion secuencial de 1387
compases distribuidos en cuatro bloques de aproximadamente 12.1 minutos de
duracion cada uno, con una duracion aproximada total de 1 hora por experimento.
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Los estimulos fueron presentados biauralmente mediante audifonos
especializados ER1 (Etymotic) con auriculares de espuma insertables de un solo
uso. A lo largo del experimento, se presentaron un total de 200 compases con
modulaciones aleatorias de ritmo, y 200 compases con modulaciones aleatorias
de melodia. Como regla general del experimento, solo un tipo de cambio fue
inducido en un mismo compas, y éste nuevo compas fue repetido como minimo
una vez antes de la proxima modificacion. El estandar para un compas oddball
dado fue seleccionado buscando a través del experimento la ultima repeticién de
ese mismo compas.

Para desviar la atencion de los estimulos auditivos, el sujeto fue presentado con
una de cuatro peliculas de cine mudo sin intertitulos, en una pantalla a 30 cm de
distancia del participante (Fig. 1E). Las peliculas fueron asignadas a cada bloque
de forma aleatoria, e iniciaron de forma aleatoria en un rango de los primeros 0 a
10 segundos, con el fin de aleatorizar la fase entre el estimulo acustico y el video.
Al final de cada bloque, se aplicd un cuestionario de cuatro reactivos sobre los
eventos ocurridos en la pelicula, funcionando como un intermediario para evaluar
la atencion del sujeto. Los sujetos con un porcentaje de aprobaciéon menor al 70%
fueron excluidos del analisis. El experimento tuvo una duracion total aproximada
de 50 minutos. El audio y el video reproducido en cada bloque fueron presentados
mediante el software Psychopy v2021.2.3 en el equipo de computo iMac (Fig. 1A).

Adquisicion de datos electrofisiolégicos por electroencefalografia (EEG).

La adquisicion de registros electroencefalograficos durante la aplicacion del
paradigma oddball musical se llevd a cabo mediante un amplificador Neuroscan
Neuvo de 64 canales (Fig. 1C). Se registraron sefiales de un subgrupo de canales
formado por F3, Fz, F4, FCz, FC1, FC2, C3, Cz, C4, CP1, CPzy CP2, que son los
que muestran respuestas significativas de tipo MMN en Vaquero et al. (2021), mas
los electrodos TP9 y TP10 para la re-referencia offline. La tierra y la referencia
online fueron colocadas en el entrecejo y en el canto ocular externo derecho del
participante, respectivamente. Los datos fueron colectados a una frecuencia de
muestreo de 500 Hz, por medio del software Curry 8.0.2 (Compumedics
Neuroscan), en un equipo de computo HP 205 G3 AiO (Fig. 1D, Equipo de
cémputo 2). El onset de cada compas fue registrado por el amplificador junto con
los datos continuos de voltaje a través de un pulso TTL o trigger de 5 volts
acoplado temporalmente al estimulo, producido mediante el equipo marcador de
eventos QUAD Stim Tracker (Cedrus co.; Fig. 1B). Todo el protocolo se llevé a
cabo en una habitacion eléctrica y acusticamente aislada.

10



Analisis de Datos
Preprocesamiento de sefiales de EEG.

La sefal continua de EEG fue preprocesada mediante el paquete MNE-Python
(Gramfort et al., 2013) aplicando un filtro pasabandas tipo butterworth de 2 a 30
Hz, basado en transformada rapida de fourier (FFT). Los artefactos de parpadeo y
electrocardiograma fueron removidos mediante analisis de componentes
independientes (ICA), tras lo cual los datos fueron re-referenciados a la media de
los dos mastoideos (TP9 y TP10).

Calculo de Potenciales Relacionados a Eventos (ERP).

A partir del registro de EEG continuo, se establecieron épocas de 500 ms en torno
al onset del intertono estandar u oddball, incluyendo los 100 ms previos a la
presentacion del intertono. Todos los analisis subsecuentes se llevaron a cabo con
los datos dentro de estas ventanas temporales, descartando épocas que
contengan amplitudes pico a pico por encima de los 80 uV. El calculo de las
épocas incluyd correccion de linea base utilizando la actividad registrada durante
un periodo de 100 ms previos al onset del estimulo, para substraer ruido no
relacionado a la condicion experimental.

