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RESUMEN 

Se realizaron dos estudios para evaluar la influencia de la 

ansiedad sobre la conducta sexual en la rata macho. En el primero 

se observ6 que la benzodiacepina ansiolítica diazepam inhibe la 

conducta sexual, probablemente a través de un efecto 

miorrelajante. Por otro lado, la droga ansiogénica Zk 39106, 

facilita la cópula a dosis bajas, pero la inhibe a altas, por un 

mecanismo específico a nivel cerebral. 

En el segundo estudio, se realizó 

farmacológica de un modelo de ansiedad 

la caracterización 

se>:ual denominado 

intervalo forzado de intromisión ClFI>. Así, el tratamiento con 

varios tipos de drogas ansiolíticas Cbenzodiacepinas, 

pentobarbital y buspirona> que actdan sobre distintos sistemas de 

neurotransmisión, revierten el efecto facilitador que se presenta 

en la conducta copulatoria bajo estas condiciones. Sin embargo 

otras drogas con propiedades ansiolíticas fueron incapaces de 

bloquear dicha facilitación. 

Los datos de ambos estudios sugieren qL1e la ansiedad moderada 

facilita la expresión de la cópula, permitiendo al animal 

eyacular rápidamente, mientras que la ansiedad e>:trema impide que 

se inicie el apareamiento. 

Se discuten ambos estudios en t~rminos de los posibles mecanismos 

neurales que median estos efectos. Igualmente se hace ~nfasis en 

el significado biológico que probablemente tiene este fenómeno. 

Por dltimo, se discuten algunas implicaciones clínicas en 

relación a la ansiedad y la actividad sexual. 



I NTRDDUCC ION 

La presente tesis forma parte de una serie de investigaciones 
encaminadas a dilucidar la relacidn que existe entre la ansiedad y la 
conducta sexual masculina. En este trabajo, se abordan exclusivamente 
las alteraciones que provoca la ansiedad sobre la cópula, dejando de 
lado los aspectos relacionados con las modificaciones que se presentan 
en la ansiedad a lo largo de las distintas fases reproductivas en la 
hembra, e incluso durante la actividad se}:Ltal <Fernánde;:-GLtasti, et al. 
l 989c , 1990c > • 
Este trabajo se divide en dos partes: en la primera, se analizaron los 
efectos que tienen varios fármacos que modifican los niveles de 
ansiedad sobre la condLtcta copulatoria, y los posibles mecanismos 
neurales que intervienen en los mismos. En la segunda, se hizo la 
caracterizaci6n farmacológica de Ltn modslo conocido como intervalo 
forzado de intromisión con el fir1 de averiguar si los efectos 
estimuladores qLte esta manipulación indLtce sobre la conduct;,1 se):w:ü 
tienen relación con alteraciones en los niveles de ansiedad. 
Los resultados de ambos trabajos, aunque se discLtten por separado, se 
integran formando una unidad conceptual. Se hace énfasis, asimismo, 
sobre los aspectos b¿sicos en la discusión de los hallazgos, aunque 
tambidn se discuten algunas implicaciones clínicas. 

Descripción de la Conducta Copulatoria 

La conducta sexual masculina en la rata consta basicamente de tres 
patrones estereotipados llamados monta, int1-omisidn y eyaculación. En 
la monta el macho se aprm:ima a la parte posterior de la hembra 
pos,ndose sobre la grupa y realiza movimientos pdlvicos, pero no 
consigue la inserción del pene en la vagina. La desmonta es lenta y 
generalmente se sigue de acicalamiento genital. El patrón de 
intromisidn es muy similar al de monta, pero se diferencia de ésta en 
que al lograr la penetración vaginal, el m-'\cho presenta una sacLtdida 
rápida hacia atr's que resulta en la desmonta. Por último, el patrón 
ey.•culatorio, durante el cual hay una intromisión peneana y emisión de 
semen, se caracteriza porque el macho no desmonta r¿pidamente Lma vez 
lograda la penetración, sino qLte permanece asido con firmeza a l.:. 
hembr.• po1" unos segundos, los moví mi en tos pél vi cos son más vigorosos y 
se observan ligeras flen:iones de los cuartos traseros. Después de la 
i ntromi si 6n y la eyac:ul ación si empre hay aci cal ami en ta genital 
(La.rsson, 1979). 
Durante el apareamiento ocurren varias montas e intromisiones antes de 
alcanzar la eyaculación. Una vez que el macho eyacula, se mantiene 
alejado de la hembra, postrado y en actitud de reposo por unos minutos 
antes de reiniciar la cópula. A este intervalo se le denomina periodo 
posteyaculatorio. Al conjunto de eventos <montas, intromisiones y 
eyaculacidnl que ocurren desde el inicio de la cópula hasta que termina 
el intervalo posteyai:Lll atori o se le denomina serie copul atori a. Una 
rata adulto pLlede alcanzar ent1-e seis y ocho eyaculaciones en promedio 
antes de quedar se)ILlalmente e):haLtsto <DewsbLlry, 1966; Larsson, 1979). 



De este modo, la conducta sexual se organiza en periodos alternados de 
actividad (series copulatoriasl e inactividad (intervalo 
posteyacltlatorio> como se ilustra en la esquema L 
El análisis cuantitativo de esta conducta se basa en que tanto el 
m'.tmero de montas e i nt1·omi si enes como 1 a sec1.1enci a temporal en que se 
presentan no varía sustancialmente entre individuos de la misma cepa 
bajo condiciones constantes, lo cual la hace sumamente reproducible. A 
partir de los patrones conductuales descritos, se han catalogado una 
serie de parámetros para su estudio, mismos qL\e a continuación se 
describen: el namero de montas y el de intromisiones acumuladas en cada 
serie copulatoria; la latencia de intromisidn Cel tiempo que transcurre 
desde el momento en que se introduce la hembra junto con el macho hasta 
que este logra la primera intromisión>; la latencia de eyaculación Cel 
tiempo desde la primera intromisión hasta que el animal eyacula!¡ el 
período postey<3CLtlatorio Cque es el tiempo comprendido entre <:ad<.1 
eyaculación y la primera intromisión de la siguiente seriel, y el 
intervalo interintromisión, una medida derivada que se obtiene 
dividiendo la latencia de eyaculación entre el número de intromisiones 
y nos da idea de la frecuencia promedio con la que éstas se llevan a 
cabo a lo largo de cada serie ILarsson, 1979; Sachs & Meisel, 19881. 
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Debido a que la función de la cópula es fertilizar a la hembra, 
erróneamente se supuso que la eyaculación por sí misma era el evento 
determinante para dicha fertilización. Por ende, cualquier manipulación 
resultante en la reducción del n~mero de montas e intromisiones o del 
tiempo en el cual se desar-rol l an se ha i nterpr-etado como una 
"facilitación" de la conducta sexual, mientras que el incremento o 
alargamiento de los mismos tiene un significado "inhibitorio". Estas 
consideraciones carecen en parte de fundamento biólogico real, ya que 
se ha demostrado que el ndmero de intromisiones y la latencia de 
eyaculación juegan un papel esencial en la probabilidad de que la 
hembra quede pre~ada CAdler & Zoloth, 1970¡ Erskine et al., 19891. Así, 
aqL<el las manipulaciones qLte reducen estos parámetros en e:·:tremo 
provocan una disminución en el porcentaje de embarazos. No obstante, 
esta interpretación Cfacilitadora o inhibidoral de la conducta sexual 



masculina resulta muy operativa y por ello se sigue utilizando. En el 
presente trabajo se mencionaran ambos t~rminos en referencia 
exclusivamente a la eyaculación. 

Al igual que cualquier otro patrón de comportamiento, la conducta 
copulatoria es el resultado de la interacción de diversos factores 
externos <ambientales> e internos (intrínsecos> al organismo. Entre los 
factores externos que afectan la cópula estan el ciclo luz-obscuridad 
<Dewsbury, 1968; Larsson, 1956), las conductas preceptiva y receptiva 
de la contraparte femenina <Madlafousek, et al., 1970; Larsson, 1973>, 
la cópLtla individual o grLtpal (Larsson, 1956; McClintock, et al., 
19821, la estimulacicin sensorial inespecífica del macho por diversos 
procedimientos como el manoseo (Larsson 1963), los choques eldctricos 
<Barfield & Sachs, 1968; Caggiula & Eibergen, 1969; Sachs & Barfield, 
1974) y manipulaciones dolorosas <Crowley, et al., 19731. 
Dentro de los factores internos más importantes se encuentran la edad 
dentro del período de madurez se>:ual <Spntijt, et al., .1989), la 
experiencia copulatoria (Larsson, 1956>, el estado hormonal <Beyer, 
1979; Davidson, 1966) y , desde luego, la integración neural de los 
estímulos ambientales, cuya percepc1on a trav~s de los sentidos es 
determinante en la ejecución de esta conducta y tiene diferente impacto 
sobre la misma. Los estímulos olfativos son los más importantes para su 
inicio y consolidación, ya que la privación de la olfación por diversos 
métodos resulta en la incapacidad permantente para presentar conducta 
de apareamiento en animales vírgenes, mientras que en animales con 
experiencia sexual origina distintos grados de inhibición dependiendo 
del sitio de lesión <Larsson, 1971, 1975; Meisel, 1982). Por otro lado, 
se ha reportado la emisión de vocalizaciones ultrasónicas en el rango 
de los 22 a 40 KHz, tanto por el macho corno por la hembra a lo largo 
de las distintas fases de esta conducta <Barfield & Geyer, 1972; White 
& Barfield, 1987). La alteración de dichos patrones de ultrasonido 
puede modificarla <Thomas, et al., 19821. 
La información fdtica no parece tener relevancia en la rata, ya que la 
sección de los nervios ópticos no provoca cambios, y si lo hace, 
incrementa la actividad se>:ual <Lar-sson, 1979>. Por- último, la 
informaci6n sensorial genital ejerce una gran influencia sobre la 
conducta sexual. La reducción o eliminación de los estímulos aferentes 
de los genitales por remocidn o desensibilización del glande ICarlsson 
& Larsson, 19641 o la transecci6n de los nervios pudendos ILodder, 
1976; Lodder & Zeilmaker 19761, impiden el apareamiento o lo entorpecen 
sensiblemente. 

Regulación Neur-al de la Conducta Copul atori a 

En vista de que 1 a 1 i teratLtra sobre este tópica es muy e>: tensa y 
que se han publicado excelentes revisiones al respecto <Aron, 1984; 
Larsson, 1979; Sachs & Meisel, 19881, se resumen aquí, de manera breve 
aunque limitada, los aspectos mas relevantes sobre la regulación neural 
de la conducta sexual masculina en la rata. 
Tradicionalmente, el estudio del control neural de diversas conductas y 
funciones se ha realizado mediante tres técnicas principales: la lesión 
<localizada o nol de diferentes ~reas cerebrales, la estirnulacidn y/o 
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el registro de la actividad eléctrica de las mismas y la modificación 
de la comunicación neuronal <neurotransmisión) mediante drogas y 
toxinas. La conducta sexual no es la excepción. B'sicamente, los 
estudí os de l 1:si ón han revelado qlle en los roedores, las áreas 
relacionadas con la percepción e integración olfativa y BLI conexión con 
algunas regiones límbicas, corticales y principalmente hipotaldmicas 
son esenciales en el control de la cópllla. Así, la ablación de la 
corteza frontal <Beach 19401, en particlllar el área precentral 
sensorial-motriz inhibe la condllcta sexual CLarsson 1962, 19641, en 
tanto que las lesiones de la corteza piriforme inciL1cen un síndrome de 
"hiperse)·:ualidad" denominado de Kluver-BLlCY <Gn:em, et al., 19571. 
Dentro de las estrllcturas subcorticales podemos destacar la 
participación del hipotálamo anterior IHeimer & Larssan, 1966/67>, la 
amígdala corticomedial <Giantonia, E!t al., 1970; Harrís ~< Sachs, 1975> 
y sus conexiones aferentes y eferentes a través de la estría terminalis 
IEmery & Sachs, 19761 y el fascículo medio del cerebro anterior 
(CaggiL1la & Hoebel, 19661. 
La idea de que el hipotálamo participa preponderantemente en la 
integracidn de diversas conductas, entre ellas la sexual, es 
relativamente antigua CBard, 19401. Así, las lesiones del hipotálamo 
posterior y los cuerpos mamilares provocan atrofia gonadal y supresión 
da la conducta copulatoria, mientras qlle las del hipotálamo lateral no 
la alteran en absoluto ISoulairac & Soulairac, 1956; Heimer & Larsson, 
1966/67). Brookhart y Dey C:t941) observaron por vez primera qLte l.~s 

lesiones del hipotálamo anterior suprimen la conducta sexual mascL1lina, 
sin interferir con el eje hormonal hipotálamo-hipófisis-ganadas. Dichas 
observaciones fueron confirmadas posteriormente por Soulairac y 
Soulairac 119561 y Larsson 119641. NLlmE!rosas investigaciones han 
demostrado qlle el continuum área preóptica medía- hipotálamo anterior 
<APOM) es t.tnij\ zona cert=bral esencial en la integY-ación de est,; cond1.1cü1 
en la rata <Agmo, 1977; Giantoní.o, et al., 1970; Ginton e, Mer01ri, 1977; 
Heimer & Larsson, 1966/67; Larsson & Heimer, 1964¡ Lisk, 1968; Twiggs, 
et al., 19781 y muchos otros mamífeY-os CBean, et al., 1981; Commins & 
Yahr, 1984; Hart, 1974; Hart, et al., 1973; Phoeníx, 1961; Powers, et 
al., 1987; Slimp, et al., 19781. Esta estructura, o su representación 
análoga en el hipotálamo de vertebrados inferiores, interviene en el 
control de la conducta sexual en peces IDemski & Knigge, 1971>, 
anfi.bi1Js <S1:tunidt, 19681 y aves rnarfield., 1969¡ Hutchinson, 19711. Por 
otro lado, la estimlllacicin eldctrica del APOM facilita la actividad 
se>:l1~ü CHillarp, et al., 1954; Malsbury, 1971; Merari ~' Ginton, 1975). 
Los e>:perimentos de lesión, transección mediante cortes quin'.wgicos 
hipotalámicos y estimlllación eldcty-ica sugieren que el APOM controla la 
expresión de la conducta coplllatoria a través de su conexión con el 
hipotalamo lateral y las fibras descendentes del fascículo medio del 
cereb1·0 anterior ICaggiula, 1970; C1aggiula, et al., 1973¡ Paninos ~' 
Bindra, 19731. 
La destrucción de la amígdala cortícomedial provoca, asimismo, efectos 
inhibitorios marcados (Giantonio, et al., 1970; Harris & Sacha, 1975; 
Sachs, 19781. Las lesiones tanto de las fibras (Paxinos, 19761 como del 
núcleo de la estría terminalis (Emery & Sachs, 1976¡ Lahman, et al., 
19831, al igual qlle el corte de las vías ventrales eferentes de la 
amígdala cortic:omedial <Lehman, et al., 19831 inducen deficiencias 
copulatorias similares a las observadas por la lesión de este n~cleo 
amigdalina, sugiriendo que la estría terminalis sirve como relevo 
principal da la informaci6n proveniente de la amígdala hacia el APOM. 



El hipocampo no parece jugar un papel determinante en la conducta 
copulato1•ia (Bermant, et al., 1968; Dewsbury, et al., 1968). Sin 
embargo, se ha observado disminución en la frecuencia, aumento en la 
amplitud y desincronizaci6n de ritmo teta hipocampal asociado a la 
intromisión y la eyaculación <Kurtz & Adler, 19731. Por otro lado, la 
secc1on entre la unión del mesencéfalo y el diencéfalo resulta en un 
dr,stico incremento en la actividad sexual en forma permanente (Heimer 
& Larsson, 19641. Cambies similares se han observado después de la 
lesión localizada de la porción rostral del mesencéfalo CBarfield, et 
al., 1975) sugiriendo que se trata de una zona de control inhibitorio. 
Finalmente, el sistema olfatorio juega un papel no sólo sensorial, sino 
también integrativo en la regulación de la cópula, qL1e se manifiesta 
claramente durante la adquisición de experiencia sexual (Larsson, 1975; 
Meisel, et al., 19821. La interrupción de este sistema a diferentes 
niveles provoca deficiencias copulatorias severas en varios roedores 
CDevor, 1973; Larsson, 1975; Meisel, et al, 1982; Murphy, 19701. 

En resumen, los datos obtenidos con técnicas de lesión y estimulación, 
fundamentan la ide,;1 de que la conducta se:·:ual masculina depende 
principalmente de dos sistemas opuestos, uno estimulador y el oti··o 
i nhi bi dor. El mecanismo es ti mul ador parece estar cent1·ado en el APOM y 
núcleos aledaAos como el de la estría terrninalis, que a su vez recibe 
aferencias de varios sistemas sensoriales, de los cuales la olfación 
parece ser el rnds importante para les roedores. Las vias eferentes del 
AF'OM descienden por el fascículo medio del cerebro anterior hacia 
diversos centros motores del tallo cerebral. El mecanismo inhibidor 
est~ localizado en forma mas difusa pero evidentemente tiene conexión o 
vías de paso entre el mesencéfalo y el diencéfalo. 

