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RESUMEN 

A la atenuación de l a a n sied a d causada por la administrac ión 

un anti ·-- .:.<.ns i edad, se l e conoce como e·fecto 

a nsiol iti co. Exis t e n muchos modE• lo~=; experimentales que se 

han util:izado en d e ·f á rmacos con 

;;,\n <:; iol f tic:o. Si n emb.:.1 t'go, no todos cubren los criterios 

i sornó 1·' f i co~,:; y homológ icos, ni p 1··esen tan 

re '.::> u l tad o~:, con<::; i <;:; tE?n te<::;. r:::n se e:·:pone una 

r ev i sión senc illa a lgunos de los modelos 

e n J a val 01··,::1c :i. ón dE? .::msioliticos, y 

se propon C':? de nado ·fot·zado c:omo un a 

situación que posibilita el estudio de drogas ansioliticas. 

Co1 .. 1 lE\ intE·? nción el f.0 cir.-?mos;;trar rea 1 i z<::i.ron 

e n el €~:<pt::? r i mento "I" ~.;e mon i torE.~aron dos 

respuestas vi ncul adas con l .:.<. <::1 r·1s:;ied ,::\d: a> 1 <::'\ 

buc eo (respuesta de E~<::; c:,;,1pe) ; y b) l. a t'esp ues t C:\ de defec<H' 

12mocional. En e 1 e? :·: p e 1·' i me n t o 11 I I 11 se valo t'ó el e·fec:to del 

diacepam sobre las respuestas de bucear y defecar emocional 

en e: on t 1·'<::1nd o un <::~·fec:to inhibitc:wio signif i cativo s obre 1 a 

em:i.sión c.iE? buceo qu e tendió ~:1 inct'ementar 

r e lati vamente conforme aume ntó la dosis de diac:epam <1, 3, r.::· 
-.} 

y 10 mg / kg). En el experimento 11 I I I 11 c.;e valot'Ó E~ l efecto de 

la 7 y 14 mg/kg) sobre la~:; mi s m.:.<.s dos 

respues ta s , encontrando un a inhibición significat iva sobre 

la respuesta de buceo que di s minuyó conforme 

aume ntó la dosis. El efecto inhibitorio sob re J..a re c.:; puE?s ta 

VI 



d e buceo oc asio n a d o p o r l a cafe in a , fue e n sen t ido opues to 

<::i J. e: a u ::; <:1 d CJ e: c:i n e l di a c:epam s obre e s t a mi s ma 

r espues t a d e bucear e n e l E?:~p e r :i. ffi t"'.? n to do ~:; 

r e l ativa sen s ibil i d a d a e l agent e a n si ol f ti co 

d:i. acep a m, y l a dif e r e n c i a d e result a d os c on l a respues t a de 

buc ea r e n l os ex p e rime ntos dos y t r es indican l a pos ibilid a d 

de un E?f ec t o se lec ti v o a l os a g e ntes a n s ioliticos. La 

re ~::; pues t21 dE? n o c ~:1mb i o 

e s t a di s ti camen t e ~::; i¡;¡ nifi cat i vo e n ninguno d e l os dos 

c:: on f:.~ rmaco. En g e n F~ t' a l , 1 as propue ~~ ta s d e 

i ~:; omo r f i s mo y h o mo log i a s um a d as a los re s ult a do s , s ugieren 

qu e l a r esp uesta de buceo p odria s erv ir c om o una respu es-~ t a 

v in c ul a d a c o n l a a n siedad qu e p ermi t iri a va lbrar ag ent e s con 

acc i ó n a n sio l i t i c a. 
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I> INTRODUCCION 

Son var iados los signific ados y las concepciones t eó ri cas de 

l a a n s ied ad, y d e ningún modo fácil determinar un 

crieterio de ansiedad que todos ace p ten <Ccfer y Appley, 

1975 ). Para los fines d e este trabaja, en le pas ibl e · se 

definirá a la a n siedad como una e moción, un sent imi ento e 

humor, intenso o moderado, con elementos p s icológicos y 

fisiológicos, qu e por lo general se presentan como es tados 

emocionales d e s a gra d a bles , acompa~ados d e exc it ac ión 

f i s iol óg i ca. Es e n general una r e a cc ión emocional a un 

objeto c o ncreto o identificable <Sa ras on, 1981). 

Cuando a un organi s mo se le somete a estimul ación avers iva , 

estimu l ación no vedosa o e s timulación estresante, se observa 

generalmente un estado e mocion a l a lterado d e nominado 

ansiedad. La atenuac ión de este t ipo d e reactividad 

emocional h a llamada e l interés d e p s i có logos , p s iqui at r as, 

f armacólogos , p s i cofa r1nacólogos y farmacólogos conductuales. 

Para estudiarlo se h a n ideado un buen número de modelos en 

donde se valoran fá rmacos que t engan un e fecto a nti a n s ied a d 

a ansiol1tico. Ac tualme nt e ex i s t e n dif e rentes modelos que 

valora n el efecto de drogas a n sio lfticas y que además se 

emplean en la búsqueda d e otros fármacos con un efecto 

ansio li t i co cada v ez me j o r. Debido a que a pro x ima d a me nt e el 

20% de la pob l ación puede s ufrir de un momento a otro de 

d esórdenes de a nsiedad, se cre e que esta a l ta prevalencia es 

uno de l os gra nd es factores d e l po r q u é l as drogas 



a nsiol1ti cas son los p s i c of ar mac o s com ünme nt e más prescritos 

E:.s e: l a t'O que un a mayor compre n sión d e las 1·'e l ac :i. on e<:; entre 

l a a nsi edad , las c o ndiciones que la generan y las drogas que 

la E:\ t €0 n ú <::\ n cl r:~ ut i l id,:·:1cl p é\ ri':\ e l t t"'i::\ t <::1 m i 02 n to ]. E:"1 

a n s i edad. En l a b (1.sq ueda de ~se han 

construido si tuaciones que semejan condici o n es de a nsiedad y 

que~ a s u vez s irve n como pruebas d e valoración de fármacos 

C::\ n '.::; i o l 1 ti e o~-:;. 

~ n la p r esente in vestigac i ó n, se plantean tres experimentos 

con inten ción de c on tri bu i t' in crt"?mento del 

conocimi e n to e n esta ~ rea. 

El trabajo está organi zado en: a) Una primera parte e n donde 

~>e".? e:-:po n ce. 12\ n atu r aleza e importanci a de los mo d e los E?lí lé.'\ 

l::i ú '.::; qur2c:I a c:le ~; :i.mi lares , que pE0rmi tan 

trabajar al margen de l a existen c i a o no de un a teoria ünica 

sobre e l problema de los agentes de acción a n siolitica y los 

c t ' i t e~ r i os e o r 1·' e~ l a e: i o n a l e~; , i sornó r ·f i e os y h o mol ógicos que se 

un modelo idon e o ele':' V<:1lorac:ión 

a,nsicil 1 t i cos; b) En la S(·:"? gund.:1 pi:\rte, se Llfl é\ 

org a ni zación y d escri pción g e n e r al d e los di st intos mod e los 

ernp le ad os (:~ n la v aloració n de l o s E~-fectos de lo s ·f,j\rmac:os 

<::\ n sio l l. ti c:o<:o; e) En t f2 t' C: era presentan los 

argumentos que p osi bilit a n el e mpleo c:h? la p rueb<::\ 

·f O, .. , Z c·:u:J O, C: CllllCl un <::l pru c;;) b <.:\ 0~ n l <~ q L.lf.;) sr? p uf.~ c:I e n 

a n s i o l i t ic::o s-:;; d) Como c u a rta y 

ú l timc:\ p E:1 1···tE>, ~:><'-? pl c-~nt E?i':\ n los tres experimentos realizados , 

2 



que se espera contribuyan a l conocimiento de l a rel ac ión 

entre l a ans i edad, l as condiciones que la generan y los 

fármaco s qu e l a disminuyen o eliminan. 



II> PARTICULARIDADES DE LOS MODELOS 

Un vo c: c:\b l o fr e cue nt e mente emplead o en in ves; tig a ción 

ci entifi ca y que c u e nt a c on una ampli a g a ma d e . u s o s en l as 

C:: i.E! n C i a5-:; , d F:! modc=?lo. El término a barca v a rios 

~:; ic;¡n :i. f i c:<;1 dos Uno de ellos se r e fi e r e al de REPRESENTACION. 

La pal a bra mod e lo tambi é n se empl e a en el 

PERFECCION o IDEAL. Por ejf.~ mpl o , d ec imos qu e Juan es un 

estudiant e modelo, con ello queremos decir que como Juan 

deberian s er los demás estudiantes. Otro significado de la 

p a labra mo d e lo es el d e MUESTRA, que se emplea por ejemplo, 

cuando un ve nd e dor nos lleva a v e r la casa mod e lo, la cual 

e s un a mue s tra de todas las d e má s . 

En li::\ ci t~ n c: i <::<, los modelos c:ientificos pu e den entc::mcJerse 

i:':\bi:':\ re: ,3n do ]. o \i~ tres s ignificados~ representan ]. i:':\ tE?Ot' l. e:\, 

muestran l as condiciones ideales en las que se produce un 

fenómeno a l verificar una ley o un a t e oria y, por otro lado, 

c::on s tituye n una muestra particul a r de la e xplic a ci ó n general 

que dá la teoria. 

Características de los Modelos 

Una de l as cara ct e ri s ticas de los modelos es que, a la vez 

qu e f a cil itan l a compre n s ión d e la teoria, nos muestran s us 

a s pectos irnport <:.:i.ntes. El modelo de s cribe una zona 

restringida del campo cubierto por ]. €~. teoria; la 

incluy e mo d e los y é s to s la repre s entan jus tame nte mo s trando 

l a r efe r e n c i a qu e hace l a teoria a l a realid a d. Lo s modelo s 

son los me dios p a r a comprend e r lo que intenta 

ex plicar; e nl a z a n lo a b s trac to co n lo con c re t o. 

4 
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podemos introducirnos a la r evisión ele los 

moc:l c~ los; <::H.l :i. m e'\ l f:? f.5 1 c::\ V E:\ l Dt'c:\C :i. ón fe:\ t' mac: o 1 óg i e C:\, 

p art icul armente la de los modelos ansioliticos. 
-¡ 

l...a u t :i. l i z e:1c:: :i. ón modE1 lci ~,; l e:\ in Vf.?S t i g C:\C :i. ón ]. ,::1 

farmacologia conductua l y p sicofa rmaco logia, h a cont ri buido 

i:":\ l i'=' e omp t"'(~n <:=; i ón de l os mecanismos básic o s involucrado~; e n 

el efecto de l as drogas sob r e el comportami ento, pues aunque 

C:.·:·) 1 u~:;o de el t' DCj ¿~ ~::; «::1 l e oh o l , cann ,::¡b :i. s, op :i. o, t' C:\ UWO 1 f i a y 

una práctica que se puede id ent ifi ca.r con 

un e·:\ .::i.r1 ti g Ü €;)d c::teJ a pro xi mada de 5000 a 8000 año~_:; atrás, s ólo 

h asta fechas r ecien tes emp e~amos a conocer y comprender los 

mecanismos más simpl es y básicos por medio de los cuales se 

propone s u s f.?·fec:tos sob r f.? el 

c:omp o t' t ;:,1m i en to . E l con junto de p ~.;ic ólogos, 

farmacólogo s y p s iquiatras interesados en l a química 

conduc:ta, pcir r e~:;u J. tado q ue aho r a ccino zc arnCJs d e 

man f:? r a m<a:; con fiable , cuando de c?n t 1·--e l. a gran 

substancias (animales, pl a nt as y min eral.es ) por largo ti e mpo 

e l prDpó ~; i to dE-? alterar l a conducta a 1 gunas df!:' 

ellas son rea lmente efectivas CPickens, 1977 ) . 

