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i need a fix 'cause i'm goin' down..."

John Lennon



n,..while my guitar gently weeps"

G. Harrison
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RESUMEN

A cinco ratas se les administrd diferentes dosis (0.25,-
0.5, 1.0 y 2.0 ml.) del disolvente toluenoc, a fin de eva
luar sus efectos sobre la conducta de oprimir una barra-
en un programa milt. IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. Se lleva

ron a cabo comparaciones de los efectos del tolueno so--
bre las tasas de respuestas generados por los programas-
IV y Ext. Los resultados indicaron que con cada dosis -
del disolvente. La tasa de respuesta aumentd significati
vamente en ambos programas, no observandose diferencias-
en el efecto entre los dos programas. Se discuten los rg
sultados en relacidn a la hipdtesis de la dependencia de
la tasa, los cuales, bajo las condiciones del presente -
experimento, indican que los efectos del tolueno no son-

dependientes de la misma.



El empleo de drogas ha sido una practica comin desde
tiempos remotos. Los pueblos antiguos ya tenian co-
nocimiento de blantas, animales y sustancias minera -
les con propiedades medicinales y estimulantes, usan-
dolas principalmente con fines mistico-religiosos y -

curativos.

Sin embargo, es con el advenimiento de la quimica
como se inicia el estudio sistemdtico de las drogas
¥y, con esto, el descubrimiento de sustancias sintéti

¢as mas poderosas (Pickens, I1977)

La importancia del estudio de las drogas puede u-

bicarse en general, en dos terrenos:

a) la esperanza y necesidad de encontrar mejores
farmacos con propiedades terapfuticas aplicables a la

£ .
clinica, y

b) la obtencidn de una mayor comprensién de las -
interacciones entre drogas y comportamiento, asf como
hallar soluciones al creciente problema de la intoxi-
cacion por la administracidn voluntaria o involuntaria

de firmacos y/o sustancias venenosas para el organismo,

El primer terreno compete directamente con disci--
plinas como la Bioquimica o la Farmacologfa, mientras
que el segundo estd relacionado con disciplinas como
la Farmacologfa y la Toxicolozfa Conductuales. Estas

L . - - -
ultimas recibirdn atencidn de nuestra parte.
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TARMACOLOGT A CONDUCTUAT

Ia farmacologfa conductual es una ciencia interdis-
ciplinaria que estudia la accion de las drogas sobre -
lz conducta mediante los métodos aportados por la Psi-
colozfa Experimental (Thompson y Schuster, 1968). Es-
trictamente hablando, debe entenderse como el estudio
de las interacciones entre las variables que controlan

a2 la condueta y las drogas (Ferraro, 1979).

Dé acuerdo con Laties (1978), uno de los primeros -
trabajos dirigidos hacia la evaluacion de drogas sobre
el comportamiento fué reportado por Zavadskii en 1908.
Este autor, quien trabajaba en el laboratorio de I. P.
Pavlov, explor6é los efectos del alcohol, la morfina, -
la cocaina y la heroina sobre el reflejo condicionado

de salivar en perros.

No obstante, la investigacion actual ha estado diri
gida en buena medida por la metodologfa y conceptos de
rivados de la obra de Skinner (1938)1. Esto no resul-
ta novedoso, ya que desde el surgimiento mismo de la -
aproximacidn operante en psicologfa se ha abordado el
estudio de diferentes tipos de drogas (Skinner y Heron,
1937) y, con el subsecuente‘empleo de estas fécnicas,-
ha demostrado ser una herramienta de gran utilidad --

(Boren, 1966; Thompson y Boren, 1977).

i A ¥ 5 ;
Para mag 1nfcrma015g sobre publicaciones que emplean
condicionamiento clasico, condicionamiento instumen-
tal y condicionamiento overante, consultese a Pickens

(1977).
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las ventajas que ofrece la metodologfa operante pueden ser
consideradas a dos niveles. Primero, a un nivel tedrico,
sobresalen: a) la disponibilidad de una estructura concep
tual objetiva, concebida operacionalmente, dentro de la -
cual interpretar los datos (Thompson y Boren, 1977); y b)
la demostracidén’ de que algunas drogas pueden funcionar co
mo reforzadores, permite reenfocar y reconceptualizar, -
asi ccmé abordar objetivamente, los problemas de la farma
codependencia (Thompson, 1977). En un segundo nivel, el
practico, destaca: a) la aplicabilidad de este tipo de
procedimientos a una gran cantidad de especies (Sanger v
Blackman, 1976); y b) la posibilidad de obtener 1ineas ba
se estables y perdurables (Sidman, 1960), que permitan un
andlisis mds nreciso de los efectos de las drogas en la
conducta a partir del empleo de los programas de reforza

miento (Fester y Skinner, 1957),

A medida que la investigacidn acerca de las drogas se
fué encaminando en esta direccidén -el empleo de progra--
mas de reforzamiento-, se han enfatizado diferentés fac-
tores que pueden afectar a las_interacciones droga-con=~
ducta. Primero, se dijo que los programas de reforzamien
to pueden ser determinantes fundamentales de los efectos
de las drogas (Pews, 1955; Sidman,195€), ya que los dife-
rentes patrones de respuesta generados por distintos pro

gramas dan lugar a una sensibilidad diferencial.

Posteriormente, el énfasis hecho orizinalmente sobre -

los programas de reforzamiento cambid 2 la luz de investi



de respuesta que muestra el sujeto antes de la aplica --
cidén de un farmaco es un factor determinante, al margen
del programa y de las caracterfsticas de la droga (Dews,
2
~

1958; Sanger y Blackman, 1976)“.

La relacion asi encontrada entre droga y conducta fué
evidenciada en la medida en que " ... los efectos de las
anfetaminas parecen estar determinados en gran medida -
(aunque, por supuesto, no exclusivamente) por la frecuen
cia de ocurrencia de la respuesta ..." (bews, 1958). ZTs-
to ha 1llevado a la formulacién de una hipdtesis conocida
como: hipétesis de la dependencia de la tasa, la cual di
ce que los efectos de las drogas estan inversamente rela
cionados a la tasa de respuesta bajo las condiciones de
control. Tn otras palabras las tasas de respuesta pue--
den ser aumentadas considerablemente por dosis de drogas
que tienen poco efecto, o bien pueden decrementar, sobre

tasas altas de respuesta.

2 Zc justo hacer notar que existe una teoria que trata
de explicar los cambios conductuales en base a las in
teracciones entce la droga y factores como los progca
mas, la tasa de respuestas, el tipo de estimulo ante-
cedente y €l tizo de consecuencia empleada.

Zctz teoria es conocida como Teorfa de los Necanismos

Conductuzles de Accion de las Drozzs.. Zin embarsz
s s b - 4
consideracion mae amplia de ests teoria c 3

alecance de ezte trabajo (conzulteses nor
J
eiden y Dykstrz, 1977, o Pickens, 1977).




n este punto se hace pertinente senalar que, aungue
convencionalmente ce le llama hipdtesis a esta rela-
cidn, estrictamentc no es una hipdtesis, ni una teo-
rfa; su cardcter es, mas bien, descriptive. Su va--
lor reside, mds que en su falsedad o veracidad, en

la generalidad que pueda mostrar. (McKearney y Barret

1978).