Corno es bien sabido, las hormonas gonadales son indispensables para 
cualquier manifestación de actividad sexual. Por ello, un marco 
conceptual idóneo para investigar el control neuroquímico de la 
conducta copulatoria es aquel que considere las interacciones entre 
dichas hormonas y los diferentes transmisores del sistema nervioso 
central. Sin embargo, mucho del conocimiento actual en torno al papel 
de los mensajeros qL1Írniccs que intervienen en esta conducta proviene de 
estudios avocados por separado a unas u otros. 
A partir de los anos 60s, se han realizado m~ltiples investigaciones 
sobre la participación de algunos neurotransmisores en la c~pula, la 
mayoría de ellos centrados en las monoaminas (norepinefrina, dopamina y 
serotoninal. 
La norepinefrina ejerce, en general, una influencia facilitadora sobre 
la cond1.1cta de apare ami en to, ya que di ver sos compuestos que estimulan 
la transmisión noradrenérgica provocan una reducción del intervalo 
interintromisión y la latencia de eyaculación e inc1·ementan la 
proporción de animales sin experiencia sexual que consiguen eyacular 
<Cfark, et al., 1984, 1985a, l985bl. Por el contrario, el antagonismo 
de los receptores alfa-1 resulta en una inhibición de la cópula IClark, 
et al., 1985a, 1985b>. 
En cuanto al sistema dopaminérgico, el panorama es muy similar. El 
aumento del contenido cerebral de dopamina por la administracidn de su 
precursor, la L-DOPA, o la estimulacidn directa de los receptores 
dopaminérgicos usando varios agonistas, facilitan la cópula al 
disminuir el número de intromisiones, la latencia de eyaculación y el 
período posteyacL\latorio CAhleniL1s, et al., 1982; AhleniL1s 0!< Larsson, 



1984a; Hlinaf~, et al., 1983; Paglietti, et al., 1978¡ Tagliamonte, et 
al., 19741; los antagonistas por su parte, provocan efectos contrarios, 
es decir, inhibitorios, y en ocasiones son capaces de bloquear los de 
los agonistas <Paglietti., et al .. , 1978; Tagliamonte, 19741. 
Otro neurotransmisor muy estudiado es la serotonina. El incremento de 
la actividad serotoninérgica utilizando métodos farmacológicos, como la 
administración da su precursor, el 5-hidroxitriptofano 15-HTP; Malmnas, 
1973¡ Ahlenius, 19801, inhibidores de su degradación CDewsbury, et al., 
19721, bloqueadores de su recaptura <Ahlenius, et al., 19791 y 
agonistas directos de los receptores postsinápticos IMalmnas, 1973; 
Svensson & Hansen, 19841 entorpece la ejecución del apareamiento al 
prolongar la latencia de eyaculación y aumentar el número de montas e 
intromisiones, además de reducir el porcentaje de animales que logran 
eyacular. Por el contrario, la disminución del tono serotoninérgico por 
efecto de inhibidores de SLI síntesis IAhleni.us, et al., 1971; l'litler·, 
et al., 1972¡ Sal is 8< Dewsbury, 19711 y vesiculación en la terminal 
sináptica <Dewsbury & Davi.es 1970, Dewsbury 19721, así como la lesión 
específica de sus fibras con toxinas CSodersten, et al., 1978; Larsson 
& Ahlenius, 19861 facilitan la eyaculación e inducen la expresión de 
esta conducta en animales sexualmente inactivos. Aparentemente, el 
subtipo de receptor S1B media los efectos inhibitorios de la serotonina 
endógena, ya que el tratamiento con agonistas específicos del mismo, 
resulta en acciones muy similares a las de dicho neurotransmisor 
IFernández-Guasti, et al., 1989al. Paradójicamente, los agonistas del 
receptor SlA reducen dramáticamente el número de montas e intromisiones 
y la latencia de eyaculación <Ahlenius & Larsson 1884b; Larsson & 
Ahlenius, 19861 sugiriendo un efecto farmacológico más que fisiológico. 
En fechas recientes se ha puesto de manifiesto el papel del ~cido gamma 
aminobLttÍrico CGAB?·\I. Este neLtrotransmisor inhibe la actividad 
copLtl ato1•i a. De tal sL1erte 1 a di smi nuci cin de su sí ntesi. s 1J el 
antagonismo del receptor GABAa provocan la reducción de casi todos los 
parámetros de la conciL1cta se:-:Ltal <Fernández-Guasti, et al., 1986a, 
1986bl, en tanto que el incremento de la actividad GABAérgica mediante 
el bloqueo de su degradación, o la estimulación directa con agonistas 
<Féi•nande;:-Guasti et al., 1986bl impide que se inicie la cópula. El 
receptor GABAb tiene, aparentement~, una influencia inhibitoria a nivel 
espin.:11 <Bitr."iln et al., 19891. 
En cuanto a la acetilcolina, los resultados no son concluyentes y más 
bien parecen indicar que este neurotransmisor ejerce sus efectos 
inespeclficamente a nivel periférico <Agmo, 19761. 
Poco se sabe sobre la regulación de esta conducta a trav~s de sistemas 
peptidérgicos, entre los cuales, los opioides han sido los más 
estudiados. La estimulación a nivel cerebral y espinal del sistema 
opioide entorpece o suprime la conducta sexual CGessa, et al., 1979; 
Pfaus & Gorzalka, 19871. Otros péptidos que se han estudiado son el 
factor liberador de la hormona luteinizante <LHRHI, cuyos efectos son 
contradictorios y difíciles de explicar puesto que modifica los niveles 
enciógen1Js de testosterona < Dorsa ~< Smi th, 1980) ; 1 a prol acti na, que 
disminuye o elimina la actividad sexual a largo plazo IBailey, et al., 
1984; Doherty, et al., 19851; la vasopresina, con efectos 
controversiales IKihlstrom & ~gmo, 19741; el péptido vasoactivo 
intestinal CVIPI, que presenta acciones periféricas sobre la erección 
muy evidentr~s Cl•Jillis, et al.., 19831, y el neui-opéptido Y, con 
actividad inhibidora CClark, et al., 1985al. 
Esta idea general del papel que juegan los distintos neurotransmisores 



en la conducta sexual masculina es una simplificación de la realidad. 
El panorama se complica si consideramos la variedad cada vez mayo1" de 
receptores y mecanismos de acc i 6n que se han descrito para cada uno de 
los sistemas mencionados y las interacciones que evidentemente se dan 
entre ellos. Conviene tener en cuenta lo anterior al hacer conclusiones 
en este sentido. 

La Ansiedad: Aspectos Generales y Estudios en Animales 

La experiencia de ansiedad nos es familiar a todos los seres 
humanos. Operacionalmente, se puede definir como un estado emocional de 
intranquilidad y excitaci6n nerviosa cuya característica fundamental es 
una gran aprehensión hacia los estímulos del entorno, que provoca una 
respL1esta e}:agerada a los mismos <DSM-IIIR, 1987; l<lain 8< Rabkin, 
1981). Esta hipere:.:citabilidad genera, a sLt vez, Ltna serie de 
reacciones vegetativas, como taquicardia, sudoración, aumento del 
peristaltismo gastrointestinal, tensión muscular, etc. <Klain g, Rabkin, 
1981). En un contexto puramente biológico, se considera que la ansiedad 
es una manifestación natural de alert.•, la cual proporciona al animal 
1.1n mecanismo de adecuación ante condiciones adversas <Spielberger, 
1976; Tallman, 1980). Por tal motivo, se ha propuesto que tiene un 
significado adaptativo e incluso evolutivo <Spielberger, 1976 l. En los 
humanos, sin embargo, cuando la respuesta de ansiedad es desmesurada o 
sostenida durante un tiempo largo, se interpreta como una patología 
<DSM-I I IRl. 

Algunos autores han establecido una diferencia entre la ansiedad y el 
miedo o temor, argumentando qLie en la primera el factor desencadenante 
es desconocido, mientras que en el segundo caso existe un estimulo 
aversivo o peligroso -fácilmente reconocible- responsable de dicha 
reacción <Rosemberg, 19851. No obstante, esta distinción es un tanto 
artificial, ya que en la caracterización clínica de algunos tipos de 
ansiedad el estímulo aversivo está, o estuvo alguna vez presente Ce.g. 1 

en la ansiedad postraumática; DSM-IIIRI. Ademds, no hay una diferencia 
clara entre las alteraciones que provocan estos dos estados emocionales 
sobre las reacciones fisiológicas y conductuales de los sujetos que los 
experimentan, sugiriendo que ambos están regulados de manera similar. 
Atendiendo a esta distinción, la posibilidad de que la ansiedad se 
presente en animales queda completamante descartada, ·lo cual la hace 
reducci.onista y antropocéntrica. En todo caso, en la ansiedad humana el 
factor cogni. ti vo-raci anal juega un papel que no se pLtede detectar o 
percibir en la llamada "ansiedad animal". De hecho, este 1'.tltimo término 
podría ser arriesgado si tomamos en cuenta la posición anterior. En 
psicofisiología experimental, empero, no existe un sólo modelo animal 
de ansiedad en donde el factor desencadenante se.-a desconocido <Trei t 1 

1985). En opinión de otros autores, estas dos definiciones no obedecen 
a Lin hecho biológico real <Treit, 1985; Lister, 1990) 1 y mantienen una 
posición más abierta suponiendo que este estado emocional se regula de 
manera análoga en animales y humanos. En el presente trabajo el 
concepto de ansiedad tiene esta dltima connotación. 
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La regulación neurofisiológica de la ansiedad, al igual que la de 
muchos otros padecimientos psiquiátricos, dista mucho de ser entendida. 
Sin embargo, la farmacología de dicha alteración ha avanzado en forma 
relativamente rápida y en la actualidad se cuenta con una amplia gama 
de compuestos y drogas que pueden modificarla. En la investigaci6n 
básica, se han utilizado estas sustancias como herramientas para su 
estudio. No es casual, pues, que los modelos animales de ansiedad estdn 
basados casi exclusivamente en criterios farmacológicos ITreit, 1985; 
Lister, 19901, a un grado tal que la caracterización de un modelo de 
ansiedad en animales prácticamente equivale a demostrar que una 
variedad de fármacos con propiedades ansiolíticas son capaces de 
modificar una reacción o una conducta que se supone, se da en raspuesta 
a ella. Asi, se han propuesto una infinidad de modelos entre los 
cuales, aquellos basados en reacciones naturales o "filogenéticamente 
p1"eformadas" del animal parecen ser los más útiles. Treit 119851, 
propuso tres criterios para considerar a un modelo como indicador 
especifico de estados de ansiedad; estos criterios son el de 
correlación farrnacol6gica, isomorfismo y homología. El primero se 
refiere a la similitud que debe existir entre el modelo y la práctica 
clínica en cuanto a la sensibilidad para evaluar este tipo de fármacos, 
es decir, el modelo debe responder a fármacos ansiolíticos de manera 
dosis-dependiente y con una potencia relativa comparable a la que se 
observa en humanos. El punto nodal de este criterio es que el modelo 
debe ser capaz de distinguir entre drogas ansiolíticas y otras que no 
tengan esta propiedad, en otras palabras, debe ser selectivo. Aunque es 
difícil comparar la ansiedad en animales y la humana, es posible 
establecer algunos elementos comunes y suponer tentativamente, que 
ambas están reguladas de manera análoga; a esto se refieren los 
criterios de isomorfismo y homología, basándose en las semejanzas que 
deben existir entre las condiciones y el contexto en que se encuentran 
tanto animales corno humanos en el momento de experimentar la ansiedad, 
asl como el tipo de estímulo que desencadena la reaccidn o conducta que 
estamos observando. 

En cuanto a los sustratos neuroanatómicos que probablemente desempe~an 
un papel importante en la regulación de la ansiedad podernos destacar 
varias estructuras límbicaa, principalmente la amígdala y el circuito 
septo-hipocampal IKuhar, 19861. Se ha sugerido con base en experimentos 
quir~rgicos que la corteza frontal modula la actividad del sistema 
lÍrnbico en este sentid1~ <Nauta, 19711. Por otro lado, los si.stemas 
rnonoarninérgicos ascendentes participan en esta alteración emocional; en 
relación a la serotonina, las neuronas del núcleo dorsal del rafd que 
proyectan profusamente hacia la amígdala y el hipocampo entre otras 
áreas lirnbicas, parecen ser determinantes !!versen, 19831. Las neuronas 
meso l. í mbi cas dopami nérgi cas que i nervan el cerebro anteri 01" pueden 
estar también involucradas, ya que el estrés incrementa el recambio de 
este neurotransmisor en la corteza frontal, el cual se suprime por la 
inyección de benzodiacepinas !!versen, 1983). El locus coeruleus es un 
n~cleo rostral del puente que contiene células noradrenérgicas. 
Diversos estudios han implicado a esta zona en la regulación del miedo 
o la ansiedad ya que su estimulacidn eléctrica o farmacológica provoca 
reacciones características de este estado emocional, mientras que 
algunos antagonistas noradrenérgicos son ansiolíticos IKuhar, 1986>. 
Las conexiones neuroanatómicas del locus coeruleus sugieren que este 
n~clen es una estación de relevo del sistema de alarma-ansiedad, ya que 



recibe inervaci6n periférica y proyecta hacia la corteza cerebral que 
esta encargada de registrar el "significado" o la relevancia de los 
estímulos. También inerva estructuras límbicas tales como el 
hipotálamo, la amígdala y el hipocampo. 
Otros estudios utilizando la aplicación tópica en áreas cerebrales 
restringidas de diversas drogas indican que la amígdala, el hipotálamo 
ventrornedial, los cuerpos mamilares, la corteza frontal, el hipocampo y 
la sustancia gris periacueductal, median la actividad ansiolítica de 
las mismas (Chopin & Briley, 1987 Graef & Rawlins, 1980; Graef, et al., 
19861. El an~lisis por tomografía por emisión de positrones IPETI 
también indica la participación del giro hipocampal y la corteza 
frontal IReiman, et al., 1984). 
Como resultado de los experimentos farmacológicos, se han encontrado 
suficientes evidencias para involucrar a varios neurotr·ansmisores en la 
ansiedad. El GABA es quizá el más estudiado, ya que los efectos de las 
drogas ansiolíticas por excelencia, las benzodiacepinas, est•n mediados 
a través del receptor GABAa. Adem~s, algunos autores han encontrado 
propiedades anticonflicto de este neurotransmisor y sus agonistas 
<Costa et al., 1975; Haefely, 19851. Recientemente, se ha demostrado la 
participación directa e indirecta del sistema serotoninérgico, dado que 
varios agonistas del receptor tipo SlA len particular la buspironaJ 
muestran una clara actividad ansiolítica y, por otro lado, se han 
reportado modificaciones en este sistema durante el tratamiento con 
benzodiacepinas IChopin & Briley, 1987; Graef, et al., 1986; Johnston & 
File, 19861, 
Los estudios en torno a la noradernalina y la dopamina son 
sin embargo, como se dijo anteriormente, juegan un papel 
en los n~cleos mesencefálicos y pontines que integran la 
cinsi e1jad. 
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ANTECEDENTES 