El h ec ho de que nuestro conoc imi ento sobre los mecanismos d e 

acción de las drogas co n al gún efecto sobre La conducta sea 

tan rec:ientr::~.i no indica que estas substancias h ayan dejado 

de util izarse o que hubiera di smi nuido s u u so ; a l coritrario 

f:>e h a propi::!gaclo e l emp l eo de drogas tales como e l diacepam 

c::l e une:1 manera a l armante. En l a c:léc ad ¿~ el<=:! los se~c;c?n tas 1 e:\ s 

b ran z oc:I i ac E.'p in a. s-, c:omo el c l orodiac:epóxido y el 
' 

di act-:p<::1m, 



empezaron a reemplazar a lo s barbitúricos y al meprobamato 

corno ·ftú'm<~coc,:; dt:;i elt?cción p.:u'a Ed ta'atamiento de la <:;H·1siec:lad 

<Treit, 1 CJE3'..':i<:.1) • E~ l u~:30 gt=~ll&?ra l izado las 

h E~ n zoc:J i acr~p in,:,\~:; e~~ m p l f:? <::\ d <::\ ~".i como 

musculares, anti.convulsivos y contra el insomnio) aumc-?l"'i tó 

h asta alcanzar cifras qu e p a ra e l a~o de 1977 se estimaron 

en alrededor de 8000 toneladas para los Estados Unido s de 

No t ·'tE:~amét·' :i. e a < T "" l l mi:":m , F=·c:1ul, Skolnick l 91:30) 

c:c:\ 1 cu l -.:.~ nd ose un promedio de 100 millones d e prescripciones 

por a~o , lo que ha llevado a algunos autores a concluir que 

1?.'2':5t<.:i. e"; la época CJE.~ lcl cH!SiÜ'!d¿~ cJ CralJ.man E'!t <:11, 1980). 

farmacológicos contra J. a an s; :i. ec:I <:H:I 

con oc :idos como tranquilizantes menore s o ansiolfticos y se 

han utiliz ado en general como agentes especifi cas para el 

la <0. nsie.•d-::\c:I cir1 hU.lfüóH"lOS ( l...E! a V Í t, 1974). Por 

esta razón se prescri b e n e n el área clinica a pacientes que 

se quejan de sintomas de angustia o ansiedad, algunas veces 

acompa~ac:los por problemas intestinales, tensión musc::ula1··· , 

v<:thido o insom11io <Treiti 1913'..'.ia ). 

No obstante que se considera a las benzodiacepinas como 

farrn,~cológ ic:os relativamente segut'o";, l-?.:·: is ten 

evidencias de que puede desa rrollarse tolerancia a sus 

efectos sedativos, musculorrel ajantes, anti c: CH1 VLl l s i V0'.3 ' y 

.:·,\n'.::; i o 1 l. t :i. e D!:'i y lk! l...uc a, 1990 ; Trt:-:i:i. t, 

au nqu e para este último, tami é n se h a e ncontrado que los 

efectos a n ti-ansiedad l<:.1 tol.E~rancia 

CBraestrup y Nielsen, 1981). As1 mismo, se ha reportado l.::~ 

6 
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manife s tación del s lndrome de abstinencia tanto en animales 

humanos; CUé:líldCJ 1 ¿,1 é:idministr<~c:ión 

benzodiacepinas (S ingh, Boyal, 

f<a:i. y S:i.nqh, 1.990; Chugh, Saha, Sankaranarayanan y Sharman, 

1990; Suzuki, L.u, Mot E'g:l y Mi S<'.?lvJa, l 990; Hossa in 

1990). Finalmente, aunque menos fre c u entemente, SE:' di CE'~ que 

cll.nic:a 1·'u t in .:,1 r' i a está 

deseab l es tales como ataxia, fatiga, excitación 

pa1···;:1. dój ica, hostilidad, náuseas, h i p o t: E'.!n s; i ón, leucopen:lai 

c::on·fu.~::;ión y y Col E0, 

1986) • 

La s ant er iores consideracion es, han ll evado a un just i ficado 

in t E? 1 --'f'.~~, pot' ii:?n e on t 1·'a t"' e: o mp u E?~'> t c:is::; ·f .:1 rrn<:.'\C: o l Ó•:) i e:: o::; 

ansiol1ticos, asl. como a la nec:esidad de contar con pruebas 

o modelos que permitan la valoración precl1nica e~ anima les 

( T 1--' (~ :i. t , y ¡:;· i l::l :i. C)SI .. ' 7 l. Cff3 :l.) • E~:;tc' t :i. pCJ ele es:; tud i 0!5 
' 

traeria a su vez algunos ben ef icios, como s on la posi bilidad 

c:le comp rend('::r l os:; me: e a1·1 :i. ~;m o e;,; fl (·:?. U t' i:":I l f.:2 ~:; p O t' los cuales los 

produc:E:n el conocirnir::?ntci 

aspect o s importantes ele las bases biológicas de la ansiedad, 

a s i como de las alternativas para su tratami ento. 

t'-I o t.:.!~~:; f C:u:: :i. 1 va lo rar cuéndo un modelo ani mal c:ff.:2 ans; i ec:l.::1d e~:; 

adr?cu,::1do p,:1ra 1 o::; ·f i l""IE?~3 de estimac ión c:fe 1 os e·fec tos de 

agentes ansioliticos, dificultad que en gran parte se debe a 

quf:? le'\ E?V <::\ 1 u a.e: i ón pur-:?clc2 rf~ ·:=1 l i z<-.:1rs(~ 

manera totalmente el i 1·'f.?c: ta. F' ;::1 r·· a !3up f:? t'a r E'S ta lim itante , SE? 

h a n formulado por lo menos tres aproximaciones básicas a las 
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que dr;,.;· b i erC\n apegarse tanto como sea posible l os modelos 

pal .. ' e:\ v cit 1 o ~,e:< r acc:ión an ~:; i o l f. t i e <':"t. Las 

apro xi macion es son l as sig ui e n tes : 

1) La pri mera aproximación, comúnment e la más acept a da, es 

los MODELOS ESTRICTAMENTE CORRELACIONALES. Dentro df? 

est a apro x imación aq uell os mode los que cumplen 

b ás ic amente con tres c rit e rio s princip a l es: 

a ) E~ 1 pr imer cri terio pid e que e l modelo sea sensible; es 

cü;?cir, que la v ariabl e dep e ndi ente valorada, tenga algün 

cambio d eseado y q u e present e l os efectos dependientes de la 

do s i s con los fár macos conoc i dos cama poseedores del e f ec to 

t t~ r a p é u t i e o ( ,,.,, n !::; :i. u l :i. t :i. e u s ) .. 

b) El seg und o criterio, requiere que l a potencia relativa de 

los fármaco s an sio liticcis en los a nima l es , sea c ompa r ab l e a 

rel a tiva que presentan en 1 os E' f3C en"'' r i os; 

c linico ~:; . 

e) El t e r cer c ri te rio qu e d eb~ c ubri r el modelo animal es l a 

selectividad , F.>c:· - •. :> decir., lus E1 ·fectos d E·? ·f á r ' m,::\C: os 

ansiol iti c:os deberán d i sti ng uirse de 1 O!:; 

fármacos no ansiolit icos. 

2) La segunda ~pro ximación para e l análisis d e 

ISOMORFISMO, que se refiere a la semejanz a entre el 

modelo animal y l a condi c ión clir1ic: <-:1 que s;e sup c:in E? 

rep r esen t a el mode lo es decir, l o~:; e: r i f.·? t t' i os~ 

correlacional es , se neces it a una cone xi ón fu n cional o l ógica 

(con vencional) entre l cis fenómenos que scin los indices de l a 

acción de la droga en la prue ba anima l y los f enómenos que 



son el blanco d e la intervención far macológica en hum a nos. 

Por ejemplo, un a de las caract e rlsti cas mas con fiables d e 

las s ustancias que tien e n acción ansiol1ti c a en hum a nos es 

e l efecto de bl o queo sobre l os ataques inducidos por el 

pentil e no tetrazo l y que se aj u sta e n gran medida a l crite ri o 

correlaciona! (sen s ib i lidad, p otencia r elati va y 

selectividad) . Este hecho e n s i mi s mo const ituye un a base 

e mp í ri ca que se~ala la imp ortancia de esta prueba como 

modelo para va l ora r fármacos con posible acción a nsiol1tica, 

s i n embargo, hasta ahora n o se h a e st a b l eci d o un a conexión 

funcional a fógi ca sobre l a rel a ción ent re los a taques en 

roedo re s causada por el pentil enotet r azo l y l a ansiedad e n 

humanos. 

3) La tercera y ültima aproximación , es l a HOMOLOGICA, para 

la que se pide ex ista una s imili t ud e nt re l os procesos o 

causas qu e s ubyacen a l a a n siedad , t anto e n humanos c omo e n 

los a n imales. Emplen a do e l ejemplo 

dirección, l a lógic a no s indicaría 

ant e rior y e n esta misma 

qu e p robablement e h a brfa 

mas éxito en estudiar l os mecan ismos por los cuales los 

a nsiolfticos bloquean los ataques clínicos, que e n es tudia r 

los mecani s mos por los cua les reducen la ans iedad. 

S e ria imp or t a nt e aclarar que la e l ecc i ó n de modelos 

a prarent e mente i somór fico s u homolog a s , só lo se recomienda 

como e s trategia d e inves tigación, pues d eb ido a que el 

conocimi ento de l as causas a bsolutas d e la a nsi edad tanto en 

h u ma nos c om o e n a nima les n o estan a dispos ici ó n de los 

inves tigadores , s e d e ben hac er s up osiciones sobre e llas. 

9 
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S up os i c i ones que s on d e gran u ti li dad en los mo d e los a fin 

de h ~ c e rl os vi a bl es . CTre it 19 8 5 b ) . 

Parti e ndo de l h ec ho d e que los f á rm acos an s iol1 t icos tienen 

un a v ari e d ad d e efec t o s bioc o nductua l e s p e ro que mu y pocos 

d e é s t os h a n serv ido como b ase p a r a d esarrolla r mod e los d e 

e v a luación p a r a drogas d e a c ci ó n a n s iol1tica, e n es te 

tr a b a jo se h ace e n un prime r mome nto un a expos ición 

cl a s ificato r ia d e a lgunos d e los modelos e mplea do s h a st a l a 

fe c h a para va lo ra r los efec tos d e di s tintos a gent e s de 

ac ci ó n a n s ioliti ca . L a ex posic i ó n c l as ific a tor ia se r v irá 

p a r a con text u a l iza r e n un seg undo mome n to l a prop u es t a 

ex p e r· i me n tal f u nd a me n ta l d e l trabajo s obre e l u so de a lgun as 

de l a s re s puest as qu e em i ten l a s r at as e n l a s it uac i ó n d e 

n ado for z ado, q u e s e pre t e nd e a y u d e n a l d e s ar r o ll o d e un 

mod e l o de e v a luación pa r a agent es d e a c c i ó n an s io llt ica . 



III> MOD~LOS ANIMALES EMPLEADOS EN LA VALORACION 
DE AGENTES ANTI-ANSIEDAD 

i n te r é~:; po r los p si coférmaco~ dn s i o lóit:i.cos 

(·:·:)nt iE~nc:l t-2 ,;,¡ l \ c onoc:E~ r ve:\ r' i f'!!ci .::icl de 

inve stigac i ó n i~ ead as para comp rend e r~ e xplica r y t 1·' a tar d€:-: 

p r E" d ~') e:: :i. I"' ¿,\~) n.tpac i ón e: J.a~>i f icc:\toria aqul. 

la E'mp leac:la por Th?i t < 19 85b) es 

,;,\ rb i t r E:\ r i i:':\ .. ~3 i. l' l c:.1 ml:>c:,\rgo., como ob ,j E~t i. vo hacf? r un 

an á li s is s encillo e ilustrati v o de los mo d elos e mpl e ados en 

l a valorac i ó n de los a gentes ansiolitic o s. La clas ificación 

se org a ni zó e n b ase a d os c on s idera cion es : 

<:':\) Qu r~ l a r espues ta v alorad a por f:·? l mod E·) lo d e:' prue ba h;;,\ya 

reque rido o n o entrenami e nto. 

b) L .. i:\ e: omp l.,.:;) j :i. el .:~ el del v:i.nculo que o u i:':\ r' d ,;,\ 1 i':\ 

v a lorada con e l me dio. 