Calculo del componente MMN.

El potencial de disparidad MMN se calculé en cada sujeto para cada tipo de
variacion y cada canal a partir de la onda de diferencia obtenida al sustraer el ERP
de las épocas estandar promedio al ERP de las épocas atipicas (oddball)
promedio registradas de 100 ms antes del onset del intertono hasta 400 ms tras la
presentacion del estimulo. Para visualizar las diferencias a partir de los promedios
individuales, también se calculan los promedios grupales de las ondas de
diferencia para las dos condiciones de sincronizacién. Para identificar la sefal
MMN en cada grupo de sincronia, se corrid una prueba pareada de permutacién
de clusters contra cero utilizando las ondas de diferencia individuales, lo que
permiti6 determinar la ventana temporal en que el voltaje de la sefal es
significativamente distinto de cero para cada grupo de sincronia (Fig. 2b,
izquierda).

A partir de las sefiales MMN identificadas, se calcularon la latencia de pico y la

amplitud media para cada individuo por canal (Anexos, Tabla 1) y para la senal
media a través de canales (Fig. 2b, derecha). La latencia de pico de la sefal MMN
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para la modulacion de ritmo se calculé en cada sujeto como el tiempo transcurrido
en milisegundos desde la presentacion del estimulo y el pico mas negativo en una
ventana de tiempo de 200 a 350 ms tras la presentacidon del estimulo, que se
considero la amplitud media de pico.

Aprendizaje Automatico.

Como analisis alternativo y complementario a los potenciales relacionados a
eventos, se entrend un algoritmo categorizador de aprendizaje automatico con el
fin de comparar dos sets de datos por sujeto: las épocas estandar y oddball de
todos los canales, para cada tipo de modulacién y para cada grupo de sincronia.
El algoritmo ajusté un modelo de regresion logistica en ventanas de media movil
de 20 ms, llevandose a cabo una validacion cruzada a 5 iteraciones. El
desempeno de este categorizador fue evaluado en cada punto temporal graficado
mediante los puntajes de area bajo la curva (AUC) para la curva de la
caracteristica operativa del receptor (ROC) obtenidos. Los puntajes de AUC de
cada sujeto fueron promediados para cada tipo de variacion, para construir
promedios grupales. Los puntajes AUC promedios de cada grupo de sincronia
fueron evaluados contra el azar (AUC = 0.5) para encontrar ventanas de
significancia. Adicionalmente, se llevd a cabo un anadlisis de matriz de
generalizacion temporal, para investigar si respuestas neurales particulares
recurrieron en otras ventanas temporales.

Representacion de Topografias.

Los valores de voltaje dentro de una ventana temporal de 8 ms entorno al punto
medio de las ventanas de significancia de desempefio del categorizador, obtenidas
para cada grupo de sincronia, fueron recuperados y promediados para cada sujeto
y canal. Para cada sujeto, los puntos de voltaje promediados fueron normalizados
mediante la siguiente formula:

5,
maxl[Sl(n), Sj(n)]| (2)

SNi(n) =

Donde el valor normalizado SN; del voltaje promedio en el electrodo S; para el
sujeto n, es resultado de dividir el valor real de voltaje promedio en ese electrodo
sobre el maximo de los valores absolutos obtenidos para los voltajes promediados
de todos los electrodos S, S,, ... S; del mismo sujeto.
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Con estas topografias normalizadas para cada sujeto, se realizaron promedios
grupales para ambos grupos de sincronizacion, con el fin de obtener topografias
representativas para ambas condiciones.

Analisis de distancias euclidianas.

Para probar que las configuraciones de voltaje de las topografias promediadas a
través de los participantes para cada grupo de sincronia fueran significativamente
distintas entre si en el tiempo de maxima significancia, se calculo la distancia
euclidiana entre todos los electrodos de ambos grupos como:

J . 2
dE = » (sf”ghs = Sl_"ws) (3)

. i i
i=1

Donde S;, S,, ... S; representan las lecturas de voltaje promedio de cada uno de
los electrodos, para cada grupo de sincronia.