Relaci6n Entre la Ansiedad y la Conducta SeKual Masculina 

No obstante el precedente freudiano sobre la importancia que tiene 
la vida se>:ual en los trastornos r•mocionales, la relación que e:dste 
entre la conducta seKual y la ansiedad es un aspecto de la 
psicobiología poco estL1diado .. La mayoría de los datos provienen de la 
pr~ctica clínica y en ocasiones de reportes anecdóticos, si bien 
sugerentes, poco confiables por su falta de formalidad. La idea de que 
esta alteración emocional provoca modificaciones de la conducta 
copul atori a es relativamente anti gua; Abraham, en 1927, público la 
participacicin de la ansiedad en la eyaculación precoz con un enfoque 
organice-funcional. Fre1.1d había encontrado asimismo Ltn claro 
vínculo entre la angustia y las patologías seKuales, aunque obviamente, 
sus conclusiones al respecto cayeron siempre dentro del esquema 
conceptual del psicoanálisis IFreud, 1959). 
La crecü,nt1;,o incidenci;:~ de este padecimiento, ha motivado 
investigaciones más detalladas en torno a sus efectos sobre la cbpula, 
sin embargo, la mayoria se han centrado en aspectos epidemiológicos y 
terapeuticos; debido a eso, muchos estudios son poco concluyentes y 
casi ni.inca ei:plicativos del fenómeno mismo. A partir de los trabajos 
clásicos de Masters y Johnson 11970), se inicia el estudio sistemático 
sobre este tema. Así, las investigaciones clínicas han revelado que la 
ansiedad provoca disfunciones sexuales tanto apetitivas lde la 
eKcitación saxuall, cerno consumatorias (de la ejecucicin misma de la 
cópula). Varios autores han reportado que la ansiedad aguda 
desencadenada por eventos asociados al coito es un factor determinante 
en la eyaculaci6n precoz psicog~nica CCooper, 1969; Norton & Jehu, 
1984). En estos casos se considera que se trata de un estado de 
ansiedad moderada suficientemente manejable como para permitir la 
actividad smxual. Sin embargo, en otros casos, puede llegar a un 
e::tremo e i.nclL1so convertir".e en fóbica, provocando pérdida de interés 
o avers1on al contacto se>:ual, manifestado en diversas formas de 
impotencia IKaplan, 1974; Norton & Jehu, 1984). 
Por otro lado, algunas manipulaciones que reducen los niveles de 
ansiedad, c:omo la "desensibilización sistemática", se han utilizado con 
~xi to para el tratamiento de la eyaculación precoz (Jones, et al., 
19721. Igualmente, se ha observado que la inhibición de la actividad 
sexual debida a la ansiedad cede al tratamiento con fármacos y técnicas 
ansiolíticas IK:ill.man ~' Auerback, 1979; Kockott, et al., 19751. Como 
resultado de estos estudios, se ha llegado a considerar a la ansiedad 
como el principal factor etiológico en ludisfunciones sexuales tanto 
en hombres como en mujeres INorton & Jehu, 1984; Patterson & O'Gorman, 
1989). 
Los hallazgos en investigación básica son mucho más escasos. Beach y 
cols. 119561, report.:won que la aplicación de choques eléctricos en la 
piel provoca un efecto bifásico sobre la cópula en la rata: los choques 
de baja intensidad provocan una reducción del número de intromisiones, 
mientras que los más intensos suprimen los intentos por copular. Estos 
autores concluyeron que un estado similarala ansiedad o el miedo podría 
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estar relacionado con dicho efecto. Posteriormente, el mismo grllpo 
reportó qlle la "ansiedad sitllacional" indllcida mediante el 
condicionamiento aversivo al lllgar en donde se realiza la cópllla, 
provoca la misma facilitaci6n de la condllcta de apareamiento, al 
redL1cir las intromisiones previas a la eyacL\lacidn CBeach & Fowler, 
1959). En otros estL1dios se ha descrito qlle obstaclllizar la condllcta 
coplllatoria por diversos m6todos pllede provocar L\n alimento en la 
excitacicin sexual CGerall, 1958; Larsson, 1956¡ Stone, et al., 1935), 
pero no se ha involL\crado a la ansiedad como tal en la mediación de 
esos efectos, si acaso, se ha referido Lln estado de "frustraci6n". 
Recientemente, se ha pllblicado que al parear estímlllos aversivos con la 
c6pL1la se reduce o suprime la actividad sexual CPeters, 1983, 19891. 
Asimismo, se ha observado que la exposición a estímulos ansiog6nicos 
inhibe la cópllla en caballos. En vista de que dichos efectos se 
previen1~n por el pretratamiento con diazepam los autores sugieren la 
participación de la ansiedad CMt:Donnell, et al., 1985, 19861. 

En resL\men, los resultados de las investigaciones básicas y clínicas 
apoyan la hipótesis de que los estados moderados de ansiedad plleden 
facilitar la ejecL\ción de la conducta sexual, en tanto que los estados 
extremos tienen una influencia inhibitoria. 
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METODO GENERAL 

Se utilizaron ratas Wistar de ambos sexos entre 250 a 400 g. de 
peso, habituadas a un ciclo de iluminacicin invertido de 12:00 h. luz y 
12 h. obscuridad, iniciando el fotoperíodo a las 10:00 hrs., y con 
acceso libre a agua y comida. A los machos se les permitid copular con 
hembras receptivas al menos tres veces antes del inicio de los 
experimentos'a fin de que adquirieran experiencia sexual. Sólo aquellos 
animales que tuvieron una latencia de eyaculación menor de 15 minutos 
se incluyeron en el estudio. Las hembras utilizadas como estímulo se 
indujeron a un estro artificial mediante la administración secuencial 
de valerianato de estradiol <5)Jg/rata, s.c.I seguido, 44 h. después, 
de progesterona <1.5 mg/ rata, s.c.I. Los esteroides se diluyeron en 
aceite de maíz. El registro de la conducta sexual se realizó por 
pat·ejas, 4 h. después de l,;1 inyeccicin de progesterom\ y 2 h. 
posteriores al inicio del escotoperíodo, utilizando luz roja de baja 
intensidad. El macho se introdujo en una arena circular transparente 
(cajas de Jordan-Beachl de 70 cm. de di~metro por 65 de alto, 3 minutos 
antes que la hembra receptiva, permitiendo así que se habituara al 
entorno. Los parrimetros conductuales registrados fueron: el nGmero de 
montas <M>, 1:; int1"omi.siones (!), las latencias de intromisidn ILil y 
eyaculación <LEI y el período posteyaculatorio <PPEI, de la primera 
serie copulatoria. En diseAos experimentales particulares, los eventos 
conductuales registrados se detallan posteriormente. 
Para el an,lisis estadístico de los datos se utilizaron diversas 
pruebas no param~tricas, debido a que los par,metros medidos expresan 
valorea discretos, y dependen de un tiempo arbitrario de observacicin 
(latencia de eyaculación menor de 15 minutos). 
Para los experimentos en cuadro latino, se usd el análisis de varianza 
de Friedman, seguido de la pruba T de Wilcoxon, ya que los grupos 
fueron dependientes. En el caso de grupos independientes, se ~tilizd el 
analisis de varianza de Kruskal-Wallis, seguido de la prueba U de 
Mann-~>Jhi tney. 



!) EFECTO DE LA MANIPULACION FARMACOLOGICA DE LA ANSIEDAD 

SOBRE LA CONDUCTA SEXUAL DE LA RATA MACHO 

Introducción 

Como se indicó en la sección precedente, los escasos estudios 
clínicos y experimentales realizados en esta línea, parecen indicar que 
la ansiedad provoca un efecto bif~sico sobre la conducta sexual 
masculina. Así, los estados de ansiedad moderada pueden facilitar la 
consecuc1on de la eyaculación, tanto en humanos INorton & Jehu, 1984>, 
como en animales <Beach & Fowler, 1959> mientras que la ansiedad 
e:·:trema inhibe la actividad sexL1al IMcDonnell, 1985; F'atterson s, 
O' Gorman, 1989). 
F'or otro lado, en el estudio de la ansiedad las estrategias 
farmacológicas resultan de gran utilidad, ya que se puede manipular 
este estado emocional utilizando diversos compuestos. Así, se han 
caracterizado tres tipos principales de drogas que interactúan con el 
receptor benzodiacepinico y provocan modificaciones en la ansiedad: Los 
agonistas, representados por las benzodiacepinas y con propiedades 
ansioliticas; los agonistas inversos, como algunas beta-carbolinas 
Centre ellas la Zk 39106), las cuales tienen un espectro de actividad 
exactamente opuesto a las benzodiacepinas, incluyendo la induccion de 
ansiedad y, finalmente, los antagonistas entre los que destacan algunas 
imidazodiacepinas como el Ro15-1788, capaces de bloquear tanto los 
efectos de los agonistas como de los agonistas inversos, sin alterar 
los niveles de ansiedad P.er .§!! IHaefely, 1985>. 
El presente trabajo tiene por objeto analizar la conducta sexual bajo 
diferentes condiciones de ansiedad: incrementada por la acción de la Zk 
39106 o disminuida por la del diazepam. Asimismo, establecer la 
especificidad del receptor benzodiacepínico cerebral en los efectos de 
estas drogas realizando experiment~s de interacción con Ro15-1788. 

Procedimiento 

Se utilizaron los siguientes fármacos: La benzodiacepina ansiolítica, 
diazepam, la beta carbolina ansiogénica, Zk 39106 y el antagonista 
selectivo del receptor benzodiacepinico central, Ro15-1788. El diazepam 
se disolvió en propilén-glicol al 40 l. v/v y solución salina; el 
Ro15-1788 se suspendió en agua destilada con una gota de tween 80, y la 
Zk · 39106 se suspendió en agua destilada con dimetil sulfóxido al 1.251. 
v/v mas 150 ~ll de tween 80. El Ro15-1788 y la Zk 39106 se agitaron 
vigorosamente antes de SLI aplicación con el fin de asegurar una 
suspensión uniforme. Todas las drogas se inyectaron por vía 
intraperitoneal en un volumen de 2 ml/kg. Las latencias de observación 
fueron de 30 minutos para el diazepam y el Ro15-1788 y de 15 minutos 
para la Zk 39106. 



En la primera fase del estudio se hizo un an4lisis tipo dosis-efecto de 
estas tres drogas sobre la conducta sexual masculina. Los compuestos y 
dosis utilizados en los experimentos fueron: Diazeparn CO, 0,5 y 1 
rng/kgl, Zk 39106 co, 1, 2, 4 y 8 rng/kgl, y Ro15-1788 CO, 5 y 10 mg/kgl. 
En la siguiente parte de la investigacicin, se analizci el efecto de la 
interaccicin de las drogas mencionadas. Las dosis utilizadas se 
escogieron dependiendo de la eficacia mostrada en los experimentos 
precedentes: Diazeparn Cl mg/kgl, Zk 39106 C2 mg/kgl y Ro15-1788 110 
mg/kgl. En todos los casos se utilizci un diseRo de cuadro latino 
balanceado, de tal forma qua cada animal recibi6 todas las dosis y el 
respectivo vehículo, espaciando los tratamientos una semana. 

En vista da que el diazeparn tiene efectos rniorrelajantes que pudieran 
interferir inespecíficarnente con la c6pula, se estudió la acci6n de 
esta droga sobre la coordinaci6n motriz usando un rodillo cilíndrico 
de 7 cm. de diámetro, girando a una velocidad de 10 rpm. En este 
experimento, los animales se entrenaron para caminar sobre el rodillo 
en movimiento durante 10 minutos, por tres días consecutivos antes de 
las sesiones experimentales. Se administraron las mismas dosis de 
diazepam en un dise~o de cuadro latino semejante al descrito y se 
registro el n~mero de caídas durante una prueba de 5 minutos. El 
incremento en la cantidad de caídas se considera corno una deficiencia 
motriz. 
Los resultados se expresan en medianas. Las comparaciones estadísticas 
de ambos experimentos se hicieron mediante el anilisis de varianza de 
Friedrnan seguido de la prueba T de Wilcoxon CSiegel, 1956). Para la 
proporción de animales que copularon se utilizó la prueba Q de Cochran. 

Resultados 

En la tabla 1 se presenta el efecto de los tres compuestos Cdiazepam, 
Zk 39106 y Ro 15-17881 sobre la conducta sexual masculina. El vehículo 
y la dosis de 0.5 mg/kg de diazepam no tuvieron efecto alguno, en tanto 
que la dosis de 1 mg/kg resulta en un entorpecimiento de la c6pula, 
reflejado como un aumento significativo del n~mero de montas y del 
período posteyaculatorio aunado a una clara tendencia, aunque no 
significativa, al incremento de la latencia de eyaculaci6n. Sin 
embargo, ninguna de las dosis de diazepam afecto la coordinaci6n 
motriz, ya que el numero de caídas no aumento por los tratamientos 
<Tabla 11. 



TABLA 1. EFECTO DEL DIAZEF'AM, LA Zk .39106 Y EL Ro-151788 
SOBRE LA CONDUCTA SEXUAL MASCULINA 

Droga 

Diazepam 
<n=•3) 

X2 (2) @ 

P< 

Zk 39106 
<n=17l 

X2 (3) @ 

F'< 

Ro15-1788 
<n=11 > 

i(2 (2) @ 

P< 

Dosis 
(mg/kg) 

o 
0.5 

1 

o 

2 
4 

o 
5 

10 

M 

2 
2 

11 *** 
13.0 
0.01 

2 
2 
1 
1 

7.2 
ns 

1 
1 

1. 9 
ns 

Componente Conductual 

I LE PPE 

8 5. 1 5.7 
7 5.7 6. 1 
6 3.5 8.4 * 
4.5 4.0 7.8 
ns ns o. i.)5 

9 ~ -~ .. ;.. 5.8 
8 5.0 5.7 
5 ** 4.5 6. 1 
7 5.7 6.8 

13.4 1.0 1. .3 
o. o 1 ns ns 

B 2.7 5.4 
9 3.2 5.4 
7 3.4 5.7 

o. 9 0.7 0.2 
ns ns ns 

No. de 
Caidas 

o 
1 
1 

~ .., ....... 
ns 

Las abreviaciones se detallan en la sección de Método General. Las 
comparaciones estadísticas se hicieron contra los grupos sin droga 
para cada caso. @= Análisis de Varianza de Friedman. * F'< 0.05; ** P< 
0.02; *** P< 0.01, Prueba T de Wilcoxon. 

La droga ansiogénica Zk 39106 tiene un efecto bif~sico sobre la 
conducta de apareamiento: a dosis bajas <2 y 4 mg/kg> provoca una 
estimulación de la cópula dada por la reducción discreta, pero muy 
consistente, del número de intromisiones necesarias para alcanzar la 
eyaculación. Eri contraste, la dosis alta (8 mg/l:g> ejerce Llna 
influencia inhibitoria, reflejada como la disminución en el porcentaje 
de animales que inician esta conducta <figura 1). Sin embargo, esto no 
parece deberse a Llna acción sedante inespecífica, ya que los animales 
qL1e aún copulan e>:hi ben un patrón conductual normal e i ne luso 
facilitado. 
Finalmente, el antagonista benzodiacepínico, Ro 15-1788, no tuvo efecto 
sobre la actividad sewual a ninguna de las dosis probadas (tabla 1). 
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Figura 1. Efecto de la adminis~ración de dosis crecientes ce la aeta 
c~rbolina :k 39106 sobre el porcentaje de animales que inician la 
conducta sexual. Las comparaciones estadlsticas se realizaron con la 
prueba Q da Coc~ran IQ= 6.28; P< O.C51. 

El resultado de la interacción entre diazepam y Ro 15-1788 se muestra 
en la figura 2. El efecto bloqueador del antagonista benzodiacepínico 
es evidente, ya que suprime por completo el aumento del ndmero de 
montas y del período posteyaculatorio provocado por el diazepam, sin 
alterar ning0n parámetro por sf mismo. 

MONTAS LATENCIA DE EYACULACION 

ª' 

lL 
i INTllOMlllONU 

'llDL 
~ z PUllOOO POSTIYACUUTOlllO 
i 

'ºl~ ·WI_ 
o VllOClll.O ra DIAllPA• 13 IOll•lnl • DIHIPA•+IOll•lfll 

••• 
( ' ·¡ ) l Rol5--1788 \10 mg/kgí Figura 2. Efec~o del diazapam . • mg~:~. Y e 

so~ra la conducta sexual masculina. ~nal1s1s de varianza de Friedman: 
moni..a=:, X:2 C3)= 15.-;"

1 
P< 0.01; intromisiones, ;{2 ¿3)= 1.5, ns; 

laLencia de aya=ulaci3n, X2 131= 5.25, ns; período pos~eyaculat~rio, 
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Igualmente, el Ro 15-1788 fue capaz de prevenir el efecto facilitador 
de la Zk 39106 sobre la conducta sexual (figura 31. En este 
experimento, la beta-carbolina provoc6 una clara reducci6n del ndmero 
de intromisiones , parámetro que regresa a valores control por el 
pretratamiento con el antagonista mencionado. Aunado a este efecto, se 
observó que la combinación de ambos compuestos induce un discreto 
aumento del período posteyaculatorio. 
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Figura 3. Efecto de la Zk 39106 C2 mg/kg> y el Ro15-17BB ClO 111g/kg> 
sobr• la conducta a•xual masculina. AnÁlisi• d• varianza d• Fried•an1 
montas X2, CJl=- 2.21, ns1 intromisiones, X2 C3l=- 15.2,P<0.011 lat•ncia 
d• •yaculacidn, X2 CJ>• 4.48, na1 p•ríodo posteyaculatorio, X2 CJ>• 
7.9, P< O.O~. Pru•ba T d• Wilcoxon1 ** P< 0.021 *** P<.0.01. 

Por dltimo, la interacción entre diazepam y Zk 39106 se observa en la 
figura 4. La Zk 39106 revirti6 todos los efectos inhibitorios del 
diazepam sobre la conducta sexual masculina. Así, el aumento en el 
nómero de montas, la latencia de eyaculación y el período 
posteyaculatorio, provocado por la administraci6n de diazepam, no se 
observ6 en presencia de la beta-carbolina. Por el contrario, la 
disminución en el ndmero de intromisiones provocada por esta ~ltima 
droga no se ve modificada por el tratamiento con diazepam. 
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Figura 4. Efecto de la Zk 39106 <2 mg/kg> y el diazepa• Cl mg/kg) 
sobre la conducta sexual masculina. An,lisis de varianza d• Fried•an1 
montas, X2 <3>= 17.93, P< 0.001; intromisiones X2 <3>= 4.34, ns, 
latencia de eyaculación X2 <3>= 9.48, P<O.o~, p•rÍodo posteyaculatario 
X2 <3>= 9.72, P< 0.05. Prueba T de Wilcoxan1 *** P< 0.01. 