Asf, aunque en su origen la hipdtesis fué enuncia
da en el contexto de las anfetaminas, investigaciones
posteriores hicieron posible demostrar cierta genera-
lidad de la misma y en la actualidad esta rela--
cidn ha sido reportada con diferentes tipos de refor-
zadores (Sanger y Blackman, 1976); diferentes tipos de
especies (Dews y Yenger, 1977); v diferentes tipos de

drogas (Thompson y Boren, 1977)°.

Zn general, se pueden identificar tres tipos de --
procedimientos en la evaluacidén de la hipdtesis. Uno
de ellos consiste en someter a los sujetos experimen-
tales en alglin programa de reforzamiento determinado

y.después de cierto tiempo de exposiecidn al mismo, se

o

c¢ivide a los sujetos en base a las tasas altas y las

+

asas bajas que han generado y se aplica la droga de

. - - . . - 3
interes para el investigadors Ias investigaciones

W

Sin embargo, para resultados contradictorios, vease
Sanger y Blackman (1975, 197€) y Thompson y Corr -
(1974).
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con este tipo de procedimiento han arrojado datos con-
tradictorios; mientras que Heffner, Drawbaugh y Zigmond
(I974), con programas de razdén fija y anfetamina (0.30-
3.0 mg/Kg.), y Will y Checchinato (I973), con programas
de reforzamiento continuo y anfetamina (I.0 - 4.0 mg/Kg)
reportaron incrementos en tasas bajas de respuesta, Ray
y Bivens (I966) reportaron inconsistencias, o sea, las
dosis bajas de anfetamina incrementaron las tasas bajas
y altas de respuesta, en tanto que las dosis mayores -

.tendieron a decrementarlas.

Otra forma de evaluar la hipdtesis deviene del em -
pleo de programas de intervalo fijo (IF). En este ti-
po de programa la tasa de respuesta usualmente muestra
cambios ordenados que van de tasas bajas (inicio del in
tervalo) a tasas intermedias (inicio de carrera) y, fi-
nalmente, a tasas mis altas en los periodos previos a
la entrega del reforzador (Ferster y Skinner, I957).
Esta distribucidn diferencial de respuestas en el tiempo
%a permitido comparar los efectos, dentro de un ran-
go relativamente amplio, de diversas drogas sobre dife
rentes tasas de respuesta generadas por un mismo suje-
to. Los resultados con este tipo de programa han apor
tado evidencia experimental en apoyo a la hipdtesis de
la dependencia de la tasa; por ejemplo, Marr (I970), -

con cloropromazina (I.0 - I7.0 mg/Kg) y McKeamrney (1970)

con amobarbital sddico (3.0 - 30.0 mg/Kg).
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0tro tipo de herramienta Util en la evaluacion de esta
hipétesis lo constituye el empleo de programas multi--
ples de reforzamiento. En un programa de este tipo se
alternan dos o més programas simples de reforzamiento,
cada uno de ellos con su respectivo estimulo anteceden
te y programaciﬁn de consecuencias (Ferster y Skinner,
I957). Las ejecuciones en este tipo de programa son -
las tipicas de los programas simples cuando estos ope-
ran por separado. Dado lo anterior, es posible some--
_ter sujetos experimentales a programas multiples de cu
yos componentes se conoce la tasa de respuesta que ge-
neran y llevar a cabo comparaciones entre las tasas de

esos componentes.

De acuerdo a la hipdtesis de la dependencia de la -
tasa, el efecto de algin farmaco en los componentes que
generen tasas bajas de respuesta -por ejemplo, progra=
mas de reforzamiento diferencial de tasas bajas o ex -

tincidn- tenderda a incrementar esas tasas de respuesta.

Sin embargo, los reportes de los efectos de diversos
firmacos sobre la conducta céntrolada por programas mul
tiples, cuando uno de sus componentes es extincidn, han
arrojado dos tipos de resultados acerca de los cambios
en dicho componente. Uno de ellos es que la tasa en -
extincidn no es alterada, esto es, permanece en los mig
mos niveles prefirmaco. El segundo tipo de resultado
indica que las tasas en extincidn se ven incrementadas

sustancialmente. Por ejemplo, Dews (I955), explord los

efectos del pentobarbital (I.0 - 5.2 mgm.) y la metanfe
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tamina (I.0 - 5.2 mgm.) en un programa miltiple interva
lo variable I'minuto-extincidn (mult. IV I min.-ext.),
el cual implicaba una discriminacidn simple -responder
ante una tecla iluminada de amarillo y no hacerlo cuan
do estuviese iluminada de blanco- y una discriminacidn
compleja -responder ante una tecla en rojo y no en a--
zul, si la luz general se encontraba apagada, y respon
der ante la tecla azul y no en la roja, si la luz gene
ral se encontraba encendida-, los resultados indicaron
que estos farmacos incrementaron la tasa de respuesta
de extincidn en la discriminacidn condicional, pero no
en la discriminacion simple, donde las tasas permane--
cieron en su nivel de linea base. El mismo investiga-
dor (Dews, I963) analizé los efectos de la cloroproma-
zina en un programa miltiple razén fija 25-extincidn -
(mult. RF25-ext.) y nuevamente la tasa del componente
de extincidn no se vié alterada. Terrace (I963), en--
trend a pichones en dos procedimientos de discrimina-
cién -con y sin errores-, procedimientos equivalentes
a los de un programa multiple razén fija I-extincidn
(milt. RF I-ext.), y se encontrd que la imipramina -
(I.0= I7.0 mg) y la cloropromazina (I.0 - I7.0 mg)

no incrementardn el nimero de errores en el procedi-
miento de discriminacidn sin errores, mientras que -
las mismas drogas incrementardn el mimero de errores

en el procedimiento de discriminacidn con errores.