Lo qUE' s iguiente esquema clasificatorio de los 

modf:?lo ~,:; qU (;? han emp l t? i:.'ldD evaluar 

an~:; iol 1. t ic: CJ•::; : 

A> Respuestas Entrenadas 

1 1 



B> Respuestas No Entrenadas 
o Reacciones fisiológicas 

sencilla descripción de la 

e 1 i:":\ ~::; :i. f i e: ac: i ón pc:1l""E~ lo c:ual mt:~nc ie>nan 

mod e los que ejemplifican cada apartado y cuando er:; pof::;iblt:? 

crite rie>s que cub r e n é s tos como 

a nsi edad : Correlac:ionales, Isomórficos y Homólogos. 

A> Respuestas Entrenadas 

En este apartado se a gruparon todos l o s modelos de ansiedad 

c::omo c:\lguna 

En f:~stc:\ s02c: e i. ón ~"iE' C O l OC ~H'Dll l 0~5 mod t:~ J. DS d<::1 an s :i. E·? dc:\d que 

utilizan re s puestas entrenadas con criterios de aprendizaje 

de relacion es a rbitrar ias? en los que se pueden incluir gran 

part('2 ele 1 os:; dt-? t radie i cma l 

(condicionami e nto e:]. t:1~:; i c:o inst1"'Um E~ ntaJ.) que U ti l i Zi::\l'l 
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tlpic a men t e c hoques el é c t ricos a ve r s i vos o r eforz a miento con 

comid a para condici o nar la r espuesta de prueba. 

emocional condicionado se produce presentando 

al s uj E' to un c hoque eléctrico :iru~ vi table que v c:.1 precE:?dido 

po1·' < E2~:;tt mulo condicionado). Es te est tmulo 

condi cion ado p uede s;obt"·E~imponr~l""~::;e a una concluc ta 

CJU E:! re for zando positivamente. sup r'es i ó n del 

ope:) r c~. n tE' que Cl C U f·' 1"' E) ele l es:;t i mulo 

c:o1 .. 1d i e i o n ado S°>F:? den omi n a resp uesta emocion a l c o nd i e i onad<::\ 

alternativame n te supresión condicion ad a <Estes y 

~::; k i. n n ~:2 ,.-. , 1 941 ) • l e cJE?b iclo que 

t·'es;p 1...tt::.'~:; te:\ <:.?moc:: J. ona .l. condi cionada <REC) e: o fl ~:; i el 0? t ' ó 

in i e i E:\ 1 m1::?n te· un buen modelo animal ele::? 1<0. 

atrayendo l a atención de los farmacólogo s interesados e n e l 

1?:?.~::; tu.el i u di'::• i:':\g E? f'l t P'.'.; <:In'.::; i Ci l '.i. t :i e o ~:; , C' . ,,:¡ ],f'i E'tnba r~jo , lo ~::; 

a nsioliticos sobre no han sido 

con s i ste~tes , ya que en algun os cas os se ha repo r tado a los 

fá rmacos an s iolitic::os como atenuadores <Edwards y Ec::ke rman, 

1.979; Rawlin~~, Feldon, Sa lme n , Gra y y Gal"Tud, 1 9 80) ~ y en 

otros; e <':I ~~o<:=; han r E'por tac:lo opues;tos con 

an s iol ítico ~:; a(tn mismo e :-:p<0 1·' i tn E:~n to <Haug y 

que e n suma indi c a que l .:,1 selec::t i v id c:\ d 

del procedimiento es cuestionable. 



va.ria.ntt.'? df.:2 l p a r;:1c:I igma el e 1 RE:C e~:; el 

" s ob l"' <-2 ~:;a l to pot c-~nc iad o" <Da v .is, 1 9'79) • 

ratas se e n tren a n primero a asociar un est imulo (lu z ) con e l 

:i.n:i.c io de un choque eléctrico aversivo a l as p .::\t,::\S . Cu i:\ ndo 

estimulo condi cion ado el <::~ ''m :i.edo'' 5(·~ 

conte x to d e un ruido int e n s o s úbito, e l reflejo d e asustarse 

(o Sf~ poten c ia. 

p arecen bloquear se l ect i vamente el 

p otenc:iaclo", ;::¡ ·f ec t ¿~ 1·' e l de ~:; ob 1-'esa J. to 

incondi c ion ado , qu e oc urre c u ando se presenta 

intf:?nso ( Dav i ~~:,, 1 'i79 ). mrnnen to no 

r? n c::o n t ró in -ro rm c:t c: i (> n q uf.~ va l. CJ 1·'ara su f i e i E'n tem E~) n t(2 los 

selec ti v idad fa rm aco l óg ic a y pot e nc ia relati v a 

de las drog a s en es te p a r a digma pa r a permitir un buen juicio 

sob t'(~ s u. u. <::; o c:o mo mo delo anim a l correlac i onal, f:-? l t rEtba jo 

,:::\d :i. e: i o n ¿,1 J. c::cin e~:;ta ve r s ión par t i cu lar c:l t:2 l 

'f ruct i ·fr::? l"'D. 

bt-:) c:l :i.cc2 que e l responder e o n d i e: i o r-i "'~- cJ o d F2 (·?Vi tac i ó n act i v,,,, 

ocurre c u a nd o un sujet o evita un estimu lo avers i vo inminente 

o r e duce su probabilidad de ocurrencia por la emi s ión de un a 

r esp u esta a prendida . El r esponder p u ede haberse entrenado e n 

u n procedi mien to de ensay os discretos ( evitación se~a lada d e 

rn ov :i. mi í:~ r-1 to df:? :i.c:l a. y V U E' l t; ¡;o. ) ? p 1·'oc E·d i m :i. e n to de 

l Ll· 
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evitaci ó n continua tipo Sidma n CS idma n, 1973). Los es tudios 

q u E·:) h ''''· n E!m p 1 f.:·) c:1c:lo E-1 J. CEA ;:~ fi n d e va l orar l os e f e ctos de 

agentes ansio li ti cos han r esul tado i n cons i s t e nt es pues e n 

varios estudios fac ilit a n e l o t r·'os J. o inhiben 

CK u riba r a y Tado koro ? 1984 ; Ku r iba r a i 19 78; S n e ll y Ha rr i s i 

19H0) , o t .i. t?nE.1 r1 pocos efec tos s o b re e l CEA . 

c om o es t imulantes y n e uro lép ti cos , 

t a. mb i én t; :i. E·:· n 1::? n e ·f¡:0c: tos y f2S t :i. mu J. 21nt f2s , 

r esp ec tivamen te s obre el CEA. Para c omp l i ca r a ún más el 

E:1s un t o , l <::ts dro ~~a~:; 

an si olfticas pue d e n me j ora r la conduct a d e e v it a ción 

ej e cuci o n es pobres ( s u je tos qu e r e cib e n <':\ J. t é:\ ¡;; ta i::;as; d E:' 

choques) , f.~ i n terru mpi r la c o nduct a de e j ec uciones buen as 

( s ujetos que r ecib e n t a s a s b a jas d e choque ; k u r·' i b C:"\ r a y 

Ta dokoro , 19 7 9 ) . Lo q ue dé e v id e n ci a d e que és t e método n o 

c o n s t i tuy e u n mod e lo conf i a b l e p a ra va lora r 

,;,\n~;inl l. t i co~::; . 

El r r?·fier e c.<. l proced i mi ent o e n q ue Lln <::\ 

respue s t a <pres i ó n d e l a b a rr a p o r c o mid a ) s e s u prime por l a 

c on ti n g e nt e de un es t l. mulo ave r s i v o ( c:hOC}UfE• 

E~ 1 é c t r·' :i e o) • En l ,:·:\ p t'ueb a d e:::• c on f li cto de G<:·:: 1 1 E? t' e 1 

p r oc:ed :i m :l e n t c:J f und a me nta l indic a q ue cad a pres i ó n de l a 

ba r ra r efo r zada c o n a li me n t o, deb e d e ser s eg uid a c o n un 

c h oque el éct r i co a l as p a ta s d e l a nim a. l, l o gran c::l o que 121 

·f rc':c:: u.enc :i. ¡:~ ele-~ p r ~'?!S :l c:'> r1 el E·' 1 ¡,;1 b ,;,11·' r a c'."? n E·?s t t·? e ,;,\ ~;; o ~;;e-:-:·: l"'E.~ d u ;~ e: a 



el r·'d ffi c~\ ti e a!Tl(;?n te . La pru eba de con flic t o de Gel l er y s u s 

v a ria n tes <Fo r d , Rec h, Co mmi ssa r is y Meye r , 1979; Po ll ard y 

Vogel , F=-ry<·:?. , 1,1) i. 1 !':;or1 j kuh n , Koep ke, Ma ilma n, 

Muel l er y Breese, 1980 ; l<i l ts , Commissa ri s; y i:~:E?.c h, 1 9E31 ; 

Pe tersen y Lassen, 1981 ; Howard , Rohrbach y Pol l ard , 1982 ; 

y M:i. g l. er', :1.982; McC l oskE?.y, J o J. l y y 

Commi ~:;,:'.\ 1·' i!=;, Har r .. 'ingtCJ n y (i l t m<:1n , 1990), 

h an mostrado ser predic t ores razon ab l emente con fia b les de J. a 

¿1.C:C :i. ón c1e cjr'ogas <:in !3 i o l i. t i e: c-:l s. E'mb ar<.~o , un 

procedimiento modificado de este modelo también 

encontrado que e l diacepam <l.O mg/kg) tiene un efecto poc o 

notor i o sobre e l responder castigado <Almeida y Leite, 1990) 

y qu e agent e s no ansiol1ticos tales como la anfetamina, l a 

reserpina, el LSD, la cafefna <Beer, Chasin, Clody, Vo~:¡ f: l, 

H o r·· o v i t z , :l 9 7 2 ) y e 1 m i ¿:¡_ n c.; e 1·' l n (11a.son, Skinn <?r' y Luttingf:?r' , 

1. 9H7) h €:\n producido efectos 2nti-conflicto significativos, 

lo qu~ hace e v idente una falta de se l ectividad del mode l o. 

A. 1 • 5 ) J2j¿LCI i ill.ll!Lc~j._r;_!.n...._fl.5LL F· en j;_).j._.§~L' o t1:~~ t i--~=~_;~ o 1 .... _ < F I!J_ 

En una t area de discriminaci ó n tipica se prese ntan al su j eto 

diferentes estímulos y se le refue rza diferenc i almente por 

respo n der a uno. Aunque e l estimu l o presentado al sujeto h a 

sido usualme nte exterocep tivo (lineas i ne l :i. nac:la~;;? l u cc·s , 

tonos , otr'os), h ay un cuerpo de evidenci a que sugiere q u e 

los sujetos también pueden aprender a di s cr i minar est1mulos 

i n t e rocep ti vos ta l es como estados de droga. De este modo , u n 

s uj et o r efor z ado con al im e nt o puede apre nder a discrim inar 

16 



·sus 1··· ;'2::;pu('JS tas un¿\ do :-:; pei. la.ne: a<;:::. cJf2SpU é';,:; de un a 

i ny ecc:: i ún dt::" droga. y ¿~ una palanca alte rn a después de un a 

inyección de solución salina . Es te proced imiento genera l h a 

~:~ i cJ ci l Cl. 1 ;;~ p 1·'ueba del 

pentilenotetrazol CPTZ) para agentes a n si ol1ticos . 

En 1 d prueb a de discriminación dE' l PTZ., las 

son entrenadas a pre 0i onar una barra d espués del PTZ y ot r a 

el E~ 1 a. sol uc: i C:n·¡ se h a 

¡;~nco1itr¿~cJo que un<:) va.rir::~dacJ d e~ ,"::\g12nt 1.:?s é."'l nsiolftic o:;; sup1·'imer·1 

confiablemente la discriminación del PTZ de modo dependient e 

la con un<::\ potern: i a rf::: l<':lti v ,::1 ~~:;imilar l a 

encontrada en medios clinicos . En genera l la int e rrupción de 

di ~:;e: r i rn in a.e i. 61--1 F'TZ 1;:.?::5 ~sE-?le:·c:tiva '3.g f:?n te ~, 

i:":\ fl ~::; :i. u l t t i e Cl ~: 0; • De lllCJciO C' l mncfr:~ lo p drf:?C::f.~ 1 i::\ 

c:I C? l o•::; C:: I"' i tC-:' I "' :i.u ~; clt"? Ul"'li:".\ p 1·' U E" IJ é":\ 

Sin embarg o, en ta n to no se ha encontrado q u e en esta prueba 

d e discriminación esté involucrada una ir1teracci ó n emocion al 

muy p rolJ l. i:?fllc) ti c:o ,:_,_ 1·'qumen tar que l a 

di '.::;e: t' i m :i. n c:i.c: :i. ón del F'TZ pUE?dC:l como un 

i ~;omór·f i co h CJiHÓ J. Di] C) p <::\ 1"'(:"'1, i:2V<:>.luat' droqa s ele acción 

.;-,\n'.::; :i. n 1 i. t :i. C: C:\ .. 