Discusión 

Los resultados del presente estudio ponen de manifiesto que el 
diazepam provoca una inhibición de la conducta sexual al inducir un 
incremento en el nGmero de montas, en la latencia de eyaculación y en 
el período posteyaculatorio. Este firmaco comparte con otras 
benzodiacepinas el efecto inhibidor mencionado, ya que se ha demostrado 
que el clorodiacep6xido IMartino, et al., 19871, el flurazepam y el 
flunitrazepam IFernindez-Guasti, et al., 1990el, provocan un aumento 
similar sobre el ndmero de montas. Las modificaciones en la conducta 
sexual debidas al diazepam podrían interpretarse como un efecto 
inespecífico sobre la coordinación motriz, ya que es indispensable la 
integridad funcional de los sistemas motosensoriales involucrados en la 
cópula para su ejecución normal. Sin embargo, el hecho de que la 
coordinación motriz general no parezca estar afectada, dado que no se 
observaron diferencias entre los grupos probados en el rodillo 
giratorio (ver Tabla 11, contradice esta interpretaci6n. No obstante, 
es posible que otros componentes esenciales en la realizaci6n de la 



conducta sexual de la rata macho, como la orientaci6n del pene hacia el 
orificio vaginal o el patrón de los movimientos pélvicos de vaivén, 
pudieran estar alterados. Estos resultados, desafortunadamente, no 
arrojan datos experimentales para asumir una posici6n al respecto. 
Por otro lado, se observci que el antagonista específico del receptor 
benzodiacepínico a nivel cerebral, el Ro 15-1788, fue capaz de revertir 
totalmente las acciones inducidas por el diazepam sobre la cópula 
(figura 2). Este dato apoya la hipótesis de una mediación central y no 
periférica de dicho efecto, sin embargo, no excluye la posibilidad de 
que se deba a Ltna interacción inespecÍfica con un mecanismo 
motosensarial regulado a este nivel. 
Es importante resaltar que el alargamiento en la latencia de 
eyaculación provocado por esta droga se debe principalmente al gran 
aumento en el número de montas y no a un efecto directo sobre el tiempo 
en el cual se reasume la c6pula tras cada intromisión, sugiriendo que 
dicho patrón temporal no se modifica. 
Los resultados de este experimento muestran, asimismo, que la acci6n 
inhibidora del diazepam no se restringe a la fase activa de la cópula, 
sino que también afecta la fase de inactividad, es decir, el período 
posteyaculatorio. En este sentido, varios estudios sugieren que la 
neurotransmisi6n GABAérgica a nivel hipotalimico, juega un papel 
crucial en el control de la duración del periodo posteyacualtorio, ya 
que su antagonismo reduce dramiticamente este par&metro CFernindez­
Guasti, et al., 1986a, 1986bl. Ademis, se ha observado un incremento 
considerable del GABA inmediatamente despuis de la eyaculación CQureshi 
& Sodersten, 19861. Por otro lado, se ha demostrado que el mecanismo de 
acción de las benzodiacepinas está mediado a través del receptor a GABA 
CHaefely, 1985a, 1985bl. Por lo tanto, el hallazgo de que el diazepam 
induce tal aumento en el período posteyaculatorio, concuerda con la 
idea de que el GABA ejerce una influencia inhibidora sobre dicho 
parámetro, ya que las benzodiacepinas podrían potenciar el efecto 
endógeno debido a este neurotransmisor. En vista de que el período 
posteyaculatorio se mide desde la eyaculación hasta que se reanuda la 
siguiente serie copulatoria con una intromisicin, el incremento en el 
número de montas Cantes de esta primera intromisión> podría explicar la 
prolongación de dicho parámetro. Sin embargo, cuando se midió el 
período posteyacualtorio hasta la primera monta no se encontró 
diferencia con respecto al medido hasta la primera intromisi6n, 
desechando esta posibilidad. 
La droga ansiogénica Zk 39106 tiene una influencia bifisica en la 
conducta sexual: a dosis bajas disminuye el n0mero de intromisiones q~e 
anteceden a la eyaculación, pero a dosis altas provoca la supresion 
total de esta conducta en una proporción importante de la muestra. Se 
ha demostrado que la inyección de la Zk 39106 induce estados agudos de 
ansiedad, tanto en humanos IDarow, et al., 19831, coma en modelas 
an~males de experimentación CThiebot, et al., 19881. Para interpretar 
la influencia facilitadora de la Zk 39106 sobre la c6pula con base en 
su efecto ansiogénico, es necesario asumir qL1e en este rango de dosis 
provoca un estado de ansiedad moderada, lo cual parece factible ya que 
sus acciones proconflicto en modelos animales diseAados para medir 
ansiedad tienen un efecto intermedio en la curva dosis-respuesta !File, 
et al., 1985; Thiebot, et al., 19881. Estos resultados concuerdan can 
el reporte previo de Beach y Fowler <19591 donde se encantr6 que la 
ansiedad situacional provoca un descenso en el nGmero de intromisiones 
similar al encontrado en este estudio, sin afectar ningún otro 



parimetro de la conducta sexual. Igualmente, se ha reportado que los 
choques el~ctricos facilitan (disminuyendo el n~mero de intromisiones 
preeyaculatoriasl o inhiben (reduciendo el porcentaje de animales qua 
intentan copular> la conducta sexual en la rata macho, dependiendo de 
la intensidad del choque (Beach, 19561. Estas observaciones llevan a la 
conclusi6n de que la estimulaci6n da la actividad copulatoria inducida 
por choques de baja intensidad o dosis bajas de Zk 39106, se deba a un 
estado de ansiedad moderada. Diversos estudios han demostrado qua el 
Ro15-1788 as un antagonista específico del sitio de uni6n a 
benzodiacapinas a nivel central CHunkelar, et al., 1981; Haefely, 
1985al. Los resultados del presente estudio, en el cual esta compuesto 
antagoniz6 la actividad tanto de la Zk 39106 como del diazapam, indican 
que los efectos de ambas drogas sobre la conducta sexual est~n mediados 
a este nivel sugiriendo que los sustratos cerebrales involucrados 
pueden participar igualmente en la regulaci6n de la ansiedad. Por otro 
lado, en diferentes estudios se ha encontrado que la Zk 39016, revierte 
los efectos del diazepam y otras benzodiacepinas en varios modelos 
animales CBrown & Johnson, 1982; Thiebot, et al., 19881. Por lo tanto, 
no es sorprendente el hecho de que en al experimento de interacción 
entre estas dos drogas, la Zk 39106 suprima las acciones del diazepam 
sobre la c6pula. Por el contrario, la capacidad de las benzodiacepinas 
para prevenir las acciones provocadas por varias beta-carbolinas esti 
en controversia CBeck & Cooper, 1986; Pallow, et al., 19841, lo cual 
explica, al menos en parte, el hecho de que el diazepam no contrarreste 
el efecto de la Zk 39106. 

Finalmente, algunas investigaciones clínicas han demostrado que la 
ansiedad es Lm factor determinante en ciertos casos de eyaculacibn 
precoz psicogenica CNorton & Jehu, 19841. El síndrome de eyaculación 
precoz, como ya se ha indicado, consiste en la reducción extrema de la 
latencia de eyaculaci6n asociada a un umbral eyaculatorio disminuido. 
En el caso de los roedores que presentan un patr6n copulatorio 
discontinuo con intromisiones temporalmente separadas entre sí, el 
n~mero de ~atas determina el umbral eyaculatorio, ya que la 
estimulacicin sensitiva depende de la cantidad de intromisiones peneanas 
más que de la latencia de eyaculaci6n. Por lo tanto, los resultados de 
este estudio arrojan evidencia experimental que apoyan estas 
observaciones clínicas. Se ha reportado, asimismo, que la impotencia 
est' asociada frecuentemente a estados de ansiedad extrema CKaplan, 
19741, lo cual concuerda con el hecho de que las dosis altas de la 
droga ansiogénica provoquen una reduccicin del ndmero de animales que 
inician la c6pula (figura 11. 
En suma, los resultados del presente estudio, indican que la ansiedad 
inducida farmacol6gicamante altera la expres1on de la conducta sexual y 
coinciden con lo reportado en la literatura bisica y clínica. 
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I I l PAPEL DE LA ANSIEDAD EN EL EFECTO FACILITADOR DEL INTERVALO 

FORZADO DE INTROMISIDN SOBRE LA CONDUCTA SEXUAL MASCULINA 

IntrodLtcción 

En 1956, Larsson demostrd que el alargamiento artificial del 
intervalo interintromisidn, mediante la interrupción repetida de la 
cópula, resulta en un descenso de aproximadamente el 40% en el n~mero 

de intromisiones necesarias para eyacular. A este fenómeno le denominó 
intervalo forzado de intromisión IIFil. En estudios subsecuentes se 
replicó dicho efecto y se observo además que bajo esas condiciones 
experimentales, los machos presentan un repertorio conductual que 
revela una gran el:citación, como hiperactividad ambulatoria, aumento en 
la frecuancia de erguidos y de conductas anticipatorias, incremento en 
la agresividad entre los machos, y finalmente, reducción en las 
latencias de intromisión cada vez que se reanudaba la posibilidad de 
copular IBermant, 1964; Gerall, 1958; Hard & Larsson, 1970; Larsson, 
1959). Estas manifestaciones conductuales entre otras, son 
car1acteristicas de estados de ansiedad 1T1•eit, 1985). Por otro lado, se 
ha propuesto que el modelo de IFI es una condición semejante a la 
eyaculación precoz humana, ya que los animales consiguen eyacular con 
una menor estimulación sensorial del pene y, en ocasiones, presentan 
eyaculaciones ft.tera del tracto vaginal ILarsson, 1959). 
Como ya se ha dicho, algunos estudios sugieren que la ansiedad puede 
facilitar la expresión de la conducta sexual masculina de la rata, en 
particular, disminuyendo el ndmero de intromisiones preeyaculatorias. 
En vista de lo anterior, el presente estudio se realizó con el fin de 
extender las evidencias que fundamentan dicha aseveración, partiendo de 
la hipótesis de que el IFI produce un incremento en la ansiedad, el 
cual a su vez, es responsable del descenso en el n~mero de 
intromisiones observado durante esta manipulación. Al igual que en el 
estudio anterior, se utilizó una estrategia farmacológica para 
comprobar esta hipótesis, evaluando el efecto de diversas drogas que 
modifican la ansiedad sobre el IFI. 

Procedimiento 

Los sujetos experimentales y las observaciones conductuales fueron 
semejantes a los del estudio I. Los experimentos de intervalo forzado 
se realizaron conforme a reportes previos ILarsson, 1956) de la 
siguiente manera: se colocó al macho durante unos minutos en la arena 
de registro para habituarlo al nuevo ambiente. Posteriormente, se 
introdujo a la hembra receptiva y se le permitió al macho realizar la 
primera intromisión. Inmediatamente despuds, se retiró a la hembra 
durante un minuto, pasado el cual se volvió a introducir en la arena de 



registro. Este procedimiento se repitió en cada intromisión hasta la 
eyaculación. Se registraron sól amente el número de montas e 
intromisiones preeyaculatorias. 
Inicialmente, se replicó el efecto del intervalo forzado en nuestras 
condiciones experimentales, comparando los registros de conducta sexual 
espontánea, es decir, con acceso constante a las hembras, con los de 
intervalo forzado para todos los grupos tratados con vehículo (solución 
salina). Estos datos se analizaron estadísticamente con la prueba T de 
Wilcoxon, dado que los animales fungieron como su propio control. 
El estudio se dividió en cuatro experimentos seriados. En ellos se 
analizó el efecto de diversos compuestos que act~an en los dos sistemas 
de neL1rotransmisión mayormente implicados en los fenómenos de ansiE.>dad 
·-el GABA;kgico y el serotoninérgico- sobre el IFI. Se hicieron 
igualmente, registros da conducta sexual espontdnea (sin IFII para 
averiguar si un tratamiento en particular puede afectar los pardmetros 
de la cópt.1la. Se estableció como cr·iterio que aquellos compuestos 
capaces de revertir el efecto del IFI fueran probados en la cópula 
espontánea, con el objeto de evaluar su actividad directa sobra la 
conducta sexual. En estos experimentos se usó un diae~o de cuadro 
latino balanceado y se registraron l. os mismos pardmetros que en el 
pl'i.mer estudio (ver· método general). 
El análisis estadística de los datos de cuadro latino se hizo mediante 
la prueba de varianza de Friedman y la prueba T de Wilcoxon; en los de 
intervalo forzado se utilizaron grupos independientes. Debido a eso, se 
analizaron por medio de la prueba de varianza de Kruskal-Wallis y U de 
Mann-Whitney CSiegel, 19561. 

E::perimento 1. Efecto de Ansiolíticos y Ansiogénii:os 

Benzodiacepínicos Sobre el IFI. 

En esta eNperimento se estudio el efecto de cuatro benzodiacapinas 
con un perfil farmacológico diferente y de la beta carbolina Zk 39106, 
sobre el IFI, con el proposito de ver si sus propiedades ansiolíticas y 
ansiogénicas, respectivamente, afectan la facilitación de la cópula en 
este paradigma. Para corroborar la especificidad de estos fármacos se 
intentó bloquear su efecto con el antagonista benzodiacepínico central 
Ro15-1788. Finalmente, aquellos tratamientos que modificaron el IFI se 
proban:m en la cópula espontánea. 
Los fármacos y las dosis utilizadas en este estudio fL\erori: diazepam 
(0, 0.5 y 1 mg/kg), clorodiazepdxido 'º· 1 y 3 mg/kgl, flurazepam ca, 
5 y la mg/kgl, flunitrazepam ca, a.125 y 0.25 mg/kgl, Zk 39106 CO, 2 y 
4 mg/kgl y Ro 15-1788 ClO mg/kgl. El diazepam, el flurazepam y el 
flLmitrazeparn se disolvieron en propilén-glicol C4Cl/. v/vl más agL\ia; el 
clorodiazepóxido se disolvió en solución salina; la Zk 39106 se 
suspendió en dimetil sulfó:ddo (1.25i: v/vl más 150 11.11 de hleen 80; el 
Ro15-1788 se sL1spenrJió en agua destilada mas 100 pl de Tween 80. Ambas 
suspensiones se homogeneizaron antes de inyectarse. Las latencia& de 
observaci ór1 f1.1e1·on de 30 mi nL1tlJs pa1"a todas las drogas e>:cepto pa1"a la 
Zk 39106, que fue de 15 minutos. 



ResL1ltados 

La figura 5 muestra el efecto del intervalo forzado sobre la condL1cta 
se>:ual mascL1l i na. Al igual que en reportes previos, se encontrd una 
clara reducción del número de intromisiones provocadas por el 
alargamiento del intervalo interintromisi6n durante 1 minuto. El nómero 
de montas no se alteró. 
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Figura 5. Efecto de in~ervalos forzados de l minuto soore el n~mero de 
montas e intromisiones. El análisis estadístico se realizó entre los 
valores durante la cópL1la aspontánea y durante el IFI mediante 
comparc;.ciones pareadas utilizando ·1a prueba T de wilcm:on. **; F'< 0.01. 

En la figL1ra 6 se observa el efecto de las cL1atro benzodiacepinas sobre 
el n~mero de montas e intromisiones durante el IFI. Estos ansiolíticos 
(diazepam, clorodiazepó:ddo, flurazepam y flunitrazepam), previnieron 
la reducci6n en el m'.1mero de intromisiones provocada por el intervalo 
forzado de manera dosis-dependiente. De tal sL1erte, los animales 
tratados con la dosis alta de estas drogas, requirieron de una cantidad 
similar de intromisiones para eyacular que los animales durante la 
cópula espontánea. En todos los casos, se encontró una diferencia 
estadísticamente significativa entre el valor de los grupos tratados 
con vehículo y los tratados con la dosis alta de las distintas 
benzodiacepinas. Paralelamente, el diazepam, el clorodiacepd>:ido, y el 
flurazepam provoca1"on un drástico aumento en el número de montas; el 
flunitrazepam mostró una clara tendencia al mismo efecto, pero no fue 
significativa. 
En la figL1ra 6 se ilustra tambi•n el efecto de la Zk 39106 sobre el 
IFI, la cual no modificd ni el número de montas ni el de intromisiones 
en estas condiciones. 
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La figura 7 muestra la interacción del Ro15-1788 y las cuatro 
benzodiacepinas durante la prueba de intervalo forzado. Este compuesto, 
no alteró en absoluto los par•metros registrados, sin embargo revirtió 
el efecto provocado por las benzodiacepinas sobre la cantidad de montas 
e intromisiones. De esta manera, la administración conjunta de dichas 
drogas result6 en un esquema de montas e intromisiones similar al 
encontrado durante el IFI sin tratamiento farmacológico. 
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Figura 7. Antagonismo del efecto de las cuatro benzodiacepinas con 
Ro15-1788. ~as comparaciones se hicieron entre la dosis efectiva de 
cada tratamiento y la combinación con Ro15-1788. Las dosis se 
encuentran entre paréntesis. Prueba U de Mann-Whitney: • P<0.05; ** 
P<0.02, con respecto a la dosis e'ectiva de cada benzodiacepina. 