Finalmente, Clark y Steele (I966), emplearon un -
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programa miltiple de tres componentes, razén fija 25-in
tervalo fijo ¥ minutos-extincidn (milt. RF 25-IF 4-ext)
y observaron que la tasa del componente ‘de extincidn in
crementé al aplicar anfetamina (0.5 - 4.0 mg/Kg). Por
otro lado, Thompson y Corr (I974) evaluaron los efectos
de la anfetamina (6.5 - 4.0 mg/Kg) y el fenobarbital —
(40 mg/Kg) en dos programas miltiples. En uno de ellos
los componentes fueron intervalo variable I minuto-in—
‘tervalo variable I minuto sefalado (milt. IV 1 min.-IV-
1 min. m3s sefial), la cual consistid en un tono e indica
ba que el reforzador se encontraba disponible; el otro -
programa multiple estuvo conformado por un intervalo -=-
variable 1 minuto y un tiempo variable 1 minuto (IV 1
min.-TV 1 min.). En este Ultimo la entrega del refor
zador en el programa TV no depende de la conducta del
sajeto. Ias tasas de respuestas generadas en los com--
ponentes IV 1 min. de ambos programas multiples fueron
notoriamente mis altas que las tasas de respuesta gene
radas por los componentes IV 1 min. mds sefial y que -
el TV 1 min. Los resultados indicaron que cuando se
hubo aplicado fenobarbital las tasas‘altas de respues_
ta de los componentes IV disminuyeron y las tasas ba--
jas del IV mds sefal y de TV aumentaron; sin'embargo,
con las diferentes dosis de anfetamina se observd que
las tasas de respuestas bajas del IV mis sehal y del TV
no sufrieron cambio alguno, mientras que las tasas de

los componentes IV incrementaron con valores bajos de
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la droga y decrementaron con los valores mias altos. Es-
to ultimo, el efecto bifdsico observado en el componente
de IV, también ha sido reportado cuando este programa o-
pera aisladamente, ﬁor ejemplo, Heffner y cols. (1974) y
Ray y Bivens (1966) con anfetaminas (0.30 - 3.0 mg/Kg. -
20 mg/cm3 respectivamente); Sanger y Blackman [1975) con
clorodiazapdxido (2.5 - 20.0 mg/Kg) y Appel (1971) y Ja-
rrard (1963) con dcido lisérgico (0.01 - 0.32 mg/Kg, -
0.05 - 0.80 mg/Kg respectivamente). Asimismo, algunos
autores (por ejemplo, Ferraro, 1979 y Thompson, 1977) -
han senalado que, cuando un sujeto se encuentra bajo un
fuerte control de estimulos, la aplicacién de algun far
maco no afecta sustancialmente la tasa de respuesta. El
resultado de Thompson y Corr (1974), con el componente
IY 1 min. senalado concuerda con lo expresado anterior-

mente.
TOXICOLOGIA CCNDUCTUAL

Una rama de la farmacologfa conductual que se ha ve-
nido desarrollando con una fuerza creciente es la toxi-
cologfa conductual (Mello, 1976; Weiss y Laties, 1969).
Esta disciplina estudia los efectos de las sustancias

quimicas tdxicas en el comportamiento (Pickens, 1977).

Dentro de la toxicologfa conductual existen, entre o
tras, dos dreas de interés. Unas de ellas estudia el e-
fecto del envenenamiento por exposiciones a metales

nesados tales como el plomo, el mansaneso y el metilmer-
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curio. In 1a otra, la investigacion ha estado dirigida a
la evaluacidn de los efectos conductuales de los solventes
industriales -sustancias administradas por inhalacidén (Bau
tista, 1979). La importancia del estudio de los efectos
de estas sustancias téxicas radica en la indagacidn de,
primero, los danos causados a nivel de sistema nervioso -
por ejémplo. polineuropatfias, por exposiciones cronicas
(Contreras, Gonzdlez, Zarabozo y Fernandez Guardiola, -
1979); y segundo, el problema de la intoxicacion por in=
halacién voluntaria (Carroll, 1977, Leal, Mejia, Gdmez y

salinas del Valle, 1977; Natera, 1977).

Fn el contexto de la toxicologfia conductual, el empleo
de técnicas operantes ha mostrado también ser una herra---
mienta de andlisis Gtil. Su aplicacidn ha posibilitado,
por ejemplo, la demostracidén de que el 6xido nitroso, el
cloroformo, las lacas de tiner, el éter y el tolueno pue-
den funcionar como reforzadores positivos en ratas y pri-
matesy mientras que el amoniaco puede funcionar como re--
forzador negativo en ratones (Wood, 1977). Con exposicig
nes cronicas al tiner (0.25 - 2.0 ml.) se dificulta la ad
quisici6n de una discriminacién temporal en un DRL 20 seg.

(Colotla, Bautista, Lorenzana-Jimenez y Rodrisuez, 1979);
se ha demostrado, asimismo, que el bifenil polibrominado
(1 mz/Xg) aumenta la latencia de respuesta y el numero de

recpussta extra en una serie de discriﬁin&cién simple en

0

&
£

5_

\n

ratas, de igual manere ‘que el monéxido de carbono (
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ppm), metil etil cetona (100 ppm) y metil isobutil cetona
50 zpm), ~incrementan la latencia y el numero de respues
ta extra durante el intervalo de demora en una discrimina

cidn condicional en babuinos (Geller, Gause, Hartmarm Seif
ter, 1979).

O0tro hallazgo importante fué reporfado por Johnson, -
Setzer, Lewis y Anger (1977). Estos autores, usando ratas
y monos como sujetos, evaluaron los efectos de 100 ppm y
1000 ppm de metil butil cetona (MBK) cobre la conducta o-
verante (programa miltiple RF 5 - IF 3 min.) y, ademis,
sobre los danos causados por estas dosis en el sistema ner
vioso -velocidad mdxima de conduccidén motora en los ner =~
vios cidtico y ulnar, periodo refractario absoluto en po-
tenciales de accidn muscular por estimulacidn de estos ner
vios; ademis, para los monos, se efectuaron registros eleg
troencefalogsréficos y recistros de potenciales visuales e-
vocados. Los resultados demostraron que se desarrollaron
neuropatfas en ambos tipos de sujetos, siendo mis ripido
este desarrollo eon las dosis de 1000 ppm (dos o tres me—
ses) que con las dosis de 100 ppm (nueve meses); mientras
que las alteraciones (decremerito en la tasa de respuestas)
en el programa miltiple fueron observadas alrededor de la
segunda. semana de exposicidn a la dosis mayor, sin cambio
con la dosis menor. Las implicaciones de tal hallazgo re
sultan claras: existe la posibilidad de detectar las alte
raciones de los solventes en la ccnducté antes de que se
alcancen grados de toxicidad que impliquen dafios severos,

algunas veces irrevercsibles, en el sistema nervioso.



- 13 -
n relacidén z la hipdtesis de la dependencia de la tasa,
existen algunos trabajos que parecen sugerir que se apli.-
cz a los inhalantes. Colotla, Jacobo y Moctezuma (1978)
expusieron a dos ratas a diferentes dosis 0.0, 1.0, 2.0 y
4.0 ml. de tfner después de estabilizar la conducta en un
programa de intervalo fijo 1 min. (IF 1 min.), encontran-
do un incremento en la tasa total de respuesta. Siendo -
este debido a un efecto diferencial del solvente, ya que
un analisis de tasas locales reveld que los periodos de
la pausa posreforzamiento se abreviaron, permaneciendo i-
nalteradas las tasas en los periodos cercanos a la entre-

ga del reforzador.