Para demostrar que la distancia euclidiana de los electrodos calculada fuera
significativamente distinta del azar, se construyeron distribuciones aleatorias de
probabilidad mediante un método de remuestreo por bootstrapping, reasignado
aleatoriamente las etiquetas de sincronia a los datos de voltaje originales para
generar valores de distancias euclidianas sustitutos. Este procedimiento se repitid
por 100,000 iteraciones, y los valores obtenidos fueron normalizados mediante
transformacién logaritmica. Después, se utilizd el valor en el percentil 95 como
umbral de significancia para la comparacion de las distancias euclidianas reales
obtenidas.

Analisis estadisticos.

Todas las comparaciones entre grupos de sefales (ERP estandar vs ERP atipico,
curvas ROC y ondas de diferencia entre grupos de sincronia) se llevaron a cabo
mediante pruebas no-paramétricas y no-pareadas de permutacion de clusters.
Para determinar que las sefiales obtenidas por el anadlisis de ERPs y por
aprendizaje automatico fueran significativamente distintas de cero o del azar,
respectivamente, se dirigieron pruebas no-paramétricas y pareadas de
permutacion de clusters. Para evaluar diferencias en la media grupal para los
valores de PLV obtenidos, el efecto de los grupos de sincronizacion alta o baja
sobre la amplitud media y latencia de pico del componente MMN, y el efecto sobre
el valor maximo de AUC para las curvas ROC, se llevaron a cabo pruebas
no-paramétricas U de Mann-Whitney.
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Todas las pruebas se evaluaron a un intervalo de confianza del 95%.

Resultados.

El potencial de disparidad (MMN) es generado en ambos grupos de sincronizacion
para la modulacion de ritmo.

Un total de 38 participantes completaron satisfactoriamente el paradigma oddball
musical, de los cuales 19 fueron categorizados como de alta sincronia y 20 fueron
de baja sincronia (Anexos, Fig. 1). Mediante el analisis de las sehales cerebrales
obtenidas y el calculo de la onda de diferencia de los ERP oddball y estandar, nos
fue posible reportar la presencia del componente MMN en ambos grupos de
sincronizacion y en 11 de los 12 canales para la modulacion de ritmo, pero no para
la modulacién de melodia (Anexos, Fig. 2). Analisis pareados de permutacion de
clusters contra cero, aplicados al conjunto de las ondas de diferencia obtenidas
para cada grupo de sincronia y para cada canal, nos permitieron identificar, en
cada caso excepto para CP2, una ventana temporal de voltaje significativamente
mas negativo (Fig. 2a), que coincididé con las latencias esperadas para la sefal
MMN frente a la modulacién del ritmo de acuerdo a Putkinen et al. (2014) y
Vaquero et al. (2021). Debido a que todos los canales significativos presentaron un
cluster de valores significativos aproximadamente en la misma ventana temporal,
se procedido a calcular el promedio a través de canales para cada grupo de
sincronia, buscando nuevamente la ventana temporal de diferencia mas
significativa por medio de un analisis de permutacion de clusters contra cero (Fig.
2b, izquierda; highs=0.245-0.309 s, p=0.0006**; lows= 0.253-0.301 s, p=0.003%).
Interpretamos la caida de voltaje dentro de estas ventanas de significancia para
cada grupo como el componente MMN, presente en una latencia similar a las
reportadas anteriormente para la modulacion del ritmo (Putkinen et al., 2014,
Vaquero et al. 2021).
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Figura 2; Ondas de diferencia para la modulacion del ritmo. a. Se muestran los promedios grupales de las ondas de
diferencia (ERP.yq — ERPy) para la modulacion del ritmo en el grupo de baja (azul) y alta (rojo) sincronia. La barra negra
horizontal denota un pico significativo obtenido por un analisis de permutacion no-pareado (ERP,y; vs ERPg,) presente en
todos los canales y en ambos grupos. b: /zquierda.: Promedio grupal a través de canales. Mediante un analisis de
permutacion de clusters, se encontraron ventanas donde la sefial es significativamente distinta de cero para ambos grupos
(highs=0.245-0.309 s, p=0.0006"*; lows= 0.253-0.301 s, p=0.003*). Derecha: Distribucion de datos de latencia y amplitud del
pico mas negativo dentro de las ventanas de significancia para cada grupo (promedio a través de canales) en una ventana
temporal de 200 a 350 ms. No hubo diferencias significativas entre grupos para los datos de amplitud (AMPy;gs= -1.09
0.39 pV, AMP,,,.= -1.01 £ 0.48 uV, p=0.85) ni para la latencia media de pico (LMPygs= 0.269 + 0.03 s, LMP,,,,;= 0.265 + 0.03
s, p=0.77) con una prueba U de Mann-Whitney. Asi mismo, un analisis similar aplicado a cada canal por separado tampoco
encontré diferencias significativas (Anexos, Tabla 1).
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Anélisis de ERPs: El estatus de sincronia no tiene efecto sobre la amplitud y
latencia de pico de la sefial MMN frente a cambios de modulacion de ritmo.