Con el fin de averiguar si estas benzodiacepinas tienen algún efecto 
in~specifico sobre la conducta sexual que pudiera explicar su capacidad 
de prevenir el IFI, i.e., una acción directa sobre el n~mero de 
intromisiones, se probó su actividad en la cópula espontánea. Los 
resultados de esta serie experimental se presentan en la tabla 2, donde 
se observa que ninguna benzodiacepina afectó el número de 
intromisiones, sin embargo, el incrementó de las montas observado 
durante el IFI se presentó también en esta condición. 
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TABLA 2. EFECTO DEL DIAZEPAM, CLORODIACEPOXIDO, FLURAZEPAM Y 
FLUNITRAZEPAM SOBRE 1..A CONDUCTA SEXUAL MASCULINA 

Droga 

Di c>.;:epam 
<n=Si 

x:: (2) ~ 

F«~ 

Oasis 
(mg/kgl 

\) 

0.5 

Clorodiazepóxido 
(,1=9) 

(1 

1 
.:.;. 

X2 (2) @ 

P< 

Fl Ltrazepam 
<n=7i 

(l 

5 
lÜ 

X2 (2) @ 

P< 

Fl un i traz 2pc1m 
(n=10l 

o 
o. 12 
0.25 

X2 ( ... " ,,_, @ 

F'< 

LI 

1.4 
0.45 
L.O 

4.3 
ns 

:). ~5 
0.35 
0.3 

~.o 

ns 

0.15 
l:t 0 L~ 

(1 .. :: 

o. 5 
ns 

0.2 
o. 15 
0.55 

5.8 
ns 

Componente Conductual 

M LE F?E 

2 8 6.0 5. 7>5 
3 7 5.8 ó.6 

13 -+ 6 9. 15 8.55 

1-:· o 4.5 4. l) 7. 75 
o.(: 1 ns ns o. 05 

3 9 4.35 7. (l 
2 7 4.65 7,:35 

13 ** 7 7.05 7.9 

6.5 :2. 8 1. 5 ~.2 

0.05 ns ns ns 

2 7 4.6 5.8 
2 7 4.5 '.3.3 
4 6 3.6 :; • b 

0.2 2.~ 2.0 2.0 
ns ns ns .1S 

·-· 7 2.6 !:·. 7 
2 6 ~ 7 4.5~ .... 
5 * 6 4.35 ~ -

..J·~· 

'?. ~' 5.5 3.2 3.1 
<), 01 ns ns ns 

* 

Las abreviaciones 3e detallan en la secci6n de Método General. Las 
comparaciones estadfsticas se hicieron contra las grupos sin draga 
para cada caso. @= Análisis oe Varianza de Friedman. * P< 0.05¡ ** P< 
0.02; *** P< 0.01, Prueba T de Wilcoxon. 



De los resultados anteriores se puede concluir que: 11 El intervalo 
forzado reduce el numero de intromisiones sin afectar el de montas. 21 
Las benzodiacepinas ansioloticas, diazepam, clorodiazepoKido, 
flurazepam y flunitrazepam, bloquean el efecto del IFI. 3) Al mismo 
tiempo, estas drogas incrementan significativamente el numero de 
montas, tanto durante el IFI como durante la copula espontanea. 41 La 
Zk 39106 no tiene efecto sobre el IFI, y 51 el Ro-15-1788, previene 
todas las acciones de las cuatro benzodiacepinas sin afectar la copula 
por si mismo. 

EKperimento 2~ Efecto de Agonistas y Antagonistas 

GABAergicos Sobre el IFI 

El receptor GABAa es un heterotetramero proteinico compuesto por 
dos subunidades llamadas alfa y dos beta CSchofield, et al., 1987). 
Este complejo receptor tiene al menos tres sitios de union a diversos 
compuestos que modulan la capacidad del neurotransmisor endogeno lel 
GABAJ para provocar su actividad inhibitoria sobre las neuronas IDuman, 
et al., 1987; Matsumoto, 19891. Los sitios de reconocimiento son el 
GABAergico, el benzodiacepinico y el barbiturico-picrotoxinico. 
Considerando que el mecanismo de accion propuesto para las 
benzodiacepinas consiste en incrementar la transmision GABAergica 
CHaefely, 1985al, parece razonable que el tratamiento con agonistas de 
los sitios de union a GABA y a barbituricos en este receptor pueda 
suprimir el efecto del IFI. De hecho, se ha visto que bajo ciertas 
condiciones, los agonistas GABAergicos como el muscimol, y el GABA 
mismo CGraef, et al., 1986; Haefely, 19841 tienen propiedades 
anticonficto, en tanto que a dosis bajas, el pentobarbital (agonista 
del dominio para barbituricos) tiene efectos ansioliticos muy 
consistentes IConcannon & Freda, 1979; Miczek & Luttinger, 1978). 
Por otra parte, como ya se indico en la introduccion, el patron 
copulatorio de la rata se presenta en una secuencia de eventos (montas 
e intromisiones) con un arreglo temporal determinado, de manera tal que 
estos no ocurren aleatoriamente, sino que describen cieto ritmo en su 
presentacion. En este sentido, algunas evidencias sugieren que el 
sistema GABAergico participa en este arreglo interno~e la secuencia 
temporal de la conducta sexual IFernandez-Guasti, et al, 1986a, 1986b), 
ya que la administracion de antagonistas de este neurotransmisor reduce 
drasticamente los parametros conductuales relacionados con el tiempo, 
co~o la latencia de eyaculacion, el intervalo interintromision y el 
periodo posteyaculatorio. Se ha hipotetizado, asimismo, que la 
reduccion en el numero de intromisiones inducida por el IFI puede 
deberse a una interferencia con este arreglo temporal IHard & Larsson, 
1970). 
Por lo tanto, en esta serie experimental se evaluo si los agonistas 
GABAergicos que actuan a un nivel distinto del sitio de reconocimiento 
benzodiacepinico Cmuscimol y pentobarbitall comparten con las 
benzodiacepinas la propiedad de antagonizar la facilitacion de la 
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cópula en el paradigma de IFI. Igualmente se probó el efecto de un 
antagonista competitivo del receptor GABAérgico, la bicuculina, con el 
fin de ver si una disminución de la actividad GABAdrgica puede 
modificar el IFI. Esta droga no tiene efectos sobre la ansiedad, sin 
embargo, puede modificar la secuencia temporal de la cópula. 

Se reali;:;aron los sigL1ientes tratamientos -i'armacológicos: muscimol <O, 
0.5 y 1 mg/kg), disuelto en solución salina fisiológica; (+) bicL\CLtlina 
((!, 1.25 y 2.5 mg/kgl, disuelt"I en solución salina y ácido acético 
C20X v/vl, ajustando el pH de la solución final a 5 con hidróxido de 
sodio, y pentobarbital sódico (0, 3 y 9 mg/kgl, diluido en propilén 
glic:ol (1(1/.. v/v) y etanol (10% v/v) más agua destilada. Las tres drogas 
se inyectaron 15 minutos antes del registro conductual. 

Resultados 

La administración del agonista y del antagonista GABAérgicos, musc:imol 
y bicuculina, respectivamente, no modificaron ni el número de montas ni 
el de intromisiones durante la condición de intervalo forzado Cfigur~ 
91. Sin ~mbargo, el pentobarbital, previno efectivamente la reduccicin 
del número de intromisiones provocada por el IFI. De manera similar a 
las benzodiacepinas, el pentobarbital aumentó dram4ticamente la 
cantidad de montas (figura 8). 
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Figura e. Efecto del muscimol, la bicuculin• y al pentobarbital sobre 
el número da montas e intromisiones durant• el IFI. An~lisis de 
varianza da Kruskal-Wallis para las montas y las intromisicn•s 
raspactivamante: Muscimol, H=3.7, ns; H=2.2, ns. Bicuculin•, Ha0.04, 
ns; H•0.04nns. Pentobarbital, H=20.3, P<0.001; Ha9.ó, P< 0.01. Prueba 
U de Mann-Whitney: * P< 0.05; ** P< 0.02; *** P<0.002. 



Se analizó, por lo tanto, el 
conducta sexual espontánea 
alteración sobre el ndmero 
nOmero de montas claramente. 

efecto directo del pentobarbital sobre la 
<tabla 3). Esta droga no produjo ninguna 
de intromisiones, empero, incrementó el 

TABLA 3. EFECTO DEL PENTOBARBITAL SOBRE LA CONDUCTA SEXUAL MASCULINA 

Dosis 
<mg/kg> 

o 
3 
9 

X2 (2) 
P< 

L! 

0.2 
0.55 
0.9 

@ .. ::. . .;;. 
ns 

Componente Conductual 

M LE F'F'E 

3 9 5.5 ~ e 
..Jo..J 

3 8 3.75 5.4 
7 *** 7 4.55 5.9 

13.3 0.2 4.1 2.8 
o. 01 ns ns ns 

Las abreviaciones se detallan en la sección de M6todo General. Las 
comparaciones estadísticas se realizaron contra el grupo sin droga. @= 
Análisis de Varianza de Friedman. *** P< 0.01, Prueba T de Wilcoxon. 

De estos resultados se puede concluir que: 1) El agonismo o antagonismo 
del sitio de unión a GABA, carece de efecto sobre el IFI. 2) El 
ansiolítico no benzodiacepínico, pentobarbital, previene la reducción 
de intromisiones debida al intervalo forzado, incrementando 
paralelamente el ndmero de montas. 3) El pentobarbital no altera el 
nómero de intromisiones pero incrementa el de montas en la cópula 
espontánea. 
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Experimento 3. Efecto de Ansiolíticos 

Serotoninérgicos Sobre el IFI 

En las dos series experimentales que antecedieron a la presente, se 
encontró que la aplicación de varios agentes ansiolíticos (las 
benzodiacepinas y el pentobarbitall antagonizan eficazmente el efecto 
que el IFI tiene sobre el número de intromisiones. 
Recientemente se ha desarrollado una nueva serie de fármacos con 
propiedades anaioliticas que actúan sobre el receptor a serotonina 
denominado S1A. Entre ellos se encuentran drogas usadas en clínica 
como la buspirona IBarrett, et al, 1986; McClorskey, et al., 19871 y 
otras aun en cernimiento preclínico como la ipsapirona CTraber, et al., 
19841, el indorrenato IFernández-Guasti & Hong, 1989¡ Fernández-Guasti 
& López-Rubalcava 199abl y la 8-hidroxi-2-dipropilamino tetralina 
(8-0H-DPAT, Engel, et al., 1984). Estos compuestos ademas de tener 
actividad ansiolítica en algunos modelos animales, presentan la 
particularidad ·de facilitar la conducta sexual masculina, reduciendo el 
ndmero de intromisiones y la latencia de eyaculación (Larsson & 
Ahlenius, 1986; Fernández-Guasti, et al., 1989a, 1990al. Es importante 
tener en cuenta estas dos propiedades de las drogas usadas en el 
presente experimento para la discusidn. 

El propósito de esta parte del estudio fue el de analizar el efecto de 
varios ansiolíticos serotonindrgicos en el intervalo forzado. Para ello 
se utilizaron tres agonistas del receptor S1A administrados en varias 
dosis: ipsapirona ca, 2.5, 5 y 1a mg/kgl; buspirona ca, 3.1 y 1a mg/kgl 
y 8-0H-DPAT 10, a.25 y a.5 mg/kgl. Todos los fdrmacos se disolvieron en 
solución salina fisiológica. Las latencias de observación fueron de 15 
minutos para la ipsapirona y el 8-0H-DPAT y de 20 minutos para la 
buspirona. 

Resultados 

La figura 9 muestra la acción de los tres ansiolíticos 
serotoninérgicos sobre el número de montas e intromisiones durante el 
intervalo forzado. La buspirona previno la reducción del ndmero de 
intromisiones; sin embargo la ipsapirona provocó una disminución aún 
mayor de éstas y la 8-0H-DPAT no tuvo efecto. Salvo para la dosis 
baja de buspirona, no se observaron cambios en el número de montas. 
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Figura 9. Efecto de la buspirona, la ipsapircma y la 8-0H-DPAT s,;ibr-e 
el n~mero de montas e intromisiones durante el IFI. An•lisis de 
varianza de Kruskal-Wallis para las montas e intromisiones, 
respectivamente: Buspirona, H=6.5, P<0.05; H=6.1, P<0.05, Ipsapirona, 
H=0.6 1 ns; H=l9.9, P<0.001. 8-0H-DPAT, H=1.1, ns¡ H=5.3, ns. Prueba U 
de Mann-Whitney: * P<0.05; *** P<0.002. 

Los efectos de la buspirona sobre la conducta sewual espont6nea se 
presentan en la tabla 4. Esta droga provocó una reduccion discreta de 
las intromisiones aunada a un claro acortamiento de la latencia de 
eyaculación. 

TABLA 4. EFECTO DE LA BUSPIRONA SOBRE LA CONDUCTA SEXUAL MASCULINA 

Dosis 
Cmg/kgl 

o 
1 

3. 1 
10 

X2 (3) 
P< 

LI 

0.4 
o. 1 
0.15 
0.2 

@ 6.3 
ns 

Componente Conductual 

~1 LE PPE 

3 8 7. 1 6.15 
2 7 3.65 *** 6.4 
2 6 * 2.85 *** 5.5 
3 6 * 3.35 ·i> 5.65 

0.65 <;.56 15.3 2.4 
ns 0.05 0.01 ns 

Las abreviaciones se detallane en la sección de Método General. Las 
comparaciones estadísticas se realizaron contra el grupo sin droga. @= 
Análisis de Varianza de Friedman. * P< 0.05; *** P< 0.01, Prueba T de 
Wilccwon 



De esta serie E»: peri mental se concluye qLte el ansiolítico 
serotoninérgil::o bLlspi 1·ona comparte con las benzodiacepinas y el 
pentobarb i tal la capacidad de antagonizar el efecto del IFI. No 
obstante, los otros dos ansiolíticos qLle actúan a este nivel (la 
8-0H-DPAT y la ipsapirona>, carecieron de efecto o potenciaron la 
redL1cción en las i nt1·omi si oni:s 1·esLll tante del intervalo forzado. 

Experimento 4. Efecto de Agonistas Serotoninérgicos 

no Ansiolíticos Sobre el IFI 

Tome1ndo como antecedente qL1e en las series e>:perimentales 1 y 2 
aqLlellos compuestos que bloquearon el efecto facilite1dor del IFI 
provocaron ademAs un drástico aL1mento del número de montas, el presente 
eHperimento se realizó con el propósito de corrobore1r que esta aumento 
en las montas no está relacionado inespecíficamente con la capacidad de 
bloquear la reducci6n en las intromisiones durante el intervalo 
forzado. 
Se ha reportado que el agonista del receptor serotonin~rgico tipo 
SlB, la 1-(m-tdfluoruro metil fenil) piperazina <TFMPP>, y el 
precursor de la sl?rotonina., 1?1 5-hidrm:itriptofano (5-HTP), provocan un 
aumentoimpo1-tE,nte en el número dementas <Biti•an .~, Hull, 1987; 
Fernández-Guasti, et al., 1989aJ. Estos dos compuestos por otra parte, 
no modifican los niveles de ansiedad. Por lo tanto se probaron estas 
dos sustancias en el paradigma de IFI, a fin de analizar el efecto 
directo del incremento en el nómero de montas en esta condición 
En:perimental. 
Los tratamientos se hicieron de la siguiente manera: Se administró 
TFMPP ((1, 0.25 y 0.5 mg/kg> o 5-HTP (25 mg/kgl mas benze1·acida, 1.1n 
inhibidor de la descarboxilasa periférica de los aminoácidos 
aromáticos (25 mg/kgl, disueltos en solución salina fisiológica. La 
latencia de observación para el TFMPP fue de 15 minutos. La benzeracida 
se inyecto 30 minutos antes que el 5-HTP para evitar la degradacidn 
periférica de este último, el cual se aplicd 60 minutos antes de las 
observaciones. 

ResL1l tados 

La figura 10 esqL1ematiza los resultados de este e>:perirnento. La 
administración de TFMPP y de 5-HTP, provocó un aumento altamente 
si~nificativo del ndrnero de montas durante el intervalo forzado. Sin 
embargo, el número de intromisiones no se vio afectado en absoluto. 
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Figura 10. Ef•cta d•l TFMPP y la ~-HTP scbr• •l nd111•ro d• 11ant•• • 
intramision•s durant• •l IFI. An•lisis d• varianza d• Kruskal-Walli• 
para •l TFMPPs montas, H:a1~.4, P<0.001J intromisian•s, H•o.s, ns. 
Pru•ba U d• 1'1ann-Whitn•y1 *** P<0.002. 

De este experimento se concluye que el aumento en el número de montas 
inducido por agonistas serotoninérgicos no ansiol íticos carece de 
efecto sobre el descenso en el m'.'.lmero de i ntromi si. ones provocadas por 
el IFI. 