Colotla, Bautista, Lorenzana-Jimenez y Rodriguez (1979)
emplearon cinco ratas en un programa miltiple razén fija
10«tiempo fuera 60 segs. -reforzamiento diferencial de
tasas bajas 20 segundos (milt. RF 10-TO 60 seg.-RDB 20 seg)
Una vez estabilizada la tasa, aplicaron al azar 0.0 9.25,
0.5, 1.0 y 2.0 mililitros de tolueno, siendo los princi--
pales hallazgos: a) un decremento en el numero de reforza
dores en ambos componentes, observando mayor efecto con la
dosis mds alta; y b) un aumento en la tasa del componente
RDE y decremento en la tasa del componente RF (sin embar-
go, consultese Colotla, Lorenzana-Jimenez, y Rodriguez, -
1977, para datos centradictorios en donde se empled el -

mismo rrograma de reforzamiento, pero sin los periodos -



de tiempo fuerz).

Como fué mencionado anteriormente, el emplao ds progra
mas miltiples es una técnica apropiada para la evaluacidn
de efectos dependientes de la tasa. FExisten algunos tra-
bajos que han reportado el uso de este tipo de programas
en la evaluacidén de diferentes inhalantes tdxicos; por e-
jemplo, Celler, Hartmann, Randle y Gause (1979) emplearon
seis ratas en un programa multiple razén fija 60-interva=
lo fijo 2 minutos (Milt. RF 60-TIF 2 min.) en la evalua---
cidén de cetona y tolueno (150 ppm, ambos solventes); An--
ger y Lynch (1977) aplicaron MBC (68 - 406 mg/Kg) a seis’
ratas que trabajaron bajo un programa miltiple razén fija
S-intervalo fijo 3 minutos (RF 5-IF 3 min.); Johnson, Set -
zer, Lewis y Anger (1977) implementaron un programa malti
ple razdn fija 5-intervalo fijo 3 minutos (RF 5-IF 3 min)
en treinta ratas a las que se les administrd MBC (100 - -
1000 ppm). Desafortunadamente, la forma de presentaciSn
de sus respectivos datos no permite un analisis preciso
de evidencias en apoyo a la hipdtesis de la dependencia

de la tasa.

. . -«
COmo fué mencionado anteriormente, el caracter de la
. - . . - -
hipotesis de la dependencia de la tasa es descriptivo y
su valor reside en la zeneralidad que pueda mostrar la re

s ® .
lacion gue enuncia.

0

Tn el terreno de los farmacos, como se ha indicado, con
diferentes especies, drogas y cualidades de reforzamiento

LN
los efectos dependientes ds lz fanaz zon un fenomeno que
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ce renorta frecuentemente.

gin embargo, en el terreno de los disolventes existen
muy pocos rezortes(por ejemplo, Colotla y Cols. 1978 y Co
lotla y Cols. 1979) que sugieren que los efectos dependien
tes de la tasa son aplicables a este tipo de sustancias ve

nenosas.

El proposito del presente trabajo es, entonces, llevar
a cabo una extension de la relacidén que enuncia la hipdte
sis de la dependencia de la tasa en el contexto de los di
solventes industriales, empleando tolueno (uno de los com
ponentes principales del tfner) y un nrograma miltiple -
IV TO EXt. que nos permita dos tasas de respuestas dife*;

rentes.
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METODO
Sujetos
En este expefimento se emplearon 5 ratas de la cepa

Wistar obtenidas en el bioterio de la Facultad de Medi

cina de la UNAM.

Una de las ratas (sujeto No. 5) tenfa una edad apro
ximada de un afio al inicio del experimento, ademds de
una historia experimental con programas miltiples de -
dos operandos. Todos los otros sujetos tenfan una e--
‘dad aproximada de tres meses y eran ekperimentalmente

ingenuos.

Cada uno de los sujetos fué alojado en cajas indi--
viduales de plexiglds a temperatura ambiental y fueron
mantenidos bajo un régimen de alimentacidn libre, pero

con una privacidén de agua de 23.5 horas por dia.

Aparatos

Se us6 una camara de condicionamiento operante mar-
ca BRS Foringer, modelo RG 004, de 25.0 cms. de largo,
22.5 cms. de ancho y 20.0 cms. de altura. Excepto el
piso de la caja, de 14 barras de acero inoxidable, y -
la pared frontal, también de acero inoxidable y lugar
donde se encontraban las palancas retractiles, las de-
mds caras de la camara eran de plexiglds transparente.
71 bebedero se encontré al centro de la pared frontal
2.5 cms. por arriba del piso. Dos focos encendidos,

de 6 watts cada uno, colocados arriba de la pared pos-
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terior de la cdmara funcionaron como luz general, apae

.
gandose cuando algin reforzador era entregado.

En el curso de este trabajo se emple5 unicamente la
palanca derecha, manteniendo la palanca izquierda siem

pre retrafda.

la cimara experimental se encontraba colocada en un
cubiculo sonoamortiguado con ventilador y extractor de
aire, mientras que un zumbido de fondo mantenido cons-
tante durente todas las sesiones funciond como ruido -
‘blanco., La programacién y el registro de los eventos
se 1levd a cabo con equipo de estado s6lido BRS Forin
ger serie 200, asimismo se empled un registrador acu

mulativo marca Gerbrands, modelo G-3SHS.

Procedimiénto

Entrenamiento.- Se molded a los sujetos a respon-
der a la palanca en base a reforzamiento diferencial -
de las aproximaciones sucesivas: 3} acercarse al com®-
portamiento deseado, la luz general de la caja se apa-
gaba y el foco superior al comedero se encendfa, sien-
do sucedido por la presentaciGn de agua (una cantidad

aproximada 2 0.2 ml.).

Condicidn de Lfnea Base.- Una vez adquirida la res
puesta de presionar la palanca, se procedié de la si--
suiente manera: se implementd un programe maltiple in-
tervalo variable 30 se;unios—extinciSn (IV 20 seg.-ext)

Tl componente de intervalo variable, caracterizado como



g
de probabilidad constante (Catania y Reynolds, 19€8),
estuvo senalado por. el encendido general de la camara
y la presentacidén de un tono mantenido durante el com
ponente. E1 componente de extincidn quedd sehalado U

nicamente por la presentacidon de la luz general.

La alternacidn de los componentes estuvo separada -
por la presentacidn de periodos de tiempo fuera de 30
seg., durante los cuales se apagaba la luz general de
la cdmara y las respuestas sobre la palanca no tenfan
‘consecuencias de ninguna clase, ademds de no ser regis

tradas.

Cada uno de los componentes tuvo una duracioén apro
ximada de cuatro minutos y se presentdé alternadamente
en cuatro ocasiones durante la sesidén. De esta forma,
cada sesidn tuvo una duracién de_;é_minutos distribui
da de la siguiente manera: 32 minutos pertenecientes -
a los componentes del pregrama y 4 minutos correspon--
dientes a los periodos de tiempo fuera. Las sesiones

se llevaron a cabo todos los dias de la semana.

Al iniciar cada sesi6n, la camara experimental se -
encontraba con la luz general encendida, y el sujeto -
estaba en posiblidad de responder inmediatamente bajo

el componente de intervalo variable.