1 7 



E n u n e s t u cJ i o c uya fin é:\ J. i ci a d f u e d e t 0? r m i n c:~ r s i l a 

i nteracc i ó n de l fármaco TV X Q 7 82 1 con l o s r ec e ptores 5-HT ~ A 

era impor tante p a ra l os e f ec tos c on duct u a l es de e s t e f ármaco 

sob r t::.> 1 <:1 an s i e d a d , se di ó e n tren a mi e n t o disc ri mi n a tivo del 

e. st l. mu l o i n t i::-~ r oc:ep t i V C:i p r opo r·'c i on a cl o p or e l 

TV X Gl 7F32 1 y d e::: un a. s ol uc: :i. ón <.:;; a l ina, ~2 1 c:ua l C:On !::.i s tió r~ n 

d j. !:::.e: t ' :i. m :i. n ,;,, I' 1 ,;·:l ~'"n t r E' <J e\ d E'~ eh oc:¡ u e s se ~a l a d os en un l a b e r i nto 

c huq u c1 y 1 u¡-:) 

asoci ad o c on la s o l ución s=, a l :i. n ,:\ o e o r-·1 l;,:i. c:lroqa , 

seg un l a q u e se h ubi e r a a plicado p r ev iamente. En l a fase d e 

g e n e r al i z ac i ó n, s e p r obó la sus tit u ci ó n d e l TV X Q 

e n c ontrá n do s e con c:\Cj U f::! J. l Ci S i' árma c:os:; CjLH.? 

t e n :í. i::l n a ·f :i. n :i. di:'l c:I c o n e l 5··-HT :t"" q ue~ lo <.::; 

di sc r imi n a r on adec u ad a me nt e e ntre las drog as y la ~> o 1 uc: i ó n 

sal in a e n el proced i mi e nto d e e vit ac i ó n disc r im in a d a . De l o 

dE'cJUC E~ que t:~ 1 T'-J X Q 7!32 l e s un a 

f armaco l óg i ca üt i l 5 --+ IT :lA en 

s ituaci o n es de a n sied a d <S p e nc e r y Tra b er , 19 87 ) . 

2 > Mc2d e l oS:; _q~ ... le _.r::: m_gJ e.:,~Q_f_iE! ~_p_u t:?~U~ c\_'?-1~li!:f21J..fi.f.L::!..~ ..... '' F ~-~Q.Hi:V' ªS.if.'- ='...~'. .. 

!::: . .t.L9..~l~0'.!"' ~~~.U .. ~.; a.1J.u:=~n ... t.i;i_ 

En est e apart a do se con s ide r a n todos los modelos de a n s i e dad 

que u t i l i ;: a n re s puest as con a lg u n a r el ac ión d e a. p~' en cJi z ;,;x j e 
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f2n t t·'f? n c:1d o, pe;: r·'o d onde le::\ filog e n éticamen te 

pre p a rada o es p rop ia de la espec i e . 

A. 2. 1 > Av er'.:;i_ón_ Ccmfl_Js icma,9..=.i__al Sab9_L'.. 

Mediante el fenómeno d e ave r sión condicion ada a l sabor se ha 

probado ele quc'2 puE~den 

predi sp u estos a h acer asociaciones entre algunos con jun t o s 

de estimulas pero no ent r e otros. Garcia y l<oell in~~ <1966) 

encontra ron que l as ratas tienden a a soc i a r u n a so lución de 

con ehfermed ad después c:l 1,'f2mCJ ra 1 d 1·· g 21. 

st::·ñi::tl (t::1 l '.:;<::1bor) y la consecuencia ( E·n f E· rmed ac:I ó 

f"l 2'1 U S t.-:·: E:\ ) '! p E: t' O l i:':\ C:5 ·rata'.c,; nu d esar rollaron esta .::1 vet·~==; i ón a 1 

c:¡UE• y CD.da c:on<::;e~ cuE·nc i a 

p o cJ r '.!: a. n ·fo t·· mi:':\ I"' asoc i aciones viables, pc0:ro '.3ólo 

combinaciones no arbitrarias, por lo cuc:1l e~'3tos h .;;1.J. le:1:·:gos 

·,:;of;; ti 0::2nen noción el (-? ar.:r rt"!ncl iza.je 

filogenéticamenle . 

Se ha a r gumentado que e l p aradigma de avers ión c o ndicionada 

i:':\ 1 >:>a.bor .1 puede rep r esenta r un pruceclimiento ele con·fJ.ict o 

más natural para probar drogas ansiolitic:as, e n el C U e:\]. E? 1 

s ujeto debe hacer una elección entre abastecer sus 1 1q u idos 

e:: ci 1"" p c:o 1·' a 1 <::::1 s; o c;~v i t;:,\r t...lf'l c:\ solución previamente apa 1""e¿:\c:la cc:in 

enfermedad. Au n que esta analogia puede tener i::<.lgi::i.n m~:?rito, 

t ambién posee a lgunos puntos que ha n sido probl e máticos para 

l os paradigmas de c onflicto trad i cionales. El mayor punto de 

di sput a es saber si l os efectos de los an s iolit ic o s sobre la 



2(> 

ave r sión a l sab o r, se d ebe n a s us acci o nes anti -ansi e dad o a 

con oc i d os e fecto s dip s og é ni c o s <C o oper 

Utr a compl icac i ó n a soc i ada c on e l de 

a v ersi ón condicion ada co ma mode lo pa r a ~s tud ia r l os agent es 

c?:\1'11::; i o l i. t; :i. e:: 0~:1, l o~; ,::1c.:¡e n 'Le!:s pueden proclu c :i. 1"' p o r 

mismo s avers i ó n a l sab o r. Por e j e mplo, Brown, Amit, Smith y 

F\ o c: k m<rn ( 197 9 ) e n contra r(Jn qu €0 a p ;::1 r E021nd o una s olución c:le 

•; ac::a r i n a e: e.in i n yec c i ó r1 d e cJ i acepam se pro dujo 

pos t erio r me n te u na ave r s ión a l sab or a l a saca r i n a e n r a tas. 

Ad e más , p ret r a t a ndo é:\ E~ ~:; t i::\ ~:; r i:\ t iót ~:; c o n cJi a c t::? p a m 

completame n te e l desar ro l l o de l a avers i ó n a l sab o r evocad a 

p O I"" cJi<:tZf.~pam . i n t E-? ~, a. e: c i ó n el roga-- d ~'oc;¡ a 

cuidado cuando se i nt erpr e t a n l os efecto s a ten u a nt es d e l as 

d r ogas sobre la ave r s i ó n co n dicion ada al sab o r ún icame nt e e n 

t érminos d e s u acción anti - ansiedad. 

CJtru ch:: concj i c i on<::tm i E' fi t o <~\/f:? l""S3 Í VCJ c uy<~ f L.\ t:? r Z i::<. 

parece derivarse del h echo de que fue di se ~ado par"i:':'<. i. rni. t a l"' 

U.l"'IE\ ·fu1···mc;¡ qu(:~· :i. mp o I"" t <::t n t r:2 

f::)J. Ci::impCl p C:\ 1"'<1c:I i g rn <::\ d t:~ 

11 u e: u. 1 t "'" m :i. E~ r·1 t u el E' ·f E: n .-,:; :i. v o e o n c:I :i. c i. Ci n D. el o 11 
• F' i r'l e 1 y T 1 ·-~2 it (:l 978) 

E:· ne o n t r".:·:,,ron r~ n un Et p r i lll€·:'ra d emo~-:; t ~·'a c i. (¡ n q u e las ratas a l as 

que se les d aban choques eléctricos i n icialmente a trav és de 

u n aguijón fijado y montado sobre la pared de una cámara d e 

prueba, regresaban al agui j ón y 1 ei e u IJ t' i ,3 n e: o n mi:<. t e r :i <::t l ( d E· 



cama) del piso de la cámara. Se observaron niveles 

significativos de ocultamiento a~n cuando hubo un intervalo 

entre el choque y la prueba d e 20 dias. Las ratas a las que 

se les administraron choques por un aguijón en su caja 

hogar, enter raron el aguijón cuando éste fue introducido 

subsecuentemente dentro d e la cámara prueba, mientras que 

las ratas a las que se le s habian administrado choques a 

través de un piso enrejado estándar, no ocultaron el aguijón 

que se introdujo en su caja. Estos re s ultados indican que la 

conducta de ocultamiento de las ratas está guiada por una 

asociación aprendida entre un estimulo aversivo (choque 

eléctrico) y una se~al contigua e s pacial para este estimulo 

(aguijón). 

Treit, Pinel y Fibiger <1981) encontraron qu e una variedad 

de agentes ansioliticos incluye ndo clorodiacepóxido, 

diacepam y pentobarbital s ódico, produjeron una supresión 

confiable dependiente de la dosis en la conducta de 

ocultamiento def e n s i v o de ratas. Además, la pot~ncia 

relativa de estos agentes en la s upres ión de dicha conducta 

fue comparable a s u potencia relativa en escenarios 

clinicos. En contraste, a lgunos agentes no an s ioliticos, 

tales como la d -anfetamina~ pentilenotetrazol, morfina, y 

picrotoxina, no tuvieron efec to significativo sobre la 

conducta de ocultamiento defen s ivo. 

El mod e lo de o c ultami e nto defensivo condicionado ha sufrido 

algunas variaciones , co mo e n el caso de l a in c lusión del 

aguijan con choque r epet ido, que lo vuelve mas selectivo 
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CTreit y Fundytus, 1988>, incluso ha a poyado e l 

un a nueva de ansiol1ticos como :i. psap i ra n a, 

s u g iri e nd o que el efecto ansiol1tico de este ·fármaco, 

d epen d e del est ilo particular d e enfrentamiento que tenga el 

s uj et o con la situac ion ansiolitica CKorte y Bohus , 1990). 

L.. Ci ~:; efectos ans ioliticos del diacepam e n r:::ste modE? l.o de 

oc::ultaff1:i.ento cu nc:I i e: i onac:lo ? no 

mecanismos a n algés icos ( T ,-. E·~ i t ' 1. 98~').,::1,) • De manera 

parece se r un modelo selectivo e n tanto que el ocultamiento 

re ~:; ponc:lt:: c::.·n el mismo sent i do con l os a n s iolíti cos usados 

cl in ic::amente y no asl a los agentes n o ansioliticos <Treit , 

l 990) " l'-J o o l::l 5; t <~ n t ~:·:~ '·' J.¿) inconsistencia de alg un os 

resultados se argumenta q ue al igua l que con ot1 ' os modelo~,:; 

de ansiedad 1 la validez d e un mod e l o conductual para drogas 

d e acc i ó n ansiol1tica , va r ia e n fun c ión de las lim i t ac iones 

me dioamb ien ta les y del r(·2p E~ 1' to 1--- i o d t-:-'l í' 1::-?1 .. 1 "" i vo de~ 1 sujeto 

(Trf2it, l_olordo y f.ir' mst~'on ~~' :l.9f36). 

B) Respuestas No Entrenadas o Reacciones del Organ i smo 

Bajo este ru b ra se agrupan t odos aque llos mode los cuyas 

requiere n un proceso d e e ntrenamient o en 

a lguna forma de ap r e ndi zaje exp l ic it amente reconocida. 