Discusión 

El hallazgo principal del presente estudio es que el tratamiento con 
tres tipos diferentes de ansiolÍticos, la:. benzodiacepinas, el 
pentobarbital y la buspirona, comparten la propiedad de revertir el 
efecto facilitador del IFI sobre la conducta sexual de la rata macho. 
Por lo tanto, se sugiere que el efecto facilitador provocado por el 
IFI, i.e., la reducción del número de intromisiones, se debe a un 
incremento en el estado de ansiedad. 

Los resultados· muestran también que las bemzodiacepinas ind1.1cen un 
aumento en la cantidad de montas, tanto en condiciones de intervalo 
forzado, como en la cópL1la ....il..Q. libitum. Por lo tanto, podría 
argumentarse que la prevención del descenso en el número de 
intromisiones se debe a un efecto inespecífico de estos fármacos sobre 
1 a conducta seHL1al. No obstante, por 1 o menos tres evidencias 
contradicen esta interpretación: a) el incremento del número de montas 
usando fármacos no se acompaí'la de un aL1mento en las intromisiones 



durante el IFI <E:·:perimento 4); bl el agente ansiolítico buspir·ona fLie 
capaz de revertir el efecto de los intervalos forzados sin modificar el 
número de montas, y el se ha reportado que el aumento de la conducta de 
monta facilita la actividad senual en vez de inhibirla <Hc\rd S< Larsson, 
1968). Todas estas evidencias apoyan la idea de que las montas no 
interfieren con el efecto de las benzodiacepinas sobre el número de 
intromisiones en la condicicin de intervalo forzado. Una enplicación 
posible para el aumento de las montas provocado, tanto por las 
benzodiacepinas como por el pentobarbital, podría ser su interferencia 
con los mecanismos motasensoriales controladas en el sistema nervioso 
central responsables de la ejecución de este patrcin. Sin embargo, a las 
dosis utilizadas el diazepam y el clorodiazepcinido no producen 
incoordinación motriz (Fernández-Guasti, et al., 1990d ; Martina, et 
al., 19871¡ al mismo tiempo, el clorodiacepónido no afecta la ereccidn 
en enperimentos ex-cópula <Martina, et al., 19871. Por lo tanto, como 
ya se indicó en el estudio anterior, se podría especular que dichas 
drogas alteran la cantidad de montas porque interfieren con otros 
componentes esenciales para la ejecución de la conducta sexual, como el 
patr6n motor de movimientos pélvicos de vaiven y la orientación del 
pene hacia el orificio vaginal. 
Los resultados del primer enperimento muestran, asimismo, que el 
agonista inversa del receptor benzodiacépinica Zk 39106, una droga can 
actividad ansiogénica ampliamente demostrada, la cual, adem~s, facilita 
la condL1cta se:·:ual <Fernández-Guasti, et al., 1990dl, no altera la 
incidencia de intromisiones durante el IFI. Es claro, entonces, que la 
adición de dos factores hipotjticamente ansiagjnicos (el IFI y la Zk 
39106) no resulta en una disminución más pronunciada del número de 
intromisiones como podría esperarse. Por el contraria, este tratamiento 
disminuyó ligeramente el porcentaje de animales que inician la conducta 
senual, la cual sugiere, nuevamente, que cierto nivel de ansiedad 
facilita la cópula y que a medida que dsta se va incrementando, la 
conducta se>:ual se ve :inhibida. Esta idea ya ha si do propuesta con 
anterioridad (Beach, 1959¡ Sachs & Barfield, 19741. 
En un terreno más especulativo, es interesante notar que el efecto 
facilitador de la ansiedad sobre la conducta senual parece estar 
restringido a un limite: Lma reducción de apronimadamente el 40X del 
número de intromisiones sin modificación en los otras pardmetros de la 
cópula. Esto concuerda con la hipótesis de que es necesaria una 
estimulacicin vaginal mínima para inducir la fertilización <Erskine, et 
al. , 1989) , ya qL1e cLiando se reduce el número de i ntromi si enes en 
entremo, el porcentaje de hembras pre~adas disminuye. De tal suerte 
que, si la ansiedad senual propicia una ejecución m~s efectiva de la 
cópula en condiciones adversas, esta reducción del número de 
intromisiones no debe enceder, teóricamente, el límite inferior de 
estimulación vaginal necesario para la fertilización. Esta idea se ve 
fortalecida por algunos estudios que muestran que durante la cópula 
grupal, en condiciones de semilibertad, tanto las ratas macho como las 
hembras despliegan una serie de estrategias de cooperatividad, 
competencia y elección de pareja, que finalmente llevan a los animales 
a realizar un número determinado de intromisiones antes de eyacular. 
Así, la dinámica de apareamiento del grupo resulta en una cantidad de 
intromisiones preeyaculatorias que nunca se reduce en extremo, lo cual 
podría poner en riesgo su 6nito reproductivo <McClintock & Anisko, 
1982; McClintock, et al., 19821. En esta misma línea, se ha reportado 
que cuando se habilita una caja de registro en la que la hembra puede 



controlar el acceso del macho a ella, dsta realiza una estategia de 
pausas durante la cópula, incrementando el intervalo interintromisidn 
estándar que se observa en la caja de Jordan-Beach. Esto provoca una 
serie de cambios conductuales y endócrinos en la hembra que aumentan la 
posibilidad del embarazo CErskine, 1985; Erskine, et al., 19891. 
Finalmente, en el experimento 1 se presenta la interaccidn del 
Ro15-1788 con las benzodiacepinas durante el IFI. En vista de que el 
Ro15-1788 se ha propuesto como un antagonista selectivo del receptor 
benzodiaceplnico central, los resultados del presente experimento 
-donde este compuesto no modifica por sí mismo el IFI, pero 
contrarresta claramente los efectos de las cuatro benzodiacepinas­
indican que dichos ansiolíticos actóan a este nivel y fortalecen la 
idea de que su actividad puede estar mediada por estructuras cerebrales 
relevantes en los mecanismos ansiolíticos. En otras palabras, dado que 
el efecto central más claro de las benzodiacepinas a las dosis usadas 
es reducir la ansiedad, los hallazgos anteriores sugieren que es dsta y 
no otra propiedad la que media su efecto sobre el IFI. 

Numerosas publicaciones han demostrado que los agonistas del sitio de 
unión a benzodiacepinas y a barbitdricos actuan a trav~s de incrementar 
los efectos del GABA <Costa, et al., 1975; Haefely, 1985a ). Empero, 
los estudios sobre la actividad ansiolitica del GABA y sus agonistas 
directos son contradictorios, encontrándose actividad ansiolítica en 
unos modelos o carencia de efecto e incluso actividad ansiogdnica en 
otros CGraef, et al., 1986; Gardner & Piper, 19821. Los resultados del 
experimento 2, en el cual el muscimol fue inocuo sobre el paradigma de 
IFI, fundamentan la idea de que el dominio GABAérgico de este complejo 
receptor no participa directamente en los mecanismos subyacentes al 
efecto bloqueador de las benzodiacepinas sobre el IFI. En este sentido, 
varias evidencias sugieren que algunas acciones de las benzodiacepinas 
y los barbitOricos no pueden explicarse simplemente por su influencia 
sobre la transmisión GABAérgica CSanger, 19851. Se ha llegado incluso~ 
proponer la posibilidad de que la ansiedad esté relacionada con el 
dominio de unión a benzodiacepinas en la macromolécula de receptor 
GABAa a través de un mecanismo independiente del GABA mismo CMatsumoto, 
19891; además, se han descrito tanto receptores benzodiacepínicos como 
algunos ligandos endógenos de este receptor en áreas cerebrales que 
carecen de sitios de unión a GABA. Este resultado sugiere, asimismo, 
que el IFI puede ser un modelo de ansiedad particular Csexuall sobre el 
cual los agonistas directos del receptor GABAdrgico no tienen efecto. 
El pentobarbital, por otro lado, posee acciones ansiolíticas claras en 
el rango de dosis utilizado en este experimento. De este modo, si 
consideramos a la ansiedad como un factor determinante en el mecanismo 
facilitador de los intervalos forzados, los resultados obtenidos con 
dicha droga no son sorprendentes. Al igual que las benzodiacepinas, el 
pentobarbital no afecta el ndmero de intromisiones en la cópula 
espontánea, sugiriendo que su acción sobre el IFI no se debe a un 
entorpecimiento general de la conducta de apareamiento, sino quiz•, a 
su efecto ansiolítico. La posibilidad de que el incremento en la 
conducta de monta provocado por este compuesto pudiera modificar 
inespecíficamente su efecto sobre el IFI, puede explicarse sobre las 
mismas bases mencionadas con anterioridad para las benzodiacepinas. 

Se ha sugerido que la neurotransmisi6n serotoninérgica juega un papel 
esencial en los mecanismos neurales que controlan la cantidad de 
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intromisiones necesarias para eyacular. As(, diferentes autores han 
demostrado que la adrninistraci6n de varios agonistas del receptor SlA, 
corno la 8·-0H-DF'AT, la ipsapirona, el lisuride, la 5-Me-DMT y el 
indo1rrenato <Bitran 8~ Hull, 1987; Fernández-Guasti et al., 1989a; 
Larsson & Ahlenius, 19861 disminuyen este parimetro. A pesar de que la 
buspirona comparte con dichos compuestos la capacidad de estimular la 
conducta sexual, esta droga -en contraste con los otros dos agonistas 
del receptor S1A probados en el experimento- previno la reducci6n de 
las intromisiones durante el IFI. Esta diferencia puede explicarse si 
consideramos el debil efecto que tiene la buspirona sobre la conducta 
sexual espont¡nea luna peque~a reduccidn en el ndmero de intromisiones, 
ver tabla 41, a las mismas dosis a las que ejerce una clara actividad 
ansiolítica IEtarrett, et 1al.., 1986; McClorskey, et al., 19871. En vista 
de lo anterior, se sugiere que la buspirona suprime la acci6n del 
intervalo forzado por un descenso del estado de ansiedad. No obstante, 
es interesante notar que la ligera reducci6n del n~mero de 
intromisiones provoc:ado por la buspirona en la cópula ad libitum no se 
presenta durante la prueba de intervalos forzados. Esta paradoja indica 
que el alargamiento del intervalo interintromisidn inherente al IFI 
probablemente interfiere con el mecanismo facilitador de la buspirona 
sobre la condLtcta se:.:ual lesqLtema 21. Sin embargo, no existe evidencia 
directa de este hecho y ser¡ necesario realizar experimentos donde se 
analice el efecto de la prolongaci6n del intervalo interintromisi6n 
sobre la facilitaci6n de la conducta sexual provocada por agonistas 
S1A. 
Es notable que la reduc:ci6n del n~rnero de intromisiones causada por la 
administración de algunos agonistas serotoninirgicos sea 
cuantitativamente distinta de aquella obtenida por efecto de los 
intervalos forzados. Así, la inyeccicin de dosis altas de 8-0H-DF'AT e 
ipsapirona pueden desencadenar la eyaculación en las primeras 
intromisiones, mientras que el efecto del IFI rara vez la provoca antes 
de cuatro o cinco. Lo anterior sugiere que participan distintos 
mecanismos en el control de tales efectos. 
Los resultados de este experimento muestran tarnbi~n que la 8-0H-DPAT y 
la ipsapirona no modifican o incluso potencian el efecto del IFI, 
respectivamente. Dichos hallazgos son congruentes con el gran cuerpo de 
evidencias farmacol6gicas que demuestran la dristica influencia 
facilitadora de estas drogas sobre la conducta sexual. Es posible que 
la fuerte estimulaci6n de la c6pula provocada por los agonistas S1A 
tienda a enmascarar su actividad ansiolítica durante la condici6n de 
intervalos forzados. Así, la potenciación en el descenso de las 
intromisiones observada tras la aplicación de ipsapirona probablemente 
obedece a un efecto directo sobre la conducta sexual. 
Una explicaci6n general de los datos contradictorios encontrados con 
los ansiolíticos serotonin~rgicos se ilustra en el esquema 2. A pesar 
de que las tres drogas act~an sobre el mismo receptor, existen entre 
el.l~s claras diferencias en sus efectos ansioliticos y estimuladores de 
la conducta sexual: mientras la buspirona es un firmaco con actividad 
ansiolitica ampliamente demostrada, en la ipsapirona y la 8-DH-DF'AT 
esta propiedad es menos clara cuando se evalda en varios modelos de 
ansiedad. Por el contrario, estas dos ~ltimas drogas, reducen el n~mero 
de intromisiones en una proporci6n mucho mis acentuada que la 
buspirona. Por lo tanto, el desbalance entre estos dos factores durante 
el IFI, podría reflejarse o bien en una mayor reducción del nGrnero de 
intromisiones o en un bloqueo del efecto de los intervalos forzados. 
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Dive1"sos estudios han demostrado que la aplicación cutánea de choqui;s 
eléctricos estimula la conducta sexual desencadenando la eyaculacion 
con un nGrnero menor de intromisiones (Barfield & Sachs, 1968; Caggiula, 
& Eibergen, 1969; Sachs & Barfield, 19741. Se ha propuesto igualmente, 
que estados emocionales corno el estrés o la ansiedad participan en esta 
estirnulaci6n y que un mecanismo similar podría tarnbi'n operar sobre el 
efecto del IFI <Sachs ,<¡, Barfield, 19741. El presente trabajo aporta 
evidencias farmacológicas directas que apoyan esta idea. En este 
sentido, resulta interesante que los choques eléctricos sean capaces de 
provocar el mismo efecto bifisico sobre la conducta sexual que el 
observado por la administración de drogas ansiogénicas. Beach y cols. 
(19561 reportaron que los choques de baja intensidad reducen el nGrnero 
de intromisiones preeyaculatorias en igual proporción que la observada 
en nuestros estudios, mientras que los choques muy intensos inhiben por 
completo la cópula. Aunque este efecto facilitador se ha replicado en 
numerosas ocasiones y bajo diferentes condiciones, no se ha dado una 
explicación concluyente a dicho fenómeno. En vista de que las descargas 
eldctricas se han identificado como un estimulo aversivo ansiogénico 
(Treit, 1985, Broekkarnp, et al., 1989; Hoon, et al., 19771 en diversos 
modelos animales y humanos, es lógico supone1" que éstas a~tmenten l'" 
ansiedad y, dependiendo de su intensidad, faciliten o inhiban el 
apareamiento. En apoyo a dicha idea se ha visto que en el caballo, la 
actividad sexual se suprime si se asocia la erección con un estimulo 
eléctrico doloroso o un ambiente novedoso (condici6n considerada como 
ansiogénical y que este efecto se puede prevenir por la administración 
de diazepam en ambos casos <McDonnell, et al., 1985, 19861. Esta 
respuesta bif~sica se ha hecho extensiva a otras situaciones aversivas. 
Así, se ha observado recientemente que la asociaci6n condicionada de 
malestar intestinal provocado por la inyeccidn de cloruro de litio 
despues de la cópula reduce la proporción de ratas que despliegan la 
conducta sexual; sin embargo, es muy sugerente el hecho de que los 
animales que siguen copulando en estas condiciones, presenten un patr6n 
de intromisiones reducido a lo largo del aprendi=aje aversivo (Peters, 
et al., 19891. Mis a~n, los animales que ya han sido condicionados 
a ver si vamente d1:spl i egan conductas. ca1"acterí st i cas de estados ansiosos 
(como el enterrarnii:mto) hacia la hembra receptiva (Pete?1"s, 19831. 
En otro estudio, se observci que si se les permite un m'ximo de siete 
intromisiones para alcanzar la eyaculación, las ratas "apnmd1:n" a 
eyacular cada ve= más pronto, es decir, el porcentaje de animales que 
alcanza la eyaculación con siete o menos intromisiones aumenta 
<Silberberg & Adler, 19741. Aunque los autores proponen que este 
aprendizaje esti relacionado a un efecto similar al del intervalo 
forzado ya que los animales incrementaron espontáneamente el intervalo 
interintromisión durante el esquema de entrenamiento, estos datos se 
pueden interpretar también como el resultado de someter al animal a una 
prueba de ansiedad anticipatoria, en vista de que las conductas 
indicadoras de este estado emocional son m~s frecuentes. El concepto de 
"aprender" '" eyacul.'lr ccm menos i,ntromisiones indica 1Jn proceso 
complejo qL1e necesariamente involucra varios pasos. Inicialmente, los 
machos reconocen que la actividad sexual en esas condiciones es dificil 
de realizar y posteriormente, realizan una estrategia copulatoria que 
consiste en eyacular con menos intromisiones, pero en un tiempo mis 
largo, por lo cual se ve aumentado el intervalo interintrornisi6n. Al 
parecer, esta conducta aberrante revela una estrategia muy interesante 
de apareamiento que se implementa cuando las condiciones son 



desfavorables, y demuestra, asimismo, que los animales son capaces de 
distinguir dichas condiciones y adecuar su comportamiento a ellas. Algo 
similar proponemos que sucede durate el intervalo forzado. Se han 
descrito, ademis, otros paradigmas o condiciones experimentales en las 
cuales, ante, por ejemplo, una hembra receptiva poco cooperativa 
(Gerall, 19581 el macho desarrolla una conducta de apareamiento 
similar. 