Las sesiones se llevaron a cabo sin la aplicacidn
del solvente hasta que se logré un criterio de estabi-

. - . . . Cé
lidad determinado de la siguiente forma: se considero
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estable la tasa de respuesta cuando a) el componente de
intervalo variable no mostrara una variabilidad mayor
al 10% en relacion a la media de cuando menos tres se-
siones previas; b) en el componente de extincidn, la ta
sa correspondiente no rebasara una proporcion mas allid
del 15 al 20% en relacidén a la tasa del componente de
intervalo variable y, ademds, no mostrase tendencia a—
incrementar o decrementar durante tres sesiones conse-

cutivas.
Exposicidén al Tolueno.- Se usd tolueno puro (cg Hg

CHB) de la Casa Baker, habitualmente mantenido a la --
temperatura ambiental, cerrado herméticamente y guarda

do en un lugar fresco.

« E1 tolueno se aplict midiendo la dosis en una jerin
ga de 1 mililitro de eapacidad, de donde se vacid el =
contenido en un recipiente de vidrio protegido por una
malla de alambre, colocdndosele bajo el enrejillado de
la caja (habiéndose sellado previamente las salidas de
aire de la misma). El procedimiento control se llevd
a cabo de la misma manera, exceptuando que en lugar de

tolueno se empled 1 mililitro de agua.

Los valores del tolueno empleado como dosis fueron
0.0 (dosis control), o.25, 0.5, 1.0 y 2.0 mililitros,

los cuales fueron aplicados al azar.

Al término de cada sesidn de aplicacidn del sol--

vente, cada sujeto permanecid en el recinto experimen
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tal. Se sustrajo el recipiente del tolueno y se reanudd
la circulacion del aire. Inmediatamente se llevd a ca-
bo una nueva sesion, esta Ultima con la finalidad de e-

valuar la recuperacion de la tasa de respuesta.

Al siguiente dfa de la aplicacidn del solvente, los
sujetos regresaron a la condicion de 1linea base, y ahi
se mantuvieron hasta alcanzar nuevamente la estabilidad
en la tasa de respuestas. Esto Ultimo como condicidn

para la aplicacidon de las dosis subsiguientes.



RESULTADOS
Ejecucion durante Linea Base

Exceptuando a los sujetos 1 y 5 en los dos primeros
componentes de esta sesion, puede observarse para el .
resto de los sujetos, que existe una clara demarcacidn
del patrdén y la tasa de respuesta del programa miltiple
empleado, es decir, se obtuvieron tasas intermedias de
respuesta en el programa IV, mientras que en el compo-
nente de extincidn las tasas fueron mfnimas. Indicando
de esta manera el control que ejercid el programa sobre
la ejecuci6én de los sujetos, alcanzando todos ellos -

los criterios de estahilidad indicados previamente.

Exposicién al Tolueno

En la Figura 1 se muestran los datos promediados en
términos de respuestas por minuto, de los 5 sujetos ex
perimentales en cada una de las diferentes dosis de to
lueno empleadas. Aquf se observa una tendencia gene -
ral a incrementar las tasas en cada una de las adminis
traciones en ambos programas, alcanzando un valor maxi
mo el rrograma de IV con 1la dosis de 2.0 ml., en tanto

el programa de extincidn con la dosis de 1.0 ml.

En la Figurz 2 se muestran las tasas de respuesta en
funcidn de las dosis empleadas para cada uno de los su
jetos. Con las excepciones del sujeto 1 (dosis 0.5 ml)
y el cujeto 2 (dosis 0.5 y 2.0 ml.), donde no se obser
van cambios importantes en la tasa para el programa IV

se puede apreciar que en los programas de TV y extin--
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Wizl Datos promediados, respuestas por
minuto, de los 5 sujetos experi--
mentales para cada una de las di-
ferentes dosis de tolueno emplea-

das (ver texto).
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cidén hubo aumentos en la tasa de respuesta cuando la do_
cis (de 0.25 a 2.0 ml.) fueron aplicadas. ILa ejecucidn
durante la dosis control (agua) estuvo, por lo general,

debajo de los valores obtenidos durante la 1linea base.

De la Figura 3 a la 7 se muestran los registros acu-
mulativos de las respuestas de cada sujeto en las condi
ciones de 1linea base, control y cuatro dosis de solven-
te. En ellas se puede observar que el patrdn caracte—
ristico del programa miltiple obtenido durante lfnea -
base -parte superior de las figuras—dse alterd con ca-
si todas las dosis empleadas -Ultimos cuatro registros
debiéndose ésto principalmente a que los sujetos elevg

ron la tasa de respuesta durante los componentes del -

programa de extincidn.

Sin embargo, una inspeccidn mids detallada de los =~
registros acumilativos nos indica que hubo diferencias
en los efectos de cada dosis administrada en relacidn
al momento de la manifestacidn conductual de los efec-
tos del solvente. Asi, mientras que para las dosis de
0.25 y 1.0 ml. el patrdn de respuestas se altera en -
los periodos iniciales del programa en todos los suje
tos, con las dosis de 0.5 y 2.0 ml. el efecto se mani
fiesta de forma variable; por ejemplo, en los sujetos
1y 5 el patrén se alterd durante toda la sesidén con -
las dosis de 2.0 y 0.5 ml. respectivamentey las ejecu-
ciones de los sujetos 2 y 5 mostraron los efectos al -

inicio de la sesidn con la dosis de 2.0 ml.; finalmen-
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Registros acumulativos del sujetb 1 en el pro-
grama miltiple IV 30seg T-0. 30seg. =xt. las -
1ineas diagonales en el registro delimitan los
periodos de IV e indican la entrega de los re-
forzadores. La ausencia de las lineas diagona-

les delimita los periodos de extincidn. Las --

s . s
graficas en la parte superior muestran la eje-

cucidn durante lfnea base y control (agua), --
las graficas inferiores corresponden a las di-

ferentes dosis de tolueno (indicadas en cada -






Registroé acumulativos del sujéto,Z en el pro-
zrama maltimple IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. las
1fneas diagonales en el registro delimitan los
periodos de IV e indican la entrega de los re-
foréédores. La ausencia de las lfneas diagona-
les delimitan los periodos de extincidn. las -
zraficas en la parte superior muestran la eje-
cucion durante 1fnea base y control (agua), --
las gréficas inferiores corresponden a las di-

ferentes dosis de tolueno (indicadas en cada -

casoc).
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Registros acumulativos del sujeto 3 en el pro-
grama multiple IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. las-
1{neas diagonales en el registro delimitan los-
periodos de IV e indican la eﬁtregé de los re--
forzadores. La ausencia de las lineas diagona--
les delimitan los periodos de extincién. las --
graficas en la parte superior muestran la ejecu
cion durante lfnez hase y control (agua), las -

graficas inferiores corresponden a las diferen-

tes dosis de tolueno (indicadas en cada caso).
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Registros acumulativos del sujeto 4 en el pro-
grama miltiple IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. las
1¥neas diagonales en el registro delimitan los

periodos de IV e indican la entrega de los re-

‘forzadores. La ausencia de las 1l¥neas diagona-

les delimitan los periodos de extincidn. las -
grificas en la parte superior muestran la eje-'
cucidn durante 1inea base y control (agua), --
1ss gréficés inferiores corresponden a las di-
ferentes dosis de tolueno (indicadas én cada -

caso).
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Fig. 7

Registros acumulativos del sujeto 5 en el pro-
grama multiple IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. las
1fneas diagonzles en el registro delimitan los.
periodos cde IV e indican la entrega de los re-
forzadores. la ausencia de las lineas diagona-
les delimitan los periodos de extincidn. Las -
sraficas en 1a narte suserior muestran la eje-
cucién durante 1fnea base y control (agua), --
las gridficas inferiores corresponden a las di-
ferentes docis de tolueno (indicadas en cada -

caso).



te, no se observd un efecto del solvente en el patrdn
para el sujeto 3 con 0.5 ml. y el sujeto 4 con la do-

sis de 2.0 ml.