En este apartado se consideran todas aquellas respuestas que 

€·? m :i. t E.' u r1 organismo ante un medio amb i en te p a t' t i e Ll 1 a r , s i n 

que interveng~ a l gún proceso de aprendi za j e para la emisión 

de l a respuesta, y que ocurren como res ultado d e ex poner al 

organismo a una s ituación de prueba par ti c ul ar. 

B. 1. 1> !;: se: ap e el E~ E~; t :i. mulos Amec~a z <:m -~e_§ __ e_Q__Jj_g_n os (Ca 11 i th r i :: 

los titis (pequeños monos d e J. géne1··0 /-lapa le> se 

en f t•er·1 tan a u.na situi:\ción potencialment e <::imenaz ante, se 

al ·fondo S L.l una serie de 

11 mo v i mi E?n to ~s de 1 c:u \:? 1·· p o " y 11 e>;p t'f.~s iones corpora 1E?S 11 que se 

h a n i::.?t :i.quc?ta c:ID c:c:imo '' p o~; t u 1·· .:.-1, s '' .. Mue h é':\ ~:; de es.:1s pos tu t'.:.-i. s 

es tan dirigidas a los es t1mulos amenazantes . Por e j emp lo, la 

presencia cercana de un obse rvador humano a l a caja hog a r de 

un titli genera e n el mono posturas que ll egan a incluir la 

e l evación de la cola para expon er la región gen it a l, mirada 

fija sobre ob s•2 t'V ~'1d o r con ojos pare: i a 1 men tE? 

e ntrecerrados con el copete y orejas aplanadas, olfateo de 

l as marcas de l a superficie de l a caja , y arqueamiento h acia 

at r ás acompa~ado c:JF:1 pi l CJE· 1··ecc: i ón. Estas r esp u estas se h a n 

u ~::~a do pare:¡ va 101·'at"' 1 o s efectos ansiol1ticos d e 1 d i acepc.':l.m, 

que aumenta el tiempo empleado en permanecer al fre nte de la 

caja y disminuye e l número de posturas mo s tradas <Domeney, 

Co s tall, Gerrard, :l. 990 ) . Se han rea li zado 

algurios ott'' CE5, t ~·'¿:1.l:J i:\ jos que apuntan l.'? se: l ar e e: et' 
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selectividad del modelo. Esto se ha efectuado haciendo un a 

mocl i f i c c:ic :i. on e:\ situación de prueba que consiste en 

registrar lc:.:1 em:i.s:ión los comportamientos 

anteriormente d escri tos pero en ausencia de 1 a arnenc:iza 

human<:1, situación é:'\ se 1 e denorn i nó dE;> 

ansiedad'', encontrando que la yohimbina y la cafeína pueden 

funcionar como a ns:iogénicos en este:\ situación (Janes, 

Domeney y Naylor, 1.99 0). No obstante los datos 

encontrados aú n no son concluyentes 

B.1.2> Conducta Agresiva 

En t 1··e 1 c:\s razones que se han argumentado para probar las 

benzodiacepi nas e n poblaciones humanas está la de que esos 

agentes parecían inhibir v;::1r:i.a~; formas de agresión en 

animales experimentales F' :i ne 1 y Fibigr2r, l 9 81; 

Vellucc:i. y Filf::?, 1979). No obstant E·? , no es de:~l todo cl a ro 

que los efectos antiagresivos globales sean in di c:ad o 1··e s; 

la eficacia ansiolftica, los 

neuro 1 ép ti co~5 tienen f.?fec tos similares o aún 1nás 

pronunciados como inhibidores de la conducta agresiva en 

animales expe rimentales y hay algunos ansiolfticos que no 

1 .::\ conducta agresiva <Kamiok c:\, 

Nakaye:1ma, Aki yama y Tak21gi, 1977), inclu~:;o contrariamente al 

argumento d e que s on la agresión, estf.~ el 

hecho de que algunos ans:iolfticos l l <~gan 2 

agresividad de s pué s de la ad mini stración aguda o crónica 

<Di:-:on, 1 98:,~; Mic:zek y O'Donru·-:!ll, 1980). 
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Un o 1 D ':3 prime r os ef ec to~-;; 1·-· ;2 pCJ r t ó'\d DS 

l::l en zod i ¿;:1c:r2 p i n a s ·f u E~ su cap a c: :i. d a d in e 1·-·emt·?n t a r l i:':i 

c a ntid a d de a lime nto ing e rido en rat a s y perros. Es te efecto 

estimulante s obre h a r E1p l icado 

con s i s tenteme nte f:?n ( CJ;:.-? rh <::1 rd t, 

Prows e y Li e bman, 1982; Mereu , Fratta, Chessa y Gessa, 1976) 

corno p t' i vados dE· a limE'!ntac:ión, c on <:11 imento 

f a m i J. i e:\ t ' y rlOV t:? ciO C:~O 'J e n a rnb i en tes nuevus o 

fam :i. l :i.ares, y e s pecies i nc luye ndo 

pi chones , caballos , mon o!:; 

huma nos. Algunos i nve s t igad ores que 1·1 an ~? s t ud i ,;:\ do 

i:!\CjF' l"I te r,:; ,;·,1 n !::; i o l l. t; :i. e: o ~"' no un 

pree ntren a miento extenso de ani ma l es ni l a :l n t ro c:lucc i ón d €:? 

f 1 ~; 1 co ~:; como c h oque e l éctrico , han 

f? ;.: p J. Cl l: i::\ d D 1 a t P n c:J E· n e: :i. a 1 .. · .::1 t ,~1 •::; h .:1mb r: l E? n t i::I ~.:; 

e o n d u e t ,:-:1 ~ :; 1 1 1 e o m p <':\ l; :i b l. e:: s; e un l a J. r 1 lJ e s, t; ,:·,1 ci c a lime nto e n medio 

ambi e nt e n ovedoso, en c ontra ndo e n e st e c a s o qu e el diac:epa m, 

clorudi a cepó x ido, p E·~ n t; ob arb i t.::\ l. y r;a th,:;\nO 1 

c. i::\ n t i el ~'I el trJt,.:.il d (:~· e: om id .-:1 una pru t.?bi:1 de 1 :'.':i 

minuto":; c::lr-::~ c:lu1 'ació1 .. 1 Cb1 ' ittun y Br :i. tton , 1 c1 8 :I.). 

El hech o d e valora r la ing e sta alimen taria e n medio amb i e nt e 

novedoso , pos ibilitó el que ~-:iE:' con s id e rara a esta como un 

:i. nd i r.: a d u r s i mple l a"'; el 1·'og c:1 ~:; <:1 cc i ón 

<Britt o n y Br :i tt o n, 1981). Dich a r espue sta es !Se J. c~c t :i. va E~ n 

ta. n to q u Q i::\ (;J F:: 11 t E'::; c:\n s i o l i. t :i. c u s , i n e l uy r~ ncki l (J ~:; 



n e u t' o J. é p t :i e o !S .1 ant:idepresores y anti convu 1 si. vo~; , no son 

e f ectivos para este fin. No obstante, el meprobamato que es 

un ·f <.~rmaco incrE0menta 

alimento. Lo s ansioliticos también C:\ l..lmE?n t .::m l C:\ 

ingesta dE~ 

i n~~~~st <:\ de 

fluidos <Cooper y Ft'anc is, 1979) y se ha reportado un 

incremento de ingesta dependiente de la dosis de cloruro de 

!::; od i. D ( NaC l ) , c1e ác: ido tar tá rico, suc:rosa, s a e: <:H' i n 21 y d €0 

<~\ c i d o c i t: t' i e: o . f ¿,\c i 1 i t é:\C i ón sobt'e el consumo de 

liquidas y alimentos es a menudo contradictoria <Tang, 

Plaessman y Falk, 1988l, baste decir que los ansio lf.ti.cos; 

pued1:::n f¿1cilitar las conductas consumatorias , t<::1nto en 

presencia como e n ausencia Cinayama, Suzuki, Misawa y Meish, 

1990) de estimulac:ión espec ifica de miedo, por lo tanto no 

l E:\ utiJ.ic:iC:\d de la conduct a consumatoria como un 

modelo isomórfico-homológico para estudiar los mecanismos de 

acción de las drogas ansiolfticas. 

B. 1. 4) Conduc ta _._E;~Q]_g_ra t~l!.::ii~~ 

Los ansioliticos tienden a estimular la conducta ambu latoria 

c:le roedorE?s en un medio no ·f ami l i a t~, sin embargo, este 

efecto estimulante sobre la conducta exploratoria es más 

complejo de lo que parece a s i.mple vista. En algunos casos 

se presenta un efecto bifásico, es decir a dosis bajas se dá 

un Ec~ ·fecto facilitatorio y a un efecto 

inhibitorio sobre la conducta exploratoria . Una comp licación 

agregada es el hecho de que los an im al es pueden llegar a ser 

inhibitori os; cJE~ l os a nsioliticos 
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sobre l a con d u c t a ex plorator i a , p ero n o h ac i a 

f aci li ta t orios . Ta mbi é n, s e h a e n contra d o q u e f C:\C i l :i. ta l é:'\ 

e xplorac ión e n ani ma les s i n e x perien c ia e inh ibe o n o a lt e ra 

l a co n duc ta ex plo r ato r ia e~ a n i ma l e s con exp e ri e n c i a . Es t as 

c o mp l ic a c i o n es hac e n d i ficil e; ,_::\ t i s ·f a c r2 1·~ l os c rite r ios d e 

sen s ibili dad, p o t e n cia rel a ti v a y se l ec t i v i dad , ad e más de no 

s er cl a ro si e l i n cremen t o d e l a c on d ucta e x p l o rat o ri a es 

:i.so mó r f :i. co c o n J ,;·,1. r c> d u c c: ión ci r~ l m:i. F:! c.i O < Tr·· r::~ i t.,, 1985b) . 

E n 198 1 , s e d escub r i ó que u na imi da z odi ac e pi n a a ntagoniz a ba 

espec1fic:ame n te los e f e ct o s d e l a s ben zodi a cepi n as e n u n a 

va r ied a d d e p ruebas bioquí mic as , e l ect r o f i s i o l óg icas , y 

conc:iuc: tu d 1 f!.•sc- .. Aun qu e se con side r ó o r i g in al ment e q u e e l 

l a s ben z od iacepi n as era n e u tra l, 

ac u mul a nd o e v id e nci a s d e que el Ro 15- 1788 ( ·f l u m ,:·:\ z. E' n i 1 ) n o 

ccmc1 uc t u -::1 1 pCi r mismo ~ 

c:I f3!p E'n el i. t:-?í'l el o c:I E·~ La 

<::1dm in i ::; t l""a.c i ón p t··odu c: i c:Jo un ef E~ C t Ci 

a n s iogén i co (do s is de 10 mg / kg ) a l ser va lo r a d a e n l a prue ba 

d E~ i 1 ·1 t (":! rae: e: i ó I"\ <::>o e i. u 1 , o b i e r 1 un e ·f c-2 e: to ,3 1"1 ~: :, i o 1 1. t i e o p i::'\ r E~ e :i. d o 

al del d:i.a c epam c u a n ci a la d os i s de Ro 15- 178 8 fue d e:: 20- 50 

il\ (;;¡ / kq . Una pru e ba mo dific a d a d e l a t a bla con hoyo s que 

incluyó var ios o bj et o s b a j o dos d e l os hoyos ~ se~a l ó q ue e n 

c ump <':\ rc:1c :L ó n al •;1t"' UPO c:un t ro l , l a ~.:; r atas trat adas con Ro 15-

1788 (~ mg/ kg / d ia X 2 1 cl :i.a ~; ) mostra ron s igni f icati vament e 



mayor interés por los hoyos con ob jetcis que po1·' los hoyo f.:; 

s;in objetos CGadek y Marczynski, 1990), lo que sugiere un 

efecto ansiol1tico a nte lo novedoso del medio. Si n embargo, 

se requiere mayor investigación al respecto. 