De los reportes descritos se puede concluir que situaciones aversivas 
muy diversas pueden resultar en un mismo efecto bifásico sobre la 
c6pula: por un lado, la reducci6n del nGmero de intromisiones en una 
proporci6n muy similar a aquella encontrada durante el IFI y por otro, 
la supresión de la actividad sexual. En conclusi6n, el mecanismo com6n 
implicado en todas estas manipulaciones puede ser un aumento en la 
ansiedad provocado por aversidn o ''frustracidn", el cual a su ve~, 
aumenta la excitaci6n sexual permitiendo al animal copular mas 
efectivamente. Es dificil argumentar respecto al significado biol6gico 
de este fenómeno. No obstante, podría especularse que la excitaci6n 
sexual, provocada por la ansiedad, ofrece un mecanismo mediante el cual 
el macho es capaz de acelerar la eyaculaci6n asegurando así la 
fertilización de la hembra bajo condiciones ambientales desfavorables y 
que, por otro lado, suprime el inicio de la c6pula ante situaciones 
altamente peligrosas o aversivas en extremo. En este sentido, se ha 
reportado que en paradigmas de semilibertad donde la c6pula es grupal 
en las ratas, los machos subordinados eyaculan con menos intromisiones 
que los dominantes CMcClintock, et al., 1982 l. Estos autores sugieren 
que el ''estres social" podría estar involucrado en dicho efecto. 

A pesar de que la reducci6n del n~mero de intromisiones provocada por 
el intervalo forzado se asemeja a la eyaculaci6n precoz en los humanos, 
es necesario aclarar que la interpretación que se le da en la rata a 
ese efecto es el de una facilitación de la conducta sexual, mientras 
que en los humanos se considera una forma de impotencia. Por ello, las 
extrapolaciones de la investigación b~sica a la clínica en este sentido 
deben hacerce cuidadosamente. No obstante, el paralelismo que hay entre 
los efectos que provoca la ansiedad sobre la conducta sexual humana y 
en animales es muy sugerente y vale la pena mencionarlo. La ansiedad se 
ha considerado como el principal factor etioldgico asociado a las 
disfunciones sexuales <Patersson & O'Gorman, 1989 ). De este modo, la 
eyaculación precoz psicog~nica se encuentra asociada en muchos casos a 
episodios de ansiedad sexual (es decir, aquella que se desencadena por 
alg6n evento relacionado al coito>, mientras que estados de ansiedad 
muy pronunciados pueden resultar en una inhibición de la erección e 
impotencia. Por otra parte, se ha descrito que diversas t'cnicas que 
reducen la ansiedad son muy efectivas en el tratamiento de ambas 
disfunciones sexuales CNorton & Jehu, 19841. 

En suma, los resultados presentados en este segundo estudio indican 
que el IFI probablemente facilita la conducta sexual a trav~s de un 
mecanismo donde el incremento en la ansiedad sexual forma parte de una 
serie de factores que subyacen a este interesante fen6meno. 
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7 8.64 2.46 0.74 (1.28 6.00 13.00 11 o 
8 9.00 3.66 1. 1 o (1, 41 3.00 16.00 11 5 I 
9 7 .18 2.23 0.67 o. 31 2.0ü 10.00 11 10 

10 3.23 1. 72 0.52 0.53 1.58 7.00 11 o 
11 4.27 3.41 1. 03 o.so 0.66 13.34 11 5 LE 
12 3.47 2. 15 0.65 (1.62 0.45 8.62 11 10 
13 5.70 o. 72 0.22 o. 13 4 .. 53 6.83 11 o 
14 5.80 1.49 0.45 0.26 3.76 8.50 11 5 PPE 
15 5.78 0.52 0.16 0.09 4.83 6.66 11 10 

Figura 2. 

1=COL., 2=11EDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

------------------------------------------------------------------------------o. 82 1.40 o. 50 l. 71 0.05 4.05 8 Vehiculo 

LI 2 o. 73 0.87 o. 31 l. 19 o. 20 2.55 8 Diazepam 
3 0 .. 23 o. 18 0.06 0.76 o. 10 0.55 8 RolS-1788 
4 0.46 0.48 o. 17 1. 06 ·o. 10 1. :;¡o e DiazeEam + RolS-1788 
5 l. 75 1.39 o.~9 0.79 o.oo 4.00 8 

M 6 8.37 3.81 1.35 0.46 4.00 14.00 8 
7 2.37 1.92 0.68 0.81 <).00 6.00 8 
8 2 .. 62 2.77 0.98 1. 06 o. 00 7. 00 8 
9 8.62 1. 19 0.42 o. 14 7. (l(l 11. 00 8 

I 10 7.87 1. 13 o. 40 o. 14 6. (l(l 9.00 8 
11 7.87 2 .. 03 (l.72 i:i.26 4.00 11. ºº · 8 
12 7.62 2.07 o. ·73 0.27 ::;¡. 00 in,nn e 
13 4.27 1. 50 0.53 0.35 1.90 6. ¡-5 8 
14 6.72 2.75 (1.97 o. 41 3.70 12.20 8 ESTA TESIS LE 15 7.06 3.97 1. 4(1 0.56 l. (15 li.87 8 NO BEIE 16 6. 18 3.58 1. 27 0.58 2.12 10.74 8 SAUR DE LA 
17 5. 19 0.55 0.20 o. 11 4. 15 6.00 8 BIBUOilCA 

PP~~ 7.18 1. 75 0.62 0.24 5.70 11.10 8 
5.64 0.92 0.33 o. 16 4.40 6.90 8 

20 6.37 1. 78 (1.63 0.28 4.95 10.50 8 



Figura 3. 

l=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

---------------------------------------------------------------------------
0.43 0.50 o. 14 1. 14 0.10 1. 90 13 Veh!culo 

LI 2 0.36 0.51 0.14 l. 42 0.10 1.95 13 Zk 39106 
3 (1.58 0.72 0.20 1.24 0.(15 2.50 13 RolS-1788 
!:! ,, '18 n,zn (1, 12 1' ;¡; l n, 1n :;;. lo 13 Zk 39106 + RolS-1788 
5 1.54 1.20 (1.33 0.78 o. 00 4. 00 13 

M 6 1.69 1. 11 0.31 0.66 o. 00 4. 00 13 
7 1.62 1.26 o. 35 0.78 o. 00 4.00 13 
8 2.31 1.65 0.46 0.72 1 • 00 6. (l(I 13 
9 9.62 2.90 o. 80 0.30 6. 00 l 7. Oll 1.3 

I 10 6.08 1.98 0.55 0.33 2.00 10. 00 13 
11 8.62 1.89 0.53 0.22 5.00 11. 00 13 
12 8.23 2.35 0.65 0.29 5.00 12.00 13 
13 4.81 2.99 0.83 0.62 1. 25 10. 40 13 

LE 14 3.55 2.03 o. 56 0.57 l.. 15 7.2(1 13 
15 4.92 2.20 o. 61 0.45 1.05 8.45 1"" ~· 

lé 5.18 31!0~ 0.85 0.59 1.55 12.30 13 
17 5.06 0.67 o. 19 o. 13 3.70 6. 1)0 13 

PPE18 5.18 1.42 0.39 0.27 3.95 9.50 13 
19 5.45 1. 21 0.34 0.22 3.50 6.95 13 
20 5.84 1. 05 0.29 0.18 4.15 8. 10 13 

Figura 4. 

!=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=Mil\I,, 7=1'1AX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

----------------------------------------------------------------------------
l. 13 1.62 o. 51 l. 43 o. 10 5.40 10 Veh!culo 

LI 2 1. 91 .., -:r..., ............ o. 73 1. 21 o. 10 6.30 1 o Diazepam 
3 1. 82 2.73 0.86 1. 50 0.10 7. 00 1 o Zk.39106 
4 1. 18 1. 12 0.35 0.95 o. 10 2.65 1 o Diazepam + Zk 39106 
5 3.50 1.84 o. 58 0.53 o.oo 7.00 1 o 

M 6 1. 60 1. 71 0.54 1. 07 o. (1(1 4. 00 1 (1 
7 15.60 11.22 3.55 0.72 4. 00 35.00 1 (1 

8 9.70 15.71 4.97 1. 62 o. 00 53.00 1 (1 

9 9.20 2.90 o. 92 0.32 4. 00 13. (1(1 1 (l 

I 
10 7.90 2.28 o. 72 0.29 4. (1(1 12.00. 1 o 
11 9.80 3.52 1. 11 0.36 4.00 15.00 10 
12 6.90 2.08 o. 66 0.30 5. 0(1 12.0(I 1 (1 

13 3.18 t. 31 o. 42 0.41 1.~o 5.55 lo 

LE 14 4.96 3.35 1.06 0.67 1.39 11. 55 1 (1 

15 10. 03 5.26 1.66 0.52 1. 90 17.20 1 o 
16 6. (1(1 7.83 2.48 1. 30 1.85 27.65 10 
17 5.89 (1.74 0.23 o. 12 5.05 7.60 1 U 

PPE 18 6.(19 1.43 0.45 0.24 4. 10 9. 13 1 o 
19 8.27 t. 75 0.55 (l. 21 5.40 11. (13 10 
2(1 7.67 4.52 1.43 0.59 2.95 19.60 1 (1 



Figura s. 
1=COL., 2=MEDIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=D.M. 1 6=MIN., 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 
---------------------------------------------·----------------------------------

4.51 4.67 o.54 1. (>4 o.oo 23.00 75 M Copula Espontánea 
2 10. 81 3.51 o. 41 0 .. 32 5.00 22.00 75 I 
.,.:.. 3.31 4.26 0.49 1.29 t) .. (l(I 23.00 75 M 
4 5 .. 83 1. 93 0.22 0.33 2.(10 13. (1(1 75 I I.F.I. 

TABLA 2. 

DIAZEPAM 

l=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MlN., 7=MAX., B=N 
1 2 3 4 5 6 7 89 

-----... ----------------------------------------------------------·-------------
1.63 1. 70 0.60 1.04 o.os 4.50 8 o 

.2 0.40 0 .. 30 o. 10 0.74 (1, 10 0.90 8 .s LI 
3 2.22 2.37 (1.84 1. (17 0.10 7.40 8 1 
4 2.00 1. 77 (>.63 0.89 0.0(1 5.00 8 
5 3.62 2.50 (1,89 0.69 1. (1(1 9. (1(1 8 M 
6 13.87 6.88 2.43 o. 50 7.00 25.00 8 
7 7.87 2.80 o .. 99 o.::.>6 5.00 12.00 8 
8 7.25 1.98 0.7(1 0.27 5.00 11 • (1(1 8 I 
9 6.12 1. 46 (l .. 52 0.24 5.00 9.00 8 

.., 10 6.70 5.24 1.85 0.78 1.90 15.80 8 
11 5.29 2. 13 (J., 75 o. 40 2.00 8.30 8 LE 
12 8.99 4. 11 1.45 0.46 3.40 15.90 8 
13 6.(16 1. 40 0.49 0.23 4.60 8.70 8 
1 'l 6.58 1.62 0.57 0.25 4.85 9.50 8 PPE 
15 8.47 1. 13 0.40 0.13 6.45 10. 10 8 

CLORODIAZEPOXIDO 

l=COL. , 2=MEDIA, 3==D. E. , 4=E.E., 5=D.M., 6:=:MIN., 7=MAX., 8=111 
1 2 7 _, 4 5 6 7 8 9 

----------------------------------------------------------------------------
0.44 0.57 0.19 1.28 o. 15 1. 80. 9 o 

2 (1.96 1. 53 o. 51 1. 59 o. 10 4.90 9 1 LI 
3 0.76 1. 16 0.39 1. 53 o. 10 3.i(I 9 3 
4 3. 11 2 .. 26 0.75 0.73 (1. (ll) 7. (1(1 9 
$ 3.33 3 .. 54 1.18 1. 06 (1. (1(1 11. 00 9 M 
6 9.67 4.36 1.45 0.45 4.00 14. (I(> 9 ., 9.00 2.24 0.75 0.25 6.00 13.00 9 
8 8.78 2.64 0.88 0.30 7. 00 14. 00 9 I 
9 7.56 2,19 0.73 o. 29 5. (1(1 11 • (1(1 9 

10 5.75 3.02 l. 01 0.52 1. 70 11. 65 9 
11 5.59 2.98 0.99 0.53 1. 75 10.65 9 LE 
12 6.86 3.05 1. 02 0.45 2.20 11. 75 9 
13 6.83 0.98 0.33 o. 14 4.95 8.15 9 
14 7.01 0.96 0.32 0.14 5.35 7.80 9 PPE 
15 7.97 1. 88 0.63 0.24 5. 10 10.55 9 



FLURAZEPAM 

!=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 

1-----------------------------------------------------------------------------
0.29 0.23 o. 09 o.so o. 10 0.65 7 o 

2 0.48 0.53 o. 20 1. 11 o. 10 1. 60 7 5 LI 
3 o. 17 o. 06 0.02 0.33 o. 1 o 0.25 7 10 
4 1.71 1.50 0.57 0.87 o.oo 4. ll<J 7 
5 3. (H) 3.42 1.29 1. 14 o. 00 8.00 7 l'.1 
6 3. 00 2.89 1. 09 o. 96 o.ºº 8. ºº 7 
7 8.14 2.27 0.86 o.28 7. uu 13.oo 7 
8 6.57 2. 07 0.78 'ü.32 4. 00 10. 00 7 I 
9 6.29 1. 11 0.42 o. 18 5.00 8. 00 7 

1 o 4.73 1.81 0.69 0.38 2. (l(I 6.95 7 
11 5.26 2.88 1. (19 <).55 2.75 10. 70 7 LE 
12 4.20 3. 06 1. 16 0.73 0.85 10.30 7 
13 6.02 1.11 0.42 o. 18 4.60 8.30 7 
14 5.78 1. 20 0.45 o. 21 4 .. 25 7.45 7 P'.PF 
15 5.59 1. 01 0.38 o. 18 3.70 6.90 7 

FLUNITRAZEPAM 

!=COL., 2=1'1EDIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=1'1AX., 8=i'J 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 

0.27 0.20 o. 06 0.76 o. 05 o. 60 10 o 
2 0.31 0.41 0.13 1. 33 0.05 1. 40 10 0.125 LI 
3 0.48 0.29 (1,(19 o. 60 o. 15 1 • 00 10 0.25 
4 3.50 2.95 0.93 0.84 (1, CH) 9. 00 llJ 
5 2.90 2.13 0.67 o. 74 1. (l(l 8. 00 1 o M 
6 10. 10 11. 29 3.57 1.12 1.00 39. 00 10 
7 7.10 1.66 v.5 . .:t. o.23 5.0ll l ll. (.JlJ ÍlJ 
8 6.70 1. 70 0.54 o ..,c.-

.~.., 4.00 10. 00 10 I 
9 5.70 1. 70 0.54 0.30 3.00 9.00 10 

l ll 3.49 2.50 o. 79 o.72 r.10 9.80 l C.J 

11 2.71 1.23 0.39 0.46 0.75 5.50 10 LE 
12 4.66 2.85 o. 9(1 o. 61 1.70 10.60 1 o 
13 5.14 o.si lJ,26 '-'· 16 3.8u 6. llJ l ll 
14 4.71 0.59 0.19 o. 13 3. 80 5.80 10 PPE 
15 5.65 1.33 0.42 0.24 4.35 8.30 1 () 



TABLA 3. 