Con el fin de buscar posibles diferencias en las sefiales obtenidas entre grupos de
sincronia, se condujeron pruebas no-pareadas de permutacion de clusters entre
las ondas de diferencia de cada grupo. Estas pruebas fueron realizadas con los
datos de voltaje para cada canal (datos no mostrados) y también con los datos de
voltaje promediados a través de canales (Fig. 2b, izquierda). Sin embargo,
ninguno de estos analisis arrojd clusters de valores significativos. Esta
observacion sugiere que las sefiales MMN no fueron distintas en funcion del grupo
de sincronia. Para confirmar esta observacion, buscamos cuantificar la sefial MMN
a través de la amplitud media de pico (AMP) y la latencia media de pico (LMP)
para cada grupo de sincronia, independientemente por cada canal (Tabla 1,
Anexos), Yy sobre el promedio a través de canales (Fig. 2b, derecha) con el
objetivo de comparar la AMP y LMP entre grupos. Para este propdsito, utilizamos
las ondas de diferencia para buscar el pico de voltaje mas negativo, junto con su
latencia, para cada sujeto. Debido a que la inspeccion de las ondas individuales
mostré que para algunos sujetos los picos de voltaje estaban fuera de la ventana
de significancia obtenida para el promedio de los datos, elegimos una ventana
temporal mas amplia, de 0.2 s a 0.35 s para la busqueda de estos picos. Sin
embargo, mediante este analisis tampoco se encontraron diferencias significativas
(Fig. 2b, derecha) entre grupos para la amplitud media de pico (AMP,g,s= -1.09 *
0.39 vV, AMP,,= -1.01 = 0.48 pV, p=0.855) ni para la latencia media de pico
(LMPyighs= 0.26 + 0.03 s, LMP,,,s= 0.26 + 0.03 s, p=0.7786) en la sefial promedio,
ni entre canales independientes (Tabla 1, Anexos).

El anélisis de aprendizaje automatico revela posibles diferencias entre grupos de
sincronia en la duracioén de la respuesta neural frente a cambios de modulacion de
ritmo.

Como segunda parte de nuestro analisis, nos propusimos entrenar un algoritmo de
aprendizaje automatico con los datos de los ERPs estandares y atipicos de cada
sujeto, con el objetivo de obtener curvas de desempefio (ROC AUC). El promedio
grupal del desempefio del categorizador se muestra, para cada grupo de
sincronia, en la Figura 2a. Un analisis pareado de permutacion de clusters contra
el azar (AUC=0.5) demostro que el categorizador tuvo un desempefio distinto del
azar en ventanas temporales que se aproximan a las obtenidas para la sefial MMN
mediante el analisis de ERPs para ambos grupos de sincronia (Fig. 3a, Highs:
0.244-0.284 s, p=0.0006** ; Lows: 0.236-0.264 s, p=0.01*). No hubo diferencias
significativas entre el valor maximo de desempefio del categorizador obtenido
dentro de las ventanas de significancia especificas para cada grupo de sincronia

16



(Fig. 3b; Max. AUC4s= 0.60 = 0.04, Max. AUC,,,= 0.57 = 0.04, p=0.07). Sin
embargo, un analisis no-pareado de permutacion encontré que hay diferencias
significativas entre los desempefos del categorizador en funcién del grupo de
sincronia para una ventana de los 0.268 a 0.288 s (Fig. 3a, p=0.0459%). Este
hallazgo podria interpretarse como una posible diferencia en la duracion de la
seflal MMN entre grupos de sincronia, con el grupo de baja sincronia presentando
un aumento mas temprano en el voltaje respecto de los sincronizadores de alta, o
bien, pudiera sugerir que los sincronizadores de alta tienen una respuesta mas
prolongada, o un segundo tipo de respuesta adicional y distinta.