B.1.6) El L.e:1ber,j.nto 

El lab r:?t'into G'n cruz se ha utili zado como un mod elo de 

ans i edad en ratones < L i <.:; t e t '' , 1 9 8 7 ; H i 1 c:d:: i v i , O t a y L i s t e r , 

1989; De Angelis , 1990). Con esta técnica se h a encontrado 

qu;:? el Ro 15-4513 y el FCJ 71."12 que pOSf.?f:.~n 1:?fecto~s 

el efecto ansiolftico del etanol 

(L. is t f:? r, 1 9E38) • 

Una modificaci ó n del l .::1be t·' into en c t'u;: es el laberinto 

Ed cual q u~:~ ,..... !:::" 
..::. • .... > J.19 de bLl Sp i ron<::\ 

administrados en el girus dentado del hipocampo de ratas, 

aumenta el tiempo utiliz ado en la exploración de los brazos 

c:lel laberi nto elevado < l<ostoirJ~::;k i, F=·Jaznik y Stefanski, 

SE? ha E?ncor1 t rE1do en 

moc:li.fic: c:1c:l.:,1 clel laberi nto, que el c:<:1nne:¡b i.di.ol CCBD) 

uno d e los may o r es componentes de la canabis sat iva produce 

en rdtas efectos semejantes a los ansiol1ticos, aumentando 

la razón (brazos abie rtos/brazos cerrados> de entradas a los 

brazos abiertos del laberinto, además de que el d iE1cepam 

(2 .0 mg / kg) t a mbién c:21usó un efecto ansiol1tico en 

p ruel::i a ( Gu i m<::t r C:1.c-2s ·i Ch i i:':\ re t ti , C.3 t·'<::IC::' ·f ·f y Z uard i , 1 9c¡o) • 

En el mismo sentido? se ha encontrad o que cuando a las ratas 

i f"l y c-?c: t ¿,\ intrace r e b roventr i.cularmente 

28 



5, 7 -Di h idrox it r iptamin a p a r a cau sa r l es les i ó n c e n tra l d e l as 

n e u ron as seroton érgicas y pos t e ri o rm e nte s e l es p ru e b a e n e l 

r a t as l es i onad as aument an la 

p ropo r e i ó n el \·:·:·~ e r1 t r·'d cl i::\ s; ;;,\ l oi::; b r a~os a bi e rtos , r e fl e j a nd o un 

n :Í. V f2 l a n s:; i e d <:1cl • Lo ~::; 

comp a tib l e s co n los d atos que relaci o n a n a l a se ro~oni n a con 

c o n t r ol 11::\ c:1n s i E' d a cJ y q u e 

<::1 n ~: =;:i.ol i. ti c::D put=:cl e i nduc: i t' s e b e:\ j a n cl o los ni vi.::1 l e s d e 

a ct i v a ción s ero ton é rgic a <B r il e y, Ch o pi n y Moret , 1990) . 

r:::·n º "''":;E~ ci l c':\S p 1··' o p i r.~d a df:? f::. ansiolit ic as d 0.::-l 

1·' D. tia":; y u ne~ v;a r :i e di::o.d c:l e s it u a ci o nes 

qu e• i r1 e: J. u yen: p 1·· oc E~ cl :i. m :i. E~n to~:; Cl p era nt i:~ ~; 

c o r1 ·f l :i e t o, ch;> l u z-o s curidad , d e e:: o n ·f 1 i et o s in 

c h o qu e, d e int eracc i ó n soci a l, y ta r eas d e l a b e rin t o e n c ru z 

E! 1 PV i0. Ci O '! se:• han ma nip u l ado l a s p r o s tag l andin as d e mos t rand o 

q u2 se alt e ran l as acc iones fi s i o l óg i cas y conduc tua l es d e l 

etan o l. Co n e s t e anteced e nte se r ea l izó un e st u d i o e n el q u e 

E~ ·,.· :· ;, l uó ~ : :; .i. i. n c:I orne:· "l.. c:\C:: in a. < I l\IDD ) '·' :i. fl h i tJ :i. d o 1·' 1 <':l. 

el(·? a n t i::•.gon i ~: t:!.b i:\ 

<::1n s i ol 1ti c o de l e tanol e n u n a s itua ci ó n d e l a b e ri nto e n c ru z 

e 1 f!\/ ;.;i,cl o . ·f U E:! c:omo Si QU E' : ir1yec:tó 

i nt r ap e rit o nea l me n t e l a I r .. JDCJ < ~.) o l O mc_:i / k (~¡) y :l. 5 m :i. n u tos 

<:? t a.n o l <1 .b C:)/ k q) ~ posterio rm e n te se cCJ l o c: ó c:1 

c~~ n un ;;,\ <:'1 1···en¿1 nc:i vc"c:l u sd 1 ¿1 p t"·uelJ.:~. de 

l ¿:¡,l::i c::r ·· i n t u p ;:,, 1·-·a c-:;>n t racli:~. s 

C':\ b :i. C? ( ' t D !::; y 1 i:'.\ lJ f:~ 1·"· :i. n t Cl " r ras p L\ E·~ <::; t c:1 :-:; 

I 'f:? c.:1 :i. '''' t r t\ el <.:1 s ¡;~ n l~be r i nto f u e ron e l 



f:? r1 t t' ,·::\ d D. S 'y' tiempo pasado en los brazos abie rt os del 

laberinto, por ültimo se midió l a actividad total e n ambos 

tipos de brazos (abiertos y cer r ados ) como i ndic a dor del 

efecto estimul ante del e t anol. Se h alló qu e en a mba s; cepas 

CC57BL./6.J) y la <CD·- 1) hubo un 

an s iolitico pronunciado ya que e l inc1~ementó e l 

porc e ntaj e de entradas a l os brazos abiertos del laberi nto y 

el tiempo p a sado en el los, siendo más pronun c i a do e l efecto 

en la cep a CD-1. La indometaci n a no antagonizó ninguna de 

esas medidas . Si n emb a rgo~ el efecto estimulante del etanol, 

medidt1 a través de l a a ct ivid a d t otal, fue diferente en 

ambos g r upos , pues sólo l a cepa CD-1 presentó un inc r eme nto 

de l as ent raclas totales, lo CL\al ev i~encia un efecto 

estimulant e diferencial f:0tano J. c:c:imo un 1'enómeno 

especifico de c epa . La INDO aten u ó la actividad es timulante 

clel E~t,::\ n ol en la cepa CD- 1 só l o e n la dosis más alta <10 

mg/kg). Lo ant e rior indica que los efect o s esti mul antes y 

a nsiolfticos del etan ol pueden es tar mediados por diferentes 

mecanismos <Hale, John s ton y Becker, l c¡c;·o) • Ta mbién se h<::• 

e n con trado q u e el efec to a n sio l itico del clorodiacepó xi do 

di ~.:,m :i nuyc~ a 1 s e gundo ensayo en el laberinto. Lo anter:ior 

pare ce in dicar que l as rat as se v uel ven to l erantes al primer 

en sayo o que la experienc i a se v incul a dP algún modo con l a 

t o l e~ 1·' ,·::l ne :i. Et ( f=· :i. l. (! ., :l. ''."/ 9 (1 ) .. 
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otra v ariante metodo lógica qu E: va l. oré":\ 

f:~ ~-: p 1 o 1·' ¿:t t o r :i. a . En es te procedimi e n to lc:1~::, r;:,1te:-ts 

mf:•tc,1. l, ¿1 s e h,;-,1ct.~ 

l...lnc:t eléctrica. Cuando s;urninistra u n 

choque a la rata por pasar entre las 4 pl acas , la incidencia 

de est a conducta se reduce dr amát ic amente. Esto no s ucedió 

cuando se administró e l flesinoxan , que es u n an t id C·?p r·'t? 'SO r 

suponen propied ades <ShippE:1 r , 

l<r :i. j ;-::.er , 

r educción d e la conducta d e cruz a mi e nto puede ser invertida 

p o t' lo !::; ¿.;i. n ::.; J.ol t t ice·:;:; e onoc i. do i:; , P f' t'D nn por 

n eurol0pticos , antidepres ores , 

No 01J ~; t 1:1nte, es;to n o dE1 1 tocio cierto cJado qur2 h c.1y 

e orno l <::"\ q LI E' p t"'OCI UC: i el O u n 

in creme nto en la r esp u est6 c ast ig a da de cruzar la s pl ac as y 

n o ha s ucedido con a nsiol1ticos c:umo <:-? l <"'mobarbitc:ll <T t'f.~it, 

1 9B~:ib) • 

Otra var iant e de la conducta exp lora toria que p a recía tener 

ventajas, se basa en la te n dencia n a tural de los roedores a 

áreas brillant eme nt e al umbradas (e f·','.":\l>.J 1 ey y 

CJonch·J in, :l. 980) .. e c:i J. oc:: c:~ n e n 

brillantemente alumbr a d a de u.na. c:i~ ma.r~::i. con cJoh l~:? 

c ompartim i ent o , r egis trándos2 electróni camente l a a cti. v id ,)d 

tot al y el núme r o de 



u o s curo . Los a nsioliticos como el diacepam, pentobarbital 

y meprobamato, producen un incremento dependiente de 

dosis sobre l as tran siciones y locomoción global, mientras 

c¡UE• los agent es no ansioliticos no ti ent.'!n este efecto 

rE.1 l i::1 tiva de 1 os agentes 

ansioliticos va lorados es adec uad a con la potencia en los 

medios clinicos CCrawley, 1981). En un experimento reciente, 

tamb :i. (~n se encontró que la !::.up re::; i ón de 1 <~ acti v idad 

exp loratoria fue antagonizada por los agentes ansioliticos 

de la serie de ben zod i a cepinas, buspirona, an tagon i st2\ de 

los r eceptores 5-HT3, alcohol, nicotina, morfina y SCH23390 

l<el l y , Naylor y Tomkins, 1989) • 

se lecti vidad ele l t=dec to di'? 1 clorodiacepóxido, diacepam y 

alcohol en esta prueba, permite proponerla como modelo para 

va lorar ansioliticos, ya que aumentan sig nifi cat iva mente el 

tiempo empleado en el área i luminac:la. No obstante, a pesar 

de que ocurre lo mismo con la anfetamina, no pasa ig ual con 

otros agentes psicoativos coma flufenazina y a mitriptilina 

<Tomkins, 

tami:J i én 

Cost~::l.l, Kelly y Murphy, 

que 

1 c¡i90) • S in emba.rqo, 

en no 

compartamenta l izados y uniformemente alumbrados, los ratones 

ansioliticos no son más activos que rc:itones 

trat,:::.<.dos con vehiculo, aün má s , 1 os ,:H1 ima1 E-:-s tratados con 

vehiculo mostraron niveles de actividad comparables a los 

encontrados en ratones tratados con ansiolitico en la cámara 

con doble comp ar time n to. Por l o tanto Tre it <198 5b ) a d v iert e 
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d t:? '''iUHli::\r i l"l V C·? ~'' ti g i;;\C i Ón y 

homolog ía apa rentes en dicho mode lo. 

ob~:;;:~·rvado que 

<::i. e: :i. e E\ 1 <:,··. ,.... ¡:::i u. e e! e· C::Ui:':'\l'idu son un 

fnE?!C:l l O ambiente n ovedoso . qu.c:· l ;;:\ hOl"'fflOrli:'i\ 

adrenocorticotrópica CACTH> media e l ac ical ado inducido por 

.';';\C i e:: a 1 i:':\d C) :i. n el l.!.C :i. d Ci 'f UC· u 1,; i l .i. ;~ i::•.c:I i:':'\ p i:':i. t '' i:':\ V C.:\ lo i"" a t ' 1 (j f,; e ·f E~C:: t; (J~¡; cJ F~ 

las benzod i acepinas, encontrá ndose q u e éstas 

incre mento d e acicalad o que se presen ta cuando 

son eval uad os en un escenar i o nuevo y opuesto al de su caja 

h º'J e:\ r ' .l. o e: u c.:1 l d l cJ F·C :i. ¡·' d f.0 1. D<::> E:i.Ll t C) t'('?~'"· ;;-,¡p uy D. la h i p (¡ t F..:.'S i ~:; el E? 

quE• Ql inc:iucic.lu pUI"'· Ul'í i::i. C:C\jEl 

u en F: r;,1cl o p o t"" un :in c: l""c:•rnc·~ ntD E~n E~ :l. c::ontc:~n:i.du 

tiCTH u 0-endorfinai y que l as benzodiacepinas p l'' QV i t?. n E~l"l Cl 

dism i nu ye n dicho incremento (Dunn, Guild, Kramarcy 

rc~q u i E? t'E~· pc":\t'i::\ 

e stablecer su isomo rfismo como r esp ue s ta de ansi e d ad . 