Periodo de Recuperacion

las ejecuciones de cada sujeto durante la sesidén =.
postdosis se muestran de la Figura 8 a la 12. La ca--
racteristica general que puede observarse en estas fi-
guras es el regreso a los niveles de tasa de respuesta
.previos a la administraciSn del solvente en los compo-
nentes de extincidm. Por otro lado, la ejecucidn en
el componente de IV fué irregular, observandose: a) au
mentos en la tasa de respuesta en relacidon a la tasa
generada durante la aplicacidn (sujeto 3 con 0.5y 1 -
ml., y sujeto 2 con 2.0 ml.); b) la ejecucidén se mantu
vo en los niveles obtenidos durante la aplicacidn (su-
jeto 1 con 2.0 ml., sujeto 2 con 1.0 ml., sujeto 3 con
2.0 ml., sujeto 4 con 0.5 ml. y sujeto 5 con 0.5y 2.0
ml.); y ¢) la ejecucidén disminuyd alcanzando valores -
por debajo de los obtenidos durante la 1inea base (con

sultese Tabla 1).

En relacidn al patrén de respuesta del programa mil
tiple, en esta condicidén, se observa una clara tenden-
cia a recuperarse; esto es, los sujetos respondieron a
una tasa constante durante los compohentes de IV y res
pondieron poco o nada durante los componentes de extin

cién. Excepciones a lo anterior son las ejecuciones -
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Registres acumulativos del sujeto 1 en el pro-
Srama miltiple TV 30seg. T.O. 30seg. Ext. du-

rante la fase de recuperacidn (pdst-dosis) pa-

‘ra cada valor de tolueno empleado. Las lfneas-

diagonales en el registro delimitan los perio-
dos de IV e indican la entrega de reforzadores.
La zusencia de las 1fneas diagonales delimita-

los periodos de extincion.



0.5 ml

2.0 ml




Registros acumulativos del sujeto 2 en el pro-
srama miltiple TV 30seg. T.0. 30seg. Ext. du-
rante la fase de recuperacidn (post-dosis) pa-
ra cada valor de tolueno empleado. Las 1ineas-
diagonales en el registro delimitan los perio-
dos de IV e incdican la entrega de reforzadores

la zusencia de las 1lineas diagonales delimita-

Y
u

los periodos de extincidn.
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Registros acumulativos del sujeto-3 en el pro-
grama multipte IV 30seg. T.0. 30seg. Ext. du-
rante la fase de recuperacion (post-dosis) pa-
ra cada valor de tolueno empleado. Las lfneas-
diagonales en el registfo delimitan los perio-
dos de IV e indican la entrega de reforzadores
La ausencia de las lineas diagonales delimita-

los periodos de extincién.



2.0ml
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Registros acumulativos del sujeto 4 en el pro-
srama mﬁitiple IV 30seg. T.0: 30seg. Ext. du-
rante la fase de recuperacion (pést*dosis) pa-
ra cada valor de tolueno empleado. Las 1lineas-
diagonales en el registro delimitan los perio-.
dos de IV e indican la entrega de reforzadores
La ausencia de las lfneas diagonales delimita-

los geriodos de extincidn.
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HMg. 12 Registros acumulativos del sujeto 5 en el pro-
grama miltiple IV 30sez. T.0. 30seg. Ixt. du-

rante la fase de recuperacidn (post=dosis) pa-

A

ra cada valor de tolueno empleado. Las lineas-

diagonales en el registro delimitan los perio- -
dos de IV e indican la entrega de reforzadores.
Ia ausencia de las lineas diagonalesjdelimita-w

los periodos de extincidn.
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de los sujetos 1, 4 y 5 en algunos componentes de IV
(dosis 0.25 ml.), siendo mds notorio este efecto pa-

ra el sujeto 1.

Magnitud del Efecto

Como se senald anteriormente, en la Figura 1 se pue
de observar que las ejecuciones de los programas IV y
extincidn incrementaron en cada una de las diferentes
aplicaciones de tolueno. Sin embargo, visualmente no -
es posible detectar alguna diferencia de la magnitud -
del efecto entre las dosis administradas en cada pro--
grama, asi como tampoco entre los programas de IV y ex
tinciodn.

En la columna A de la Tabla 2 se muestran las medias
de los valores obtenidos en cada condicidén experimental
para ambos programas. En la columna B de la misma ta-—
bla se expresa la diferencia obtenida entre las diferen
tes aplicaciones y lfnea base como un cambio en la tasa
de respuesta. Finalmente, en la columna C se muestran
las mismas diferencias, pero estas son expresadas como
un porcentaje de cambio, es decir, ios datos indican -
que las diferencias obtenidas en IV representan aumen-
tos que van de 4.2 respuestas por minuto (dosis de 0.5
ml.) a 6.2 respuestas por minuto (dosis de 2.0 ml.); -
en extincién tambié¢h se observaron aumentos, los cua--
les van desde 5.9 respuestas por minuto (dosis 0.25 ml)
hasta 8.1 respuestas por minuto (dosis de 1 ml.); indi

cando que estos incrementos en la tasa de respuestas -
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Control

0.25 ml.
0.

1.0 mi.

g
-

2.0

ml.

ml.

O

v ext TV
27.6 1.5
26.2 1.3 =
36.2 2.7 4.6
31.8 8.7 4.2
32.8 9.6 o2
33.8 7.4 .2

TABEA 2

Valores obtenidos en cada condicidn experimen

ext

6.2

7.2
8.1

5.9

Iv

5.0
16.6
15.2
18.8
22.4

tal para ambos programas. En la columna A se-

repertan las medias de las tasas de respues-

ta en cada condicidén. En la columna B las di-

ferencias obtenidas entre las diversas aplica

ciones y 1linea base son expresadas como un --

cambio en la tasa de respuesta y, en la colum

na C, las mismas diferencias se expresan como

un porcentaje de cambio.

Q

ext

13.4
413.3
L80.0
540.0
393.3
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. - .
fueron mayores para el programa de extincion, sin embar
g0, las diferencias entre los incrementos en las tasas

3 ) e ~
de TV y de extincion son muy pequenas.