Para explorar estas posibilidades, se llevd a cabo un segundo analisis de
aprendizaje automatico, esta vez aplicando una matriz de generalizacion temporal
al mismo categorizador y para los datos de cada sujeto. Esta aproximacién
permite conocer la dinamica temporal cuando se aplica un mismo modelo de
regresion, generado a un tiempo t, en todos los demas puntos en el tiempo. La
media grupal de las matrices de generalizacién para cada estatus de sincronia se
muestran en la Figura 2c. Mediante este analisis se observa que, mientras que el
grupo de baja sincronia muestra una estructura temporal con un maximo de
desempefio en torno a los 0.236 a 0.264 s, el grupo de alta sincronia muestra una
respuesta mas robusta, consistente y sostenida en el tiempo, que se extiende
hasta en torno a los 0.284 s (Fig. 3c). Ademas, las estructuras temporales de
ambas matrices son continuas en el tiempo, aunque parecen mostrar fluctuaciones
verticales y horizontales en el desempefio del categorizador. Esto sugiere que,
para los sincronizadores de alta, el mismo proceso se extiende en una ventana
temporal mas amplia, que va de los 0.240 a los 0.288 s, mientras que para los
sincronizadores de baja, la estructura temporal es mas pequefia y culmina en
torno a los 0.264 s.

Guiandonos con estas observaciones, quisimos también evaluar el grado de
similaridad entre el tipo de mecanismos actuando en las ventanas temporales de
significancia descritos entre grupos de sincronia, a través de la topografia de los
electrodos. Para ello, tomamos una ventana de 10 ms en torno a la media de la
ventana de significancia para cada grupo de sincronia, de acuerdo a lo descrito
por el categorizador (t,= 0.264 + 0.05 s para highs y t,=0.250 + 0.05 s para lows).
Los valores de voltaje registrados en estas vetanas fueron obtenidos de las ondas
de diferencia de cada sujeto, y fueron promediados para obtener un valor de
voltaje representativo por cada canal, y de forma separada para ambos grupo de
sincronia. Los promedios grupales de estas respuestas individuales para cada
grupo de sincronia y para cada canal se muestran en las topografias de la Figura
3d.
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Por ultimo, se evalud si la configuracion de voltaje de los sensores era diferente
entre grupos de sincronia. Para ello, se calculd la distancia euclidiana entre los
sensores de highs y lows de acuerdo a la ecuacién 2. El valor de distancia
euclidiana observado (dEggs) se compard contra el percentil 95 (dEgs) de una
distribucion de probabilidad aleatoria generada al re-asignar al azar las etiquetas
de sincronia de los datos de voltaje y calcular las distancias euclidianas de la
primera condicion 10000 veces, normalizando los resultados con transformacién
logaritmica. Mediante esta aproximacién, encontramos que la distancia euclidiana
de las topografias entre grupos de sincronia no es significativamente distinta del
azar (Fig. 3e; log(dEggs)= -0.1172, log(dEgs)= 0.2111). Apoyandonos en estas
observaciones, nuestros resultados sugieren que existe un mecanismo comun
entrando en juego durante la deteccidn automatica de cambios en patrones
ritmicos para ambos grupos de sincronia, que continla en una respuesta
prolongada entre los 0.268 a 0.288 s s6lo en los sujetos de alta sincronia. La
interpretacion de la matriz de generalizacion temporal no apoya la idea de que las
topografias entre grupos sean sustancialmente distintas durante las respuestas
temprana y tardia. Mas bien, la misma respuesta parece sostenerse por mas
tiempo para los sincronizadores altos, sobre todo en los electrodos a la izquierda
de la linea media (Fig. 2a).