PENTOB,J\RB:j:T)\L 

1=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E.~5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 89 

------------------------------------------------------------------------------
0.37 0.32 o. 09 0.87 o. 1 o 0.90 12 o LI 

2 0.59 0.42 (l. 12 o. 71 0.15 1.60 12 3 
3 1. 78 3.30 0.95 1. 85 o. 15 11. 90 12 9 
4 2.s::. 1. 59 0.46 0.56 1 • 00 6. 00 12 M 
5 3.42 2.61 0 .. 75 o. 76 (). 00 s.ºº 12 
6 8.83 4.43 1. 28 0.50 3.0(1 18. (l(l 12 
7 8.25 1. 91 0.55 0.23 5.00 11. ºº 12 I 
8 8.(18 2 .. 23 0.65 0.28 4.00 12. ºº 12 
9 7.67 2.67 0.77 o. ~.55 4. (1(1 12.00 12 

1 o 5 .. 75 2.87 0.83 0.50 2.35 10. 60 12 LE 
11 4.07 1. 93 0.56 0.48 1. 70 8.85 12 
1'? 5.45 4.57 1. 32 0.84 1" 10 18. 05 12 
13 5.45 0.89 0.26 0.16 4.20 7 .15 12 PPE 
14 .,. 10 0.65 0.19 o. 13 4.05 6. 10 12 '-'• 
15 5.79 1.24 0.36 o. 21 3.90 7.70 12 

TABLA 4. 
BUSPIRONA 

l=COL. 
' 

2=MEDH~, 3=D.E., 4=E.E. 
' 

5=0.M. 
' 

6=MIN. 
' 

7=MAX. 
' 

8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 

-------------------------------------------------------------------------------
0.61 0.82 0.26 1 .. 2,\5 (1, 10 2.80 1 (l o 

2 0.22 0.29 0.09 1.27 (1.05 1 • (1(1 10 1 LI 
3 (l.26 0.45 o. 14 1. 75 0.05 1. 55 1 o 3.1 
4 o. 26 0.18 o. 06 o. 71 0.10 0.70 10 10 
5 2.40 2. 12 0.67 0.88 o. (1(1 6. ºº 1 (l 
6 2. 1 (1 1.97 (1.62 0.94 o. (1(1 6.00 10 M 
7 2. 10 1. 79 0.57 0.85 o. 00 6. (1(1 10 
8 2.20 2.04 0.65 0.93 o.oo 5.(10 10 
9 8.40 2.88 0.91 0.34 5. 00 14.(10 10 

10 7 .10 2.73 0.86 0.38 4. (l(l 13.00 10 I 
11 5.80 2. 10 0.66 0.36 2 .. 00 8.00 1 (1 

12 5.7(1 2.31 0.73 o. 41 2.00 9.00 10 
13 6.92 2.91 (1.92 0.42 3 .. 15 12.60. 10 
14 3.61 1. 68 0 .. 5'.3 (l. 47 0.65 6.50 10 LE 
15 2.93 1. 46 o. 46 0.50 0.55 5 .. 10 10 
16 3.93 2 .. 54 o.so On65 0.60 7.80 1 o 
17 6.24 0.87 0.27 o. 14 5.35 7.85 10 
18 5.88 1.37 (1.43 0.23 3.90 7.95 10 PPE 
19 5.6:3'. 1.16 (l.37 0.21 4.4(1 8.40 10 
20 5 .. 85 0.98 (1.31 0.17 4.55 7.40 10 



Figura 6. Diazepam 
1=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 dosis 
-----------------------------------------------------------------------------· 

2.55 1. 86 0.56 0.73 o.oo 6.00 11 M e6pula Espontánea 2 9.09 1. 58 0.48 o. 17 7.00 12. (1(1 11 I 
3 2.64 1. 50 0.45 0.57 1. ºº 6.00 11 M I.F. I. + Vehkulo 
4 5.64 o. 81 o.~4 º· l 4 ~.oo z.on 11 I 
5 1.62 1.41 o. 50 0.87 o. 00 4.00 8 M e.E 
6 9. 00 2.67 0.94. o. 30 5.00 13.00 8 _! ___ . __ 
7 2.50 2. 14 0.76 0.86 o. 00 6. 00 8 M I.F • I. + 0.5 
8 4.75 2.25 o,¡;¡n n,B;Z :;;,09 2,(10 B I 
9 3.00 2.69 0.90 o. 90 º·ºº 8.00 9 M e.E. 

1 (1 9. 00 1. 73 0.58 0.19 6.00 11. 00 9 I 
11 7.78 5.78 1.93 0.74 4.00 22.00 9 M. I.F .I. + 1.0 
12 8.89 3.98 1. :..3 n,~:;¡ ::i. ,,~, 16.nn 2 I 
13 2.12 1. 13 0.40 0.53 1. 00 4.00 8 M e.E. 
14 8.50 2.39 0.85 0.28 5.00 12. 00 8 I 
15 1. 50 1. 41 o. 50 0.94 o. 00 4. 00 8 M I.F. I. + RolS-1788 
16 5.00 1. 31 0.46 0.26 3.00 7.00 8 I 
17 2.50 2.12 0.67 0.85 o. 00 7.0(1 10 M e.E. 
18 9.30 2.50 0.79 0.27 7.00 13. 00 10 I. 
19 4.60 4.27 1.35 0.93 o.oo 15.00 1 (1 M I.F .I. + 1.0 + Ro15 
20 5.50 1. 96 0.62 0.36 3,00 9.00 10 I 

elorodiacep6xido (intromisiones) 

!=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E~E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 dosis 

8.90 1. 79 0.57 0.20 6.00 12.00 10 e.E. 
2 5.30 1. 06 0.33 0.20 4.00 7.00 1 o I.F.I. + Vehkulo 
3 9. 00 2.37 o. 71 ·0.26 7.00 15.00 11 e.E. 
4 4.82 o. 98 0.30 0.20 3.00 6.00 11 I.F.I. + l. o 
5 h1.60 1.78 0.56 o. 17 7.00 13.00 1 o C.E. 
6 7.80 l. 75 0.55 0.22 5.00 11. ºº 1 (1 I.F.t. + 3.0 
7 9.37 1.85 0.65 0.20 7.00 12. 00 8 e.E. 
8 . 5.12 1.64 0.58 0.32 3.00 8.00. 8 I.F,I. 

elorodiazepóxido (montas) 

M E.I.CDZ <11,6l; LIMITES<1,11,1,6l 
1=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 

2.20 1.55 0.49 0.70 o.oo 5.00 1 o e.E. 
2 2.00 1.49 0.47 0.75 o.oo 5.00 10 I.F.I. + Vehículo 
3 2.45 2. 16 0.65 0.88 o. (1(1 6.00 11 e.E. 
4 1. 91 2.55 0.77 1. 33 o.oo 9.00 11 I.F. I. + t. 
"' u. 6 ... 1.00 10. 00 1 (1 e.E. 
6 .5.30 3.16 0.60 1 • (1(1 11. 00 10 I.F • I. + -o.o 



FLURAZEPAM (intramisiones) 
1=COL. , 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5o:D.M., 6=MIN. , 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 
-----------------------------------------------------p----------------·--------· 

9. 10 1. 91 0.60 0.21 5. (l(l 11. 00 10 e.E. veh!culo 2 5.60 1. 17 0.37 0.21 3.00 7. 00 10 IFI 
3 8.50 2.22 o. 70 0.26 5.00 13. 00 10 e.E. 5.0 mg/kg 4 5.90 1. 91 0.60 0.32 2.00 9.00 10 IFI 
5 9.89 2.47 0.82 0.25 6. 00 14.00 9 e.E. 10 mg/kg 6 7.89 2.26 0.75 0.29 6.00 12.00 9 IFI 
7 8.70 1.34 0.42 0.15 7. O(l 10. 00 1(1 C.E. 
8 4.90 1. 60 0.50 0.33 3.00 7.00 10 IFl- 10 mg/ kg + Ro15-178 

FLURAZEPAM (montas) 
l=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=0,M., 6=MIN. , 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 
-----------------------------------------------------------------------------· 

2.20 1.55 0.49 0.70 o.oo 5.0(1 10 e.E. 
2 2.00 1. 49 0.47 0.75 o.oo 5.0(1 10 IFI + Veh!culo 
3 4.8(1 4.26 1.35 0.89 1.00 16.00 10 e.E. 
4 3.10 2.13 0.67 0.69 o.oo 7.00 10 IFI + s.o 
5 4,00 4.00 1.33 1.00 o.oo 13.00 9 e.E. 
6 7.67 4.21 1. 40 0;55 2. (10 15.00 9 IFI + 10 
7 2.90 3.35 1.06 1.15 (1,(10 10.00 10 e.E. 
8 2.50 2.68 0.85 1.07 o.oo a.oo 10 IFI + 10 + RolS-1788 

FLUNITRAZEPAM (in tromi: s iones) 

l=COL., 2=MEDIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=0,M,, b=MIN., 7=MAX., B=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

-----------------------------------------------------------------------------
8.33 1.94 O.b5 0.23 6.00 12.0Cl 9 e.E. 

2 4.33 1. 73 o.se 0.40 2.00 ª•ºº 9 IFI + Veh!culo 
3 8.75 1.20 0.45 0.15 7,(11) 11.00 8 e.E. 
4 3.75 0.71 0.25 (l. 19 3.00 5.00 8 IFI + 0.125 mg/kg 
5 9.00 1. 76 0.56 0.20 7.00 12. (1(1 10 e.E. 
6 8.10 1.37 0.43 o. 17 6.00 10.(10 10 IFI + 0.25 mg/kg 
7 9.78 2.11 o. 70 (l. 22 6.00 13.00 9 e.E. 
8 5.78 2.11 0.70 (1.36 3.00 9. 0(1 9 IFI + 0.25 + RolS-1788 



FLUN ITRAZ EPAM (montas) 
!=COL. , 2=MEDIA, 3=D. E., 4=E.E., 5=D. M., 6=Milll. , 7=MAX. , 8=111 

1 2 3 4 5 6 7 8 
---------------------------------------------~-------------------------------

4.89 1. 54 o. 51 0.31 3.00 7.00 9 e.E. 
2 1.67 1. 87 0.62 1. 12 o.oo 6,0(1 9 IFI + Vehfoulo 
3 2.50 2.27 o.so 0.91 (1, 00 7.00 8 e.E. 
4 2.37 2.62 0.92 1, 10 Q, r.;u1 ¡¡¡ 1 (J(J 12 IFI + 0.125 
5 3.70 2 .. 26 0.72 (1, 61 1.00 9.00 10 e.E. 
6 3.30 2.26 0.72 0,'19 Q,Qn z. nr.;1 11"> IFI + 0.25 
7 3.67 3.12 1. 04 0.85 o.oo 10. 0(1 9 e.E. 
8 2.67 2.40 o.so 0.90 o.oo 7.00 9 IFI + 0.25 + Rol5-1788 

Musci.mol (intromisiones) 

1=COL., 2=MEOIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
2 3 4 5 6 7 8 

5.89 2.71 0.90 
2 5.33 1.41 _Q_,47_ 

~1-.20···- 4:·¿15- 1.28 

0,46 
0.27 
o.56 

4.00 
4.00 
4.00 

11.00 

ª·ºº· 18.00 

9 IFI + Veh!culo 
. 9 .. IFI + 0 •. 5. mg/k9 .. _ 
10 IFI + l,0 mg/kg 

Muscimol (~ontas) 

l=COL., 2=MEDIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

-----------------------------------------------------------------------------· 
1 2.44 3.71 1.24 1.52 o.oo 11. 00 9 IFI +Veh!culo 
2 2.11 1.54 0.51 0.73 1.00 6.00 9 IFI + 0.5 
3 5.20 6,03 1. 91 1. 16 1.00 21. 00 10 IFI + 1.0 

.BICUCULINA (intromisiones) 
l~COL., 2=MEOIA, 3=0.E., 4=E,E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 

2 
3 

6.67 
6.10 
6.00 

1.58 
2.28 
2.31 

o.53 
0.12 
(1.87 

.BICUCULINA (ontas) 

0.24 
0.37 
0.38 

5.oo 9.oo 9 
2. 00 10. 00 1(J 

2. 00 9. 00 7 

IFI + Veh!culo 
IFI + 1.25 mg/kg 
IFI + 2.5 tng/kg 

l=COL., 2=MEOIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
12 3 4 5 6 7 8 

-----------------------------------------------------------------------------
4.33 3,64 1. 21 0.84 o. 00 11. 00 9 IFI + Veh!culo 

2 3.70 3.27 1.03 0.88 o.oo 12.00 10 IFI + 1.-5 
3 3.43 1. 27 0.48 0.37 2.1)0 6.0C> 7 IFI + 2.5 



BUSPI~ON.A (irtromis.iones_) 
!=COL., 2=MEDIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., S=N 

12 3 4 5 6 7 8 

9.91 2.17 0.65 0.:22 7.oo 12. (10 11 C.:.E. 
2 6.09 l. 14. 0.34 o. 19 4. 00 8. ºº 11 IFI + Veh:!culo 
3 11. 50 2.46 0.78 0.21 8. (J(I 15.00 10 C.E. 
4 7.10 1.97 0.62 0.28 5.00 12.00 10 IFI + 3.1 rng/kg 
5 10.44 2.30 0.77 0.22 8. 00 14.00 9 C.E. 
6 8.56 ,., .,..:-

........ o:J 0.78 0.27 5.00 12.00 9 IFI + 10 mg/kg 

.aus~I~ONA (¡uQnt~sJ 

l=COL., 2=MEDIA 1 3=0.E. 1 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN. 1 7=MAX., B=N 
12 3 4 5 6 7 8 

1 1.64 1.43 0.43 o.es o.oo 4.00 11,·e.E •. 
2 2.27 1.56 (1,47 0.68 (1, 00 s.oo 11 IFI + Veh1culo 
3 3. 10 l. 73 0.55 0.56 1. 00 6.00 10 e.E. 
4 3.60 1.35 0.43 o.37 2,(10 6,0(1 10 IFI + 3 .l. 
5 2.78 2.39 o.so 0.86 o.oo 7.0(1 9 e.E. 
6 1. 78 1.64 0.55 0.92 o.oo 4.00 9 IFI + 10 

IPSAPI~ON.A <intrOJJl~i¡iqnes) 

l=COL. 1 2=MEDIA, 3=D.E,, 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., B=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

---------------------------------------------------------------------------· 1 0.00 1.94 0.65 0.24 5,00 11.00 9 C.E. 
2 5.44 1.24 0.41 0.23 4.00 7.·. 00 9 IFI + Veh!culo 

-1 3 9.18 1.94 0.58 (), 21 7.00 14.00 11 e.E. 
4 6.09 3.18 0.96 0.52 2.00 13,00 11 IFI + 2.5 mlT kq 

¡·~ 
¡;;¡ .ao 2.49 0,79 0,25 6.00 13.00 10 e.E, 
6 3.30 0.82 0.26 0.25 2.00 :;;oo 10 IFI + s.o mg/kg 

l·~f 7 7.56 1.13 0.38 o. 15 6.00 9,(10 9 e.E. 
~{~ 8 2.56 0.73 0.24 0.28 2.00 .4.00 9 IFI + 10 mg/kg 

l.'>j 

' IPSAPIRONA {montas) 
l=COL., 2=MEDIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX,, B=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 
--------------------------------------------------------------------------

2.89 2.20 0.73 0.76 o. (11) 7,00 9 e.E. 
2 1.56 o.as 0;29 . 0.57 (1,00 3, 00 9 IFI + Veh!culo 
3 3.27 3.38 1. 02 1. 03 o.oo 11.00 11 e.E. 
4 2.27 2.57 0.78 1.13 o.oo 8.00 11 IFI + 2.5 
s 2.70 2.26 0.72 0.84 o.oo a.oo 10 e.E. 
6 2.20 1.48 0.47 0.67 1. 00 5.00 10 IFI + s.o 
7 2.11 1. 76 0.59 0.84 o.oo 5.00 9 e.E. 
8 1.56 0.88 0.29 0.57 o. 00 3.00 9 IFI + 10 



8~0H~DPAT (intromisiones) 

l=COL., 2=MEDIA, 3=6.E., 4=E.E., 5=D.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 8 

-----------------------------------------------------------------------------· 
B.40 1.58 0.50 0.19 6.00 11. 00 10 e.E. 

~ r.. 60 1.11 0.37 0.21 4. ºº 7.00 10 IFI + Veh!culo 
3 12.92 3.78 1. 09 0.29 7.00 19. ºº 12 e.E. 
~ :;¡,~2 :i.Q2 l !lZ Q,!M 1. cip lZ, ~1~1 12 IFI + 0.25 mg/kg 
5 8.70 2.16 0.68 0.25 6.00 14.00 10 e.E 
6 6.50 1. 51 0.48 0.23 4.00 8.00 1(1 IFI + o.s mg/kg 

8-0HDPAT (montas) 
l=COL., 2=MEOIA, 3=0.E., 4=E.E., ·5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., B=N 

1 2 3 4 5 6 7 8 

1 4.00 2.00 O.ó3 o.so o.oo 7.00 10 e.E. 
2 2.90 1. 79 0.57 0.62 o.oo 6.00 10 IFI + Vehtculo 
3 4.50 4.32 1.25 0.96 1.00 13.00 12 e.E. 
4 4.83 7.66 2.21 1.59 o.oo 25.00 12 IFI + 0.25 
5 3.10 3.00 0.95 0.97 o.oo 9.00 10 e.E. 
6 2.20. 1.99 0.63 0.90 o.oo 7.00 10 IFI + 0.5 

TFMPP (intromisiones) 
1=COL., 2=MEOIA, 3=0.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 

1 2 3 4 5 ó. 7 8 
------------------------------------------4---------------------------------· 

2 
3 

5.50 
5.90 
6.33 

1. 20 
1.85 
2.96 

. TFMPP (monta~) 

0.42 
0.59 
0.99 

0.22 
0.31 
0.47 

3.00 
2.00 
3.00 

7.oo s 
e.oo w 

13.00 9 

IFI + Vehtculo 
IFI + 0.25 mg/kg 
IFI + 0.5 mg/kg 

1=COL., 2=MEOIA, 3=D.E., 4=E.E., 5=0.M., 6=MIN., 7=MAX., 8=N 
1 2 3 4 5 6 7 B 

1 
2 
3 

1.62 
6.20 
7·.44 

1.41 
2.39 
2.01 

0.50 
0.76 
0.67 

0.87 
0.39 
0.27 

o.oo 4.00 B 
2. 00 10. 00 10 
4.00 10.00 9 

IFI + Vehtculo 
IFI + 0.25 
IFI + 0.5 


	Portada
	Índice
	Resumen
	Introducción
	Antecedentes
	Método General
	Referencias
	Apéndice