Por otro lado, estas diferencias cuando son expresa
das como un porcentaje de cémbio producen valores que
dramatizan los efectos del solvente en la ejecucidn.
Asf; se puede observar que el porcentaje de cambio en
IV toma valores que van del 15.2% al 22.4%; mientras
que las diferencias obtenidas durante extincidn van del
'393.3% al 540.0%. En la Figura 13 se puede apreciar vi
sualmente la dramatizacion del efecto; en la parte su-
perior se muestra una grafica que relaciona el cambio
entre tasa de respuesta con dosis de tolueno y, en la
parte inferior, una griafica donde el efecto es expresa

do como un porcentaje de cambio.

Con el fin de obtener mds informacidn acerca de las
relaciones entre tasa de respuesta y las diferentes do
sis, se aplicd una Correlacidn de Rangos Ordenados de
Spearman, encontrandose una correlacidn positiva y sig
nificativa entre la tasa de respuestas y dosis, incre-
mentos en la tasa de respuestz resultaron de incremen-
tos en la dosis, en ambos programas (r=.37, ©n<¢:05;

r=.49, p < .05, resnectivamente)
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Dos formas diferentes de graficar la relacidn
entre la dosis y el efecto. En la grifica su-
rerior se muestran los resultados cuando se -
fica inferior cuando se expresan como un por-

centaje de cambio (ver texto).
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4 su vez, ze anlicd une U de Mann-"hitney para saber
si lee incrementos obtenidos durante la extincidn eran
nificativamente mis altos que los incrementos obte-
nidos en IV. ILos resultados no fueron significativoes,
ni con los datos promediados de los 5 sujetos para cada
dosis (U=5.5, p3 .05), ni en cada dosis con los da+
tos obtenidos de cada sujeto (en dosis 0.25 ml., U= 9;
en dosis 0.5 ml., U= 11; en dosis 1.0 ml. U= 4.5; en dgo

eis 2.0 ml. U=13; todas con p3» .05).

Finalmente, se aplicé la variante de Nemenji para la
prueba F de Friedmann para averiguar si los datos obte-=
nidos durante cada aplicacion fueron significativamente
mayores a los datos obtenidos durante la condicion de
1inea base. Los resultados indicaron que los incremen
tos fueron significativos para cada una de las aplica -
ciones del solvente en ambos programas, con una diferen
cia critica para Xi igual a 0.05 menor que la diferen-

cia especf{fica entre condiciones; consiltese la tabla

2.
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TABLA 3

Valores obtenidos con la variacion de Nemenji-

a la prueba F. de Friedmann. Ios valores donde

~

la diferencia crftica (¥°= 8.92, p»0.05) es mg -~

r
nor que la diferencia ecpecffica entre condi--
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DISCUSION

Cuando en la evaluacidon de los efectos de alglin far
maco se,empleaniprogramas miltiples donde uno de los -
componentes es extincidn, se han reportado dos tipos
de efectoss Uno de ellos es que la tasa baja generada
en extincion no se ve alterada con la aplicacion del -
férﬁaco -por ejemplo:Clark y Steele (1966), con un pro
grama miltiple RF 25-IF 4 min.-Ext. y anfetamina (0.5
4.0 mg/Kg) y Terrace (1963), con un procedimiento de
‘discriminacidn con errores y cloropromazina e imiprami
na (1 - 17 mg)~.El otro tipo de dato es que la tasa de
extincién aumenta considerablemente --por ejemplo: Dews
(1955), con pentobarbital y metanfetamina (1.0 - 5.2
mgm ambes farmacos); Dews (1963) con cloropromazina -
(6.5 - 27.0 mg/Kg), ambos estudios en programas milti
ples donde uno de los componentes era extincién y, -
por Uktimo, Terrace (1963) con cloropromazina e imipra
mina (1.0 - 17.0 mg. ambos farmacos) en un procedimien
to de discriminacidn sin errores.

Los datos obtenidos duranfe extincidn en el presen-
te trabajo concuerdan con el segundo tipo de resulta--
dos reportados, esto es, la tasa de respuesta en extin
cién aumento con la aplicacidén de cada una de las dosis

de tolueno empleadas.

Sanger y Blackman (197€) y Thompson (1977) han suze-

rido que las diferencias en estoc resultados pueden ser



atribuidas al tipo de procedimiento empleado, ya que
los procedimientos empleados por Terrace (discrimina--
cidn sin errores) y Dews exigieron gue la tasa de res~=
puesta durante extincidn fuese virtualmente cero; mien
tras que los procedimientos de discriminacion con erro
res del mismo Terrace y de Clark y Steele, permitieron
qué la tasa durante extincidon estuviera ligeramente por
arriba de cero. Parecerfa, entonces, que una tendencia
minima a responder es necesaria para que la tasa de resg
. puesta en extinciSn se vea alterada con la aplicacidn

de algin farmaco.

El procedimiento empleado en este trabajo puede ser
considerado como un procedimiento de discriminacidn con
errores, por lo cual la tasa de respuestas se encontrd
por arriba de cero, y de ahi, que la aplicacidn de to-
lueno tuviera el efecto de incrementarla. No obstante
se hace recomendable llevar a cabo la investigacion de
los efectos del tolueno donde se empleen procedimien--
tos en los cuales las tasas de respuestas sean cero, o
tiendan a valores cercanos a‘cero, por ejemplo, proce-
dimientos de discriminacidn sin errores o procedimien-
tos donde la emisidn de respuestas durante los compo--
nentes de extincidn prolonguen la duracidn de éstos,
forzando de esta manera a los sujetos experimentales a

responder aun menos en extincion.

< o~
Dos aspectos merecen atencion en relacion a nues--

tros datos obtenidos en el componsnte IV. ZIn primer -
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término, estos resultados son semejantes a los reporta
dos por Geller, Rowlands y Kaplan (1977), en donde la-
exposicidn a vabores de metil etil cetona y metil iso
butil cetona produjeron incrementos en la tasa de res-
puesta mantenida por un programa IV 2 min. en ratas,
Sin embargo, los mismos autores reﬁortaron que los e--
fectos de los solventes que emplearon tuviercon una du-
racidén con un rango de 5 a 11 dias, mientras que nues-
tros datos indicam que las tasas de respuesta bajo las
‘condiciones del presente trabajo regresaron a los valg
res de 1fnea base en la sesidén de postdosis llevada a

cabo inmediatamente después de la exposicidn al tolueno.