18



Q
o

[8)
Highs - 2 0.675 - —
— Lows = < 0.650 .
g 0550 E 0625 o
=7 £ oo L
o 0525 o 0575 o
L W an
féi 0.500- “é 0550 - :
2 s g 055 o
a & 0500 n—
-0.1 0.0 01 0.2 03 0.4 Lows Highs
C
Un mecanismo
A oa . -
// h 4 0.56
.E 0.3 - gL 0.54
e ‘
e p
o , - (Ei!llllb 0.52
-l K
5 Mecanismos distintos 0.2 ;
0 ] ‘J 0.50
k-] - » -
g . B
0.1 & 0.48
E || » 4 .
- p . 0.46
s ’ O'(()).B 0.1 0.2 0.3 0.4
tiempo de
prueba
d e

o o 3000

0.1 2500

2000

1500

MV (Norm.)

1000

Probabilidad

500

0.7 . - -1 -1 -0.5 . 1
log(dE)

Figura 3; El aprendizaje automatico revela diferencias en la duracion de la respuesta frente a cambios de
modulacién de ritmo entre grupos de sincronia. a. Puntajes promedio (a través de sujetos) de area bajo la curva (AUC)
obtenidos mediante un modelo de regresion logistica a 5 iteraciones. Se muestran las ventanas de significancia estadistica
contra el azar (AUC=0.5) evaluadas mediante un analisis pareado de permutacion de clusters para highs (rojo, p=0.0006**)
y lows (azul, p=0.01*). También, se muestra la ventana de significancia obtenida mediante un analisis no-pareado de
permutacion (highs vs lows, verde. p=0.0459%). b. Puntajes de desempefio maximo del categorizador dentro de las
ventanas de significancia correspondientes a cada grupo de sincronia (p=0.07, U de Mann-Whitney). c. Izquierda.
Esquematizacion de dos tipos de estructuras temporales reveladas por una matriz de generalizacion temporal, al entrenar
un algoritmo de categorizacién en un tiempo (eje vertical) y entrenarlo en todos los demas puntos temporales (eje
horizontal): una estructura continua que revela un mismo mecanismo neural en el tiempo (arriba, cuadro rojo), y dos
estructuras discontinuas, que implican dos mecanismos neurales distintos (abajo, cuadros amarillo y verde). Derecha. Matriz
de generalizacién temporal para sincronizadores de alta; Se muestran las areas de diferencia significativa resultantes de un
analisis de permutacion contra el azar (linea negra) y entre grupos (linea verde), revelando un solo mecanismo para ambos
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grupos, extendido en el tiempo para los sincronizadores altos. d. Topografias normalizadas de la respuesta de voltaje
promediadas en una ventana t,= 0.264 + 0.005 s para highs y t,=0.250 + 0.005 s para lows. e. Distribucién de probabilidad
de distancias euclidianas entre las topografias obtenidas por re-muestreo con intercambio de etiquetas de sincronia. Se
muestra el valor observado de distancia euclidiana (log(dEqgs)= -0.1172, linea discontinua vertical negra) y el percentil 95 de
la distribucion (log(dEgs)= 0.2111, linea continua vertical roja).

Discusion.