Los roedores utiliz a n e l m~terial de <::; u c<:1 ma. ( ,:1'::>f21 -·ri.n) p <::1 r <.:l 

ocultar objeL os o 1n .:,1 tE~ t ' l.~ J. e~~:; r1 oc :i. vus; p ,:,1. 1·'ii:\ e J l ci ~:; , p ero E.1 ~:; t .::1 

conducta d e ocult a mi e nto no la emplean únicamente a nte esos 

objetos peliQrosos , ya obsE:•t'Vc:\CI CJ C!Llt·? J.¿\ 

emiten ante objetos "I me:\ t E~ 1 " :i. 0\ 1 C' <;:; :i. n ne uu •::; ti::\ 1 E:>"; como ~ cubo~:; 



destell eantes que ya no destellan~ p1ldoras d e comid a para 

ratas y canicas de vidrio. 

Cuando se valoró t·? 1 ocul tamú;o r1to d e can i Ci"tS con 

mc:? nc.1r1"2S c lorodi acepóxido, 

flunitrac epam, c lonacepam, meprobamato y a lcohol e tilico) y 

se comp a ró con e l acicalado inducido despué s de nadar, se 

encontró qu e se reducia más efectivame nte el oc ultamiento de 

c<::in i ca ~_; que e 1 inclucic:lo pos t021·- io1·' al nado. 

<Broek kam p, Ri jk, J"oly--Gelm.tin y Lloyd , 1986) . Teniendo en 

perspec tiva que esta re s puesta de ocultamien to de c anicas de 

v id rio pu d iera semejar una r espuesta de ansiedad debido a lo 

nove doso de l estimulo, se le empleó para valorar un fármaco 

ansiol1tico como el d:i D.c: c~·pam y o t ~' o ~; no e:i.ns:i.ol 1 t ic os 

<an s iog é nicos t a l es como y ohimbina y et h il-beta-carbonil-3-

carboxi l ato CB-CCE>>, hallando que e l efecto del diacepam a 

l a d os is de O. 1 mg / kg aumenta e l ocult a miento de canic as , a 

C), :?5 ffl CJ / k g no tiene efecto, y de 1.0 a 5.0 mg/kg reduc e 

dichi::\ conducta~ i::1 s u ve~: e l ansiogén i co yohimbina 

d i c,:;m :i. nu ye o c: u 1 t <::\ mi f2n t D y e l 

G-CCE no lo fortale ce. 

rE~<:;u 1 tac:Jus quE? e l modelo d02 

ocultamiento de canicas de vidrio en ratones pod ri a ser un 

modelo correlacional para v alo rar ansiol iticos, pero no un 

modelo isomórfico 
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La sepa rac ión en rat as infant es t ambi é n se h a e mp l eado como 

u n mCJ d f.:! lo c::1n s i <-:~c:I .:~c.I que p E' t .. m :i. l; f.·? v e:1 J. u r <:1. , .. , 

¿~c:c:::ió n an sio l :i. t:i.c <::~ . Cun 1 .::1 admi1 i i ~~t r ac i ón d e d os i s ba j as de 

ben zc:id i. ac: c:?p :i. n.::"o.!':i red u e: E? l (::\ E.' tn :i. •;::. i ó n voc ,:,1 l i z .;,1c: ion es 

u 1 t t'<:1s ón i c:~:1s i nduc :i dD.s po r ma te 1·'n,::;1 

:i. n ·f an t l~:· ~:; . como 1 i::\ 

busp i r c.i n c;-1 e ip s<::1piron .::1 , 1··\:~cj u c c:: n lo s:,. 

ansiedad d e las r a tas in fa n tes ind ucidos por l a separac ión . 

Pero e l flesinoxan que e s un antide presor, t i e n e un e·fec to 

ma ~::; pc;t <-:! ri t t.-'! que la b u. spirona e ip sapiron a (be h i p pe t', Tul p , 

Heydc?n y () l i V i ~? 1·' ? 1 Cft:¡O ), lo que 

:i. n c:I i e: a q u f:2 mode lo poco s;e:, J.ec tivu a l eft-:.'C: te; dE·: lc;s 

anc.;:Lu l i ti.cos. 

,, L d h :l pótr:?!':i :l S:> SC~ (_;¡ u r i c:I ;;~ el 11 el e:· 1'1i l lE•t"' y \/ic:::k ( c i tado e n 

qur~ E? l 

alimento (a lmacenamien to Cli::! cumidi:\) l E'SS !::. i 1··' \ IE• a 

para 0scgu r a rse d e no ser at~cacias mientras comen alimento, 

y por l. o mot :L v;,:1cl<:~ pc:; r l ~·,¡ 

<::1n~">iec:l<::1d . r=·o r c;tru l c":\ c:ICJ,i J. ;::¡ hi.pót:c"~:;:i. ~; dc::·l ' ' va l Dt' c:lt::'J. ohjE>to' ' 

d e Bincira <citado en McNamara y Whishaw, 1990) 

atesoran objetos como 

v¿~ l i. o~;o<;; E:.>rl ·f Ufl C: i ón r f::• l. ac :i cJn,3cJo~; ~.:c. 

De i::;C U 'c• l·'c:ID 



ansiedad 1 los que se ev itan c u a ndo la rata pued e llevar s u 

aliment o a u n lugar cubi erto y cerrado, p o r lo que un ag en te 

c:ontrci. 121 d ·=~e: r···emen t a1··· i 21 ¡ ,,,, conducta df:~· 

atesoramiento. En el c:21so c:le la hipótesis d e l va lor del 

ob j eto, se se Aa la que el almacenamiento aumenta de acuerdo a 

estados de privación y que puede disminuir e n función del 

peso del c uerpo, por lo que un agente que aumentara el valor 

del a li mento como sa t isfactor in c r ementar1a la conducta de 

a t f:~sot··,:\m i e n to. La s afirmaciones an t E' 1·' i o 1··-r¿, ~:;; , 11 ev,:1t·cm 

l as ben zod iacepinas podrian ay ud a r a evaluar 

ambas hipót r2~:~is : 1) 

dirig i da a reducir 

s i la acción de la ben zodiac: e pina está 

le:\ an"3ic~d21d y e l almacenamiento está 

i mpu 1 ~.:; ado por·' 1<::1 c1n·:sied2•.d, dic:hic\ conduct a podria ser 

·::;e l (:? C ti vamen te rf?duc ida por e 1 trat a mi e nto a nterior can 

benzodiac: e pinas; ó 2) dado que las benzadiac:epinas también 

·far t¿,¡ l t?cen podri a demo s trarse s u efecto en un 

aumento del almacenamiento de alime nto d e bido a que ha 

ele~ado su valor como comida. Es pr···op ósi to era 

observar la di sm inucion de l a ansiedad o el aument o de la 

motivación a comer, d e acuerdo a un aumento o disminución de 

la conducta de atesoramiento de alimento. Cu a ndo se utilizó 

diacep a m Cval ium () .. 25 .. -5 m ~:_¡ / kg)., se encontró una reducción 

1···(~ 1 <:: ... e i or·1 ad a e: on L:•. do s is en la conducta de atesoramiento, 

que f ue dependiente del tama~o de l as bo litas d e comida y 

revertida por e l cno l '3····l7Gf:3>, que e~~ un 

antagonista de las ben z odiac:epinas . Resu ltand o f avorecida l a 

hip ót e0 is de s eg uridad, por lo que a esta prueba se 

~::6 
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e ori si c1e1·'a. e amo un mod021 o d E? ansiedad (M cN ama ra 

1990) que r equiere inVQst ig ación 

B • 1 • 13 > [~~.:l-... tl?.:~.t!..f.l.'.':L.fl..fLJ.2.<;.~.f_c:~.!..~.ª-LtlC~r..:i. :i.L~~s.L~:}_~j. 

Un con junt o de pruebas de de f e n sa/ ansi e d ad, fueron dise~adas 

pi:\ f·'<O\ V a J. O f·'i:7\ ~' en r ¿~ ti::\ !:~ c:le 

'.:~ :i. t uci.c i Of'"i e~:, C: Cjn no 

dolorosas (e xp osi c i ó n a un gat o ). Se midie ron tres patron es 

inh:i.bici ó 1-1 cif!:.' mov:i. m:i e nt o , ::.:'.) conc:luc: ta dF~ 

va J. o r··-ac :i. ón el r? l inhib.i.c:i. ó n dE! la '.::; concluc t a ~:; íiCJ 

def e n sivas. El diac e p a m <4.0 mg/kg) alteró c u a tro de las 5 

medidas cfr~ va lorac: iórl de fa ll ó p<H'a mo s:;tra r 

efecto ansiol1tico sobre la inhibici ó n de movi miento y t u vo 

efectos i n consistentes y mí nimos s obre l a inhibición d e las 

c:onrJuc t as , .. l<J defensivas . Lo s camhios v,~\ l or·' i::\C: ión cl e l 

r i PS<j o con F! ·¡ c:I .i. ,;·~ e:: C::?p ,;·,1m r F!'.c'i U l t; "'' run e o r; ~; i. <.; t c:! r-1 tes e: un 1 .:·,1 ac:: e:: i ón 

.:1n :; iulitic <=1 d c· l cJ i c:I e r:.~ p i::\fn • ( D l ¿:¡ n e 1 \ a r c.J , D l a n e h cH' el y nuc.ly f.? l' S ,¡ 

1990). La in consi stencia d e l con jun to de medidas indi ci::i 1 .:,1 

neces idad de ma yor inves tig ac i ón . 

(] t r'a p ru c~bi::\ quf2 l i::\ p l'O C l i. V i Cii:}d 

<::::·v it a r l a b 1·' i l 1 ¿,1.n t ;:.:.\ y no 

y 

Filr::~, 1.979; ¡:::· :i. l C·? y Hyde. , 1 ~? 7'7; 'Ve! l l u c: e: :i. y r=- i l E! 1 l c179) • En 

pr1_1 ;.:::ha c:o l oc:E\ n a.rr:~n i:":\ 

y E·' J. l C:\ 
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<'3.C ti Vi dad in tf:.> r ,:.\cc i c'i n <:;;oc: i. e:\ l ( 11 u smf2 ,:?t n cJ o ~:;e , 

y ac i. e:;:,\ l tin do<::;¡:.~) F.~ 1 ni Yt~ 1 tci l;a J. de 

int eraccion2s soc i a le s se supri me cuando e l 

de J.a p t'UE!bC::\ nu ·fD.mi l i c1 t .. · , o cuanc:lo 

b r-· i 1 l i:3.1-1 t E!inE·n t E! . i 1u.mi 1 .. 1 ado" i ny(·~ cc :i. cin e~:; 

clorodiacepóxido contrarrestan de manera depen 1 ' e n te c:l e 1 E:\ 

dosis l a supresión de la in teracción soc ial. A pesar de que 

p a i .... E:>C::i::? i·¡ i:':\i:J E'I .. ' J. E:\ ''''· n ~:; :i. e d D. el soc: le!:'\ .l. 

y c:onduct;::1 e n l i0. de 

inter3cción soc i al e:: :i. ~:;tcn \' ;:,\ 1·' :i. E:t <::; e 0 1np J. :i. e ¿¡e: i. cir .. 1 e <::, <::it-:: 1'.':\ i::\ l ¿¡c:f i::\ <::; 

por Trc·i t ( 1 98':~:ib ) ~ 

1 -·- H é:\ :•' a n s iol1ticos que producen incremento significat ivo 

12'\ interacc:i.ón la ·f <::1 m i. l i a t' id ,:;¡cj D 

brillantez del medio ambiente de 

lo que sugiere un efec t o estimulante no especifico. 

reportado que ocurren cambios s ustanciales E0 í'l 1 a 

de .:·:i.C: ti V j dc.:i.d ~30C:iC.\l, 

muc:I i f :i. e: C.:\C ion E:~::; r.:: n vat .. · ié:•.bl es a parenteme n te extra~as, té:\ J. r:s; 

~: ;.. ····· F .i. 1·i a J. mt:-?n t <-:·' .l ,:,i. .L n t r::: 1·' ,;.\e:: e i ór1 ::,oc :i. a l e:·!::; u.na. med .i. el c.\ e o mp u e!::; l:; .::\ 

de much as conduc ta s , dentro de l as q u e se puede inc lui r la 

• .. H l a r'e l de: .i. c:i n ~;.i.rnp .l e con la 

é\ í"l ~:; i (·:7! d ,;:..el . 