En segundo término, cuando en la evaluacidn de los
efectos de diferentes fiarmacos se han empleado progra-
mas IV, ya como un componente de un programa miltiple
(por ejemplo, Thompson y Corr, 1974) u operando aisla-
damente (por ejemplo, Ray y Bivens, 1966), los resulta
decs por lo general muestran incrementos en las tasas
de respuesta con la aplicacion de las dosis menores y
decrementos con la aplicacion de las dosis mayores; es
decir, las funciones descritas son bifdsicas. Los re--
sultados obtenidos por la presente investigacidn, sin
embargo, muestran que hubo un incremento gradual en la
tasa de respuesta correlacionado con el aumento en las
dosis de tolueno, indicando que la funcidn dosis-cambio

en tasa de respuesta fué monotdnica. No obstante, es



de dudarse que esta funcidn monotdnica se mantenga si
se emplean dosis aun mayores a las empleadas aqui. Se
esperarfia que con dosis mayores las tasas de respuesta
mostraran la U invertida que caracteriza la funcidn. dg
sis-cambio en tasa de respuesta reportada cuando se em
plean programas IV. Por otro lado, como ya se dijo,
con cada dosis administrada de tolueno se observaron
incrementos significativos en la tasa de respuesta en
ambos programas (prueba de Mann-Whitney), sin embargo,
las diferencias esperadas en la magnitud del efecto en
tre los programas de IV y extincidn no fueron estadfs-
ticamente significativas (variacidn de Nemenji a la
prueba F de Friedmann). Lo anterior implica que bajo
las condiciones del presente experimento, ésto es, el
programa multiple empleado, el solvente tolueno, asfi
como las dosis aplicadas, no se cumple la relacidn e=
nunciada por Dews (1958), llamada hipdtesis de la dew
pendencia de la tasa. Ademds, los datos son contradig
torios a los reportados por Colotla y cols.(1978) y
Colotla y cols. (1979). Debe sehalarse, sin embargo,
que existen diferencias importantes éntre los estu--
dios anteriores y el presente. En el trabajo de Co-
lotla y cols. (1978) se empled un programa de IF 1 -
min. y tiner (0.4 ml.). Ia tasa terminal en los pro-
gramas IF es considerada como una tasa alta de res--
puestas y, de hecho, el andlicis de tasas locales -

llevado a cabo por los autores mostrd que la tasa



cercana a la entrega del reforzador no se alters en u
no de los sujetos, en tanto la tasa en este mismo pe--
riodo alcanzd valores ligeramente inferiores a los de
1fnea base con el otro sujeto, en tanto la misma apli-
cacion de tfner incrementé las tasas bajas de respues-
ta de los periodos iniciales del intervalo. Resultado
acorde con lo esperado en la hipdtesis de la dependen-
cia. En la misma 1lfinea de razonamiento, Colotla y cols
(1979), emplearon un programa miltiple RF10-TO 1 min. -
DRL 20 seg. y tolueno; las tasas generadas por progra-
mas RF son consideradas tasas altas de respuesta y el
efecto reportado por los autores en el componente RF
fué un decremento en la tasa de respuesta, cada vez ma
yor en funcidn del incremento de las dosis empleadas
de tolueno (0.25, 0.5, 1.0 y 2.0 ml.), mientras la ta-
sa del programa DRL aumentl. Resultado también acorde

con la hipétesis de la dependencia.

En el presente trabajo se empleé un programa multi-
ple IV 30 seg.-TO 30 seg.-Extincidn. Los resultados
de extincidn ya han sido discutidos con anterioridad.
De interés en este momento, es el programa IV. Usual
mente las tasas generadas por este tipo de programa son
consideradas tasas "intermedias" de respuesta, de aquf

que, posiblemente, el efecto obtenido con este. progra-

me no sea marcadamente diferente de los efectos obser-

vados con programas que generan tasas bajas como el -



DRL o tasas que tienden a cero como en el caso de extin
cidn.

Finalmente, debe hacerse notar que la forma usual
de reportar esta relacidn se lleva a cabo graficando en
la abscisa al porcentaje de cambio en la tasa y en la
ordenada a los valores de la tasa control y, que cuan
do ge trabaja logaritmicamente, se visualiza como una
recta con pendiente negativa (Gonzdlez y Byrd, 1979) al
canzando los valores maximos de cambio con las tasas mg
‘nores y los valores minimos, o incluso decrementos de—

pendiendo de las dosis, con las tasas de respuesta al-—

tas.

A pesar de que los incrementos en extincidn fueron
s6lo ligeramente superiores a los incrementos en IV, y

la diferencia entre estos incrementos no fué estadls
ticamente significativa, un andlisis de este tipo po--

drfa habernos llevado a la confirmacidén de la hipote--

sis (vedse Figura 13).

La razdn de que en el andlisis de datos en términos
del porcentaje de cambio se agranden los efectos en ex
tincidn se debe a los valores pequenos que este progra
ma gzenera (de 0.5 a 2.€ respuestas por minuto); ya que
los cambios gue se obtengan con la aplicacion del to--
lueno, por pequeﬁas que estos sean, proporcionarian va

lores mayores a lcs obtenidos de los datos de cualquier



otro programa gque genere tasas mas altas (por ejemplo,

de 26.9 a 35.€ respuestas por minuto del programa IV).

De lo anterior se desprende que el empleo de la me#
dida del porcentaje de cambio en el andlisis de datos
en la evaluacidén de la hipotesis de la dependencia de
la tasa, no es una medida adecuada, e inclusive, en o-
casiones, su uso puede ser riesgoso, ya que puede dis--
torsionar los datos en gran medida, de manera que se -
llegue a afirmar que existieron cambios mayores en las
tasas bajas cuando estos cambios en realidad fueron i-
guales o ligeramente superiores a los cambios observa-
dos en las tasas altas; como pudo ser el caso del pre-

sente trabajo.

Vale la pena sefialar que en otros contextos también
se han indicado los peligros del empleo de este tipo
de medidas relativas; por ejemplo, Blackman (1977), ha
argumentado que con este tipo de medidas se pueden al-
terar los datos cuando se emplean en la obtencidn de
los fndices de supresién o aceleracidn condicionada.
A su vez, Anderson y Lydic (1977), demestraron que cuan
do se emplean proporciones en el Anédlisis de Varianza,
esta prueba estadistica pierde considerablemente la --

censibilidad para rechagar a la hipdtesis nula.

Por lo anteriormente mencionado, se hace recomenda-
ble que también se tomen en cuenta, y reporten, los da

. s ® -
tos sin que sean transformados en una proporcion a fin



de poder evaluar con mayor precisidn si los efectos de
los fdrmacos o solventes empleados alteran de manera -
diferencial a las diferentes tasas de respuesta (bajas
intermedias y altas) generadas por los diversos progra
mas en la evaluacidn de la hipStesis de la dependencia

de la tasa.

En conclusidn, la exposicién de los sujetos a las
diversas dosis de tolueno tuvo el efecto de incremen--
tar significativamente la tasa de respuesta en ambos -
componentes del programa miltiple. En relacidn al obje
tivo del presente trabajo, los datos indican que los -
efectos no parecen ser dependientes de la tasa, esto e
es, no se observo un efecto diferencial del tolueno en
tre los componentes IV y ext. que se esperarfa de a-=»-
cuerdo a la HipStesis de la Derendencia de la Tasa.

Finalmente, se recomienda que se emplee otro tipo
de representacion de datos ademis de la habitualmente
usada, a fin de poder evaluar con mayor presicidn los
efectos de cualquier sustancia quimica de interés en -

la farmacologia y  toxicologfa conductuales.
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