Mediante este trabajo fue posible detectar exitosamente respuestas de tipo MMN
frente a la modulacion del ritmo en estimulos musicales, pero no frente a la
modulacién de melodia (Anexos, Fig. 2). Desconocemos si esta ausencia del
componente MMN frente a cambios de melodia es producto de un problema de
disefio. Una posibilidad es que, dado el contexto musical de los estimulos, las
variaciones melddicas inducidas en el presente experimento no hayan sido lo
suficientemente infrecuentes como para permitir el establecimiento de un patrén
marcado, resultando en una senal de tipo MMN de muy baja amplitud, que no fue
posible identificar en nuestros analisis. Sin embargo, esto contrasta con los
resultados de Putkinen et al. (2014) y Vaquero et al. (2021), que si encontraron
una respuesta de modulacién de melodia utilizando un paradigma parecido. Por
otro lado, una diferencia sustancial entre el presente paradigma y el paradigma
utilizado en los trabajos previos es que nuestro experimento no indujo cambios de
clave en la melodia, que se mantuvo siempre en clave de do mayor. Dado que los
cambios de nota respetaron siempre la misma clave y nuestro set de posibles
notas a variar se restringidé consecuentemente a 4 notas, es una posibilidad que la
modulacién de melodia no haya sido lo suficientemente novedosa para evocar una
respuesta de tipo MMN robusta, sobre todo a lo largo de los cuatro bloques del
experimento. Ademas, en el presente trabajo tanto las modulaciones de melodia
como de ritmo ocurrieron en frecuencias parecidas, por lo que la ausencia de la
respuesta MMN frente a modulacion de melodia sugiere que la sensibilidad en la
deteccién de cambios en estimulos musicales puede ser sustancialmente distinta
dependiendo de la caracteristica variada.

Mediante un analisis clasico de potenciales relacionados a eventos, no
encontramos diferencias en la amplitud y la latencia de la senal MMN para la
modulacién de ritmo entre grupos de sincronizacion entre canales (Anexos, Tabla
1) ni a través de canales (Fig. 2b). Por otro lado, mediante un enfoque de
aprendizaje automatico, los resultados del presente trabajo muestran tiempos de
distincién del categorizador entre condiciones que corresponden a las esperadas
para la sefial MMN, sugiriendo que ambos métodos permiten investigar un mismo
fendbmeno. Ademas, el aprendizaje automatico también permiti6 encontrar
diferencias entre grupos, con los sincronizadores de alta presentando diferencias
en el tiempo de duracion de la distincion. Dada su capacidad para medir cuan
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generalizable es una observacion a través de un set de datos (en este caso, las
épocas estandares y oddballs) mediante validacion cruzada, el aprendizaje
automatico representa un analisis mas robusto. Ademas, este tipo de analisis
incluye informacién sobre la topologia de la activacién que no se tiene en cuenta
en los analisis de ERPs clasicos que estudian el promediado a través de los
canales o en canales independientes. El analisis de matrices de generalizacion
temporal (Fig. 3c), junto con la interpretacion de las topografias (Fig. 2a, Fig. 3d,
Fig. 3e), apuntan a que un solo mecanismo ocurre para ambos grupos de
sincronia. Para los sincronizadores altos, este mecanismo muestra una respuesta
sostenida por aproximadamente 20 milisegundos mas. En la literatura clasica de la
respuesta MMN, han sido descritas caidas negativas de voltaje que ocurren
después de la presentacion de este componente, y que podrian representar el
direccionamiento involuntario de la atencién hacia el evento disruptivo (Naatanen
et al., 1992) o bien representar a un componente de tipo N2b (Sasaki et al., 2000).
Sin embargo, el analisis clasico de ERPs del presente trabajo no encontrd la
presencia de estos componentes tardios y accesorios a la respuesta MMN en
ninguno de los dos grupos experimentales. Por extension, el analisis de
aprendizaje automatico con la matriz de generalizacidon temporal tampoco
describié la presencia de un proceso tardio distinto en la respuesta de los
sincronizadores altos. Estas evidencias indican que la presencia de respuestas
accesorias no explican la prolongacion temporal del desempefio del categorizador
observada en el grupo de alta sincronia, lo que nos lleva a suponer que el mismo
sustrato neural se encuentra activo por mas tiempo en este grupo.

Por otro lado, resulta interesante mencionar que la comparacion de los
desempefios maximos del categorizador en las ventanas de interés se puede
interpretar como marginalmente significativa (Fig. 3b, p=0.07) entre grupos de
sincronia. Esto puede sugerir que existen diferencias en el nivel de distincion entre
los estimulos atipicos y estandares entre grupos de sincronia, que no llegan a ser
identificados por la potencia estadistica. Resulta importante mencionar que el
descubrimiento de diferencias en la respuesta neural en individuos sanos
mediante EEG es siempre un desafio, debido a la relacién sefal ruido del método.
Sin embargo, los resultados muestran una tendencia de los sincronizadores de
alta a tener amplitudes de sefial mas negativas respecto de los sincronizadores de
baja en las ventanas temporales de interés (Fig. 2a, Fig. 2b).

En conjunto, estas observaciones revelan diferencias en la deteccion automatica
de cambios de ritmo entre grupos de sincronia, que podrian ser consecuencia de
las diferencias estructurales y/o funcionales conocidas entre estos grupos
(Assaneo et al., 2019; Kern et al., 2021; Orpella et al., 2022). Concretamente, los
sincronizadores de alta muestran una ventana mas prolongada de respuesta
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durante la deteccibn de cambios, que podria relacionarse a una mayor
conectividad temporofrontal mediada por el LAF, como se reporté en Vaquero et al.
(2021).

Se ha propuesto que mecanismos de prediccidon temporal estén detras de las
respuestas de tipo MMN (Wacogne et al., 2012). De igual manera, resultados
experimentales sugieren que mecanismos de prediccion temporal basados en
procesos oscilatorios entre la corteza auditiva y motora, establecidos por el
fasciculo arqueado, ocurren durante la percepcion de estimulos ritmicos de habla,
y que el acoplamiento estrecho entre estos sistemas funciona como un facilitador
de la percepcion en sincronizadores altos (Assaneo et al., 2020). Las
observaciones del presente trabajo demuestran que la capacidad de
sincronizacion auditivo-motora del habla tiene un efecto sobre la deteccion
automatica de cambios en patrones ritmicos musicales, que muestra diferencias
en la duracion de la respuesta neural entre grupos de sincronia. Este resultado
sugiere que la via auditiva dorsal puede jugar un papel clave en distintos procesos
que hacen uso de la codificacién predictiva, como lo son la deteccion de cambios
en patrones ritmicos y la percepcion del habla, y que podrian compartir sustratos
neurales generadores.

Conclusiones

El presente trabajo muestra diferencias en la duracion de la respuesta neural
durante la deteccion automatica de cambios en patrones ritmicos entre grupos de
sincronizacion auditivo-motora del habla. El grupo de los sincronizadores altos, un
subgrupo de la poblacion general caracterizado por mayor conectividad
frontotemporal, muestra una respuesta mas prolongada en el tiempo. Estos
resultados sugieren que hay diferencias individuales en respuestas neurales
automaticas antes no descritas para la poblacion general, volviéndose necesario
explorar sus posibles implicaciones cognitivas.
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ANEXOS
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Figura 1; Distribucion de valores de acoplamiento de fase (PLV) en la cohorte experimental. Se utilizé un valor de
corte de PLV=0.62, de acuerdo con lo descrito por Gémez-Varela (2023), para categorizar a los participantes como
sincronizadores de alta y de baja. Los valores de PLV entre ambos grupos presentaron diferencias muy significativas
(PLViows= 0.4066 + 0.1097, PLVygh= 0.7803 = 0.0716, p<0.0001) en una prueba U de Mann-Whitney.
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Figura 2; Ondas de diferencia para la modulacion de melodia en grupos de sincronia. a. Un analisis pareado de
permutacion no encontré que las ondas de diferencia para la modulacion de melodia fueran significativamente distintas de
cero en ninguna ventana de tiempo para ningun canal, rechazandose la presencia de una sefial MMN, que esperaba
encontrarse en latencias de los 0.150 a 0.250 s de acuerdo con lo reportado por Vaquero et al. (2021). b. Onda de
diferencia promedio a través de canales y sujetos para la modulacién de melodia.
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Tabla 1. Resultados de las pruebas U de Mann-Whitney para la comparacion de las latencias medias de pico (LMP) y
amplitudes medias de pico (AMP) entre grupos de sincronia, para cada canal. Ninguno de los canales mostré diferencias
significativas entre grupos.

Electrodo LMP (valor p) AMP (valor p)
F3 0.184 0.787
Fz 0.989 0.626
F4 0.542 0.957

FCz 0.807 0.828
FC1 0.456 0.807
FC2 0.968 0.705
C3 0.093 0.892
Cz 0.914 0.213
C4 0.935 0.914
CPz 0.377 0.416
CP1 0.322 0.745
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