E:s tuc:I i os:; futuros se t'V i.r l.é:\ n f:? 1 i ~:;omor·f i srno u 

h omo l og1a ele esta prueba e n r el0ción c o n l a ansied ad humana. 



un modelo de e rn"l'f 1 i e t o ~; irnpl r2 que no 1···equ iere dr:~ 

<'"~' n t t'E'n c:\m i en t; o ~:; u j 0? t CJf::;. Original emente se e mp J. p ,;,1 ron 

p r i V dd ¡'::'\ S d <:·? i::\<.~ l..lé':\ 48 hor···a:.~ 

prueba. El equipo con s i s tió en una caja d e ple:: ig l c\S L:.E3 :: 

3t=l c m) con un peque~o compartimi e nto C10 x 10. ~5 cm) o~:;curo 

adher i do a una pared que se comunico con la caj a grande por 

un a peque~a apertura (5 x 7.5 cml, el piso era enrejado de 

acero inoxidable y pc-::~qur:::tío se 

,:1juc;tc'.:o une:1 botella de ~gua con un tubo metálico que s,:\l i t:\ 

ha~:~t.:,1 2 cm. El tubo metálico para beb er estaba conectado a 

un circuito junto con el piso d e la caja a 

las ratas, el circui t o se ce r ró 

rat a lam ió el tubo por el que salió agua . Además se insta l ó 

un c:i.rc:ui t o p<C\rc:\ p1···opcit'c:iondr c::huqu~2 ~:; r2l i::~:c:t 1 · · ··ic:os (0.~.'i mf.'.1) eJ. 

cuc.·:ll qu·;~dó cor1f:?c:t e1du dl tubo d('2 i.) ;=:; t.:J0?r y la'::=. 1 · ··e,ja~::; clEo'l pi~:;c:i . 

En el procedimiento, 0 los suietos se les permitió oncont ra r 

tubo 20 larnic1i::1s c:\n t l"'2':5 

administrarles el pri mer c::hoque, que fue controlado 

i'.tn i. c:;:1mE':n te~ rr2t :i. r E:\nc:io<::,E:· c:l r::~ l tu.bu. L1 du.ro 

mir1utu f::; . DE":~:;p ué~:; d E~ dE! 1 

mi.nul.o~:; y dur d ntf2 

p r2r 1 odo 1 os e: h Dq ues ·f L.lt:?t·'on c:1drn in i. ::; t ~-e.id o <:; después de cada :o 

li::'lmida.~-;, 11 Cune ro choq1 ... t1-:::.·:-:; 

c:lut'ante trE~:::; mi.r1uto!:5 .. L. i:":\3 benzodiacepinicas 

(e: lo rDd i ;.;\e f.-?p ó ;'.id e, el i ;::1c c-~p i-:3\ff1 y o>'. Etc i!!:!p '"' ¡¡¡) f U f:? t'on acl mini s t: 1',::1d a<::; 

- - - - - ----- -
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d F7: i 1 ··1 t , ... De:! U. e i r <::1. l :::; u jc·t o 

L. D<:'; h .:,;\ jo dE0 l 

i nd :i .:::<::i ron : u n m,:~ r c: D.do 

un 

n üm c r o de choq u e s 

i'i"I i. ''.::-ITi C:) c on n c::r i:':\ n <;::. :i. Ci 1 ó j t :i. r:::: u ·o'i ( c:1 ..... ,::1r·1 ·f e: t: <:'•.m j_ n e:\ , 

escopcl am ina y pe mol i ne). 

L.CJ<::;. -:':\ U. t D ¡·--E· <::; p o r n t:·7.•c: c:3 i t <::1 ¡--· l i::\ S'-

~;~ n -!., ;··· i::::: r-·1 a. 1T1 :i en t rJ •1 d e: 1 ¡::··roe:: e- •.! i. rr; i E:r1 !.; u y 

·,:;; ;::,:- n ·:::; :i. h :i. 1 :i. el <E! c.I i ' /\ ¡-" ('('; ,;·¡ r:: u ·,;::. i:::i ·f r::.•c:: ti v o s; 

111u.::1.::-::· :J. u p a¡ -- .::\ va. l o r;::1 r .::.\ e,¡ c:n tE0':; e c:i r··, 

a cc::'ic"ln ,::,1n¡;:;i.ul :i.t:i. c::.;-:1 ('v1U•::J C·l, F<c::::! r y C :l. oc!:,- .1 :1. 970) . 

q u e pre val e ció pa ra <::<.g rupac i ó 11 dt:.·: 

pun t o f u e c o n s i rl era r a a que l la s r espu e s t as 

p r c1 d u e t u d e~ l ;:. <O\ el m :i. n :i. ~ -. t r "' e i ó n e! C" 1...t n ·f .'.\ r -. ff1 ,; . e: u C' n p -:-<. r t :i. e: u l ,":':\ ~, • 

l.);:,1_c:ld l i::\ 1 . 1· . ·¡ l 1 e: J. . l. c u .. · ; <":\ C: c.i e: e: o n t ;:,\ r C: Oí'i 

ansio l i tic os e Je · z a n 

con s tant e , tamb i é n se ha r ec ur r i do a valo r a r los efectos de 

an <::; i o 1 1. t :i. e o ·:::. 1·' es:.p u. i·:?s ta~'· qur:::i n o 

nec e s <l ri a me nte s o n d e an s ied a d ~ pero qu e s e vincu l a n c o n las 

caract e ri st i c a s de l os mo d P los corre l ac ion al e s c.1 (:: h i. d CJ <::t e:¡ u ~:? 

s ob re di c has r esp u e st a s, en 

a l g u nos c2sos sCJn d ependi e nt es d e la dos i s, ti e n e n un efec t o 



se lectivo a los ans iol1ticos, o 

relativa s emejant e a 

cl1nicos, como se verá en varios de los s igui e nt es casos . 

,::1clmin i <strac: :i.ón de an"fl::t<::\ mina e l rc:pe rt ci t·' i o 

c::onductua l l as; 1·-atas g r:? ne 1·- ando mov :i. mi en tos repetidos 

c:ompu 1 ~; i ve:1men te, dich o comportami Rnto se o e: f.:: n t (t c::i por 1 a 

administración d e b e nzod i a cep in as . Sin e mb a r go , este efecto 

e s incon s i s t e nte dado que: al la pot e n c ia r elati v a s obre el 

fo r t i:':\ 1 E? c i m i c1r -1 to 1 .::\ cCJncluc::t i:":\ ci E' e~:; t E~ rf20 t i p i ,,,, animal 

i n duc ida por la anfet a min a, n o ~:'iQ 1 ·· 1:::~ la. e: 1 on i:t e un l 1'1 p o t f.~ n e:: i i:':\ 

rel at i va E?n el l ¿~ df1 Si i edi:Hj es 

i n a d ec uada s u select i vid a d d ebid o a que va,r i os 

a n s io l 1ticos como los a n ticolin é r gic:os y los antidep resores 

tric1clicos, también fortalecen la estereotip i a induc ida po r 

an fe t a min a <Treit, 1 985b ). 

S tress . - Condición ave rsiva o novedusa a la qu e el organi smo 

debe a dapt a r s e ajus tándose de alguna manera CGarason, 198 1 ) . 

Cuc-,\nc:lo d-anfetamina para u n a 

liberación lenta se pro duce stress crónico. En un est udio en 

midió e l consumo de a lc o hol y diacopam CF'otthof f y 

E 11 :i. ·::;on , l 'i'U2 ) despué!:; é:\C:I mini -:; t: rae i ón e r ó r1 i C:c1 

s:gnifi c: Jt ivo e n la 
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ingesta de aq uéllos . S in e mb a rg o , aün q ueda por d e mo s trarse 

la potencia relé:\tiva y St'i' 10:->c ti V i d c:H::I E·n e~=;t.:,\ prueba y s u 

poten cial para valorar agentes ansiol1ticos. 

E l moch:? lo dE~ inducc i ó n de ataques p o r pentilenote t raz o l es 

c:J e l.u~; in d ic adores más ampliamente 1...ts:;ados pt:\ré:\ v ei J. c:i 1·" a 1·' J. a 

acc ión de drogas ans i o liticas , debido a que se ha o bservado 

:i. n hibc2r1 lCJ '.5 :i. n duc i do '.:3 pot' el F'TZ e n 

L..o<::; un a pCJt e nci a relativa e n el 

bloqueo de ataq ues inducidos por PTZ sim il a r a 1 a m21g 11 i tucJ 

de los efectos antiansiedad e n humanos. 

se ha encontrado que ,:;i. 1 guno~::, no .:m~:;iol'.ttic:os· 

relajantes mu s culares como e l co r isoprod o l, tienen 

0?·fec:tos i ndist inguibles a de .:m'.=.:io l '.t t i cos ~;ob re 

i::l. t D. q Lle<:;; ' d ' j ln L.UC: lf ()<:;; p U i"' PTZ.i lo qu E~ hi::\C:E1 C:LI E?'.5t ion ab1E~ s u 

SF.21('~C:t1 V l. da.e:!,¡ si r1 la y c:lel 

p r o e t::1 d i mi. en to han contri bu j_ do m.:.:¡ rc .:::i.clc.\ rnen t f:? a l a populé:\ridad 

P ese a lo anterior, como modelo carece de las cualidades de 

isomorfismo en tre los ataques en roedores y la 

h u manos y en consec uencia t amp oco es hom ó logo . 



B. 2 . 4> 

!~::.:.f _q_~_:_;J .. 9.~;, _____ G_q_ 1 :: i_q_~ ... \ . <.:_:_.t _q_~,} .. Lq_:?. __________ ;1, .. 1::i .. iJ.~ .. ~ c;: ... :i, .. ~l.< .;i_ '.:~ .. -.J:)_u.1:".'. .... _ ..... _}J::.\_ .. J:;~-"-~-.t.:i, .. IJ.l.l.,.\J .. ~''\ . ~:; .. J, .. (l.!:L ......... ~:.l..€ ___ J __ Q~'-~ 

Cua n do a los ratone s se les aisla p or 7 d ias, SE~ i nduc:e en 

un dé ·f i e :i. t c: ond u c:tual que c.:.e m<:\ n :i ·f i <?~,;t a CCJIT\D 

el i. !::;m :i. 1 \ uc: :i. ón E~ n .l.o !::; i.11t12n t;o1::; po i·· e!':i r Qvt~ t't :i. d o 

po r TF"MF'F' ( l ·-·· ( :~:: --· t r :i. ·f 1U D 1-"' 0 0 IC' t h y J p h (':n y l ) p i p <':? r ,;,1;.: i n r-~ > f.? l 

CUEI J. d E0 1 i:":\ ac: t :i v é:\C :i. Cin d e los r e c ep to t"' E?s 

~:i--HT 1 B. i n v!:?é-:; t :i. c;_¡ a r l D. in ter:?lcción e n tre 

t r a nqui l izantes y u n a specto de l a funció n se r o t orH.~ 1·' g i. e a a 

e n los i nt entos de escape i nduc: i !J0 !5 por 

.t.¡. mr.1/k c_;¡ 

dismin uyó totalmente el i ncremento de escapes in rJ uc: i do pot·· 

mostro in i:,1 c tivo ¿~ d o sis ele 2 mg / kg. 

EstcE, re s ul t ado s i ndi c an c:¡u c la ad mini st r a ción aquda de 

be11:-:oc:li.ac:t.::.·p:i.n,3 •:; pu!?.d <;:;_, opunt-:!r <;:;e ;:1 los <?f ec: tD!:-3 e s;timul ,:\n tes de 

los r e c eptores 5-HT:LB el e una manera e s pec ifica, si n ejercer 

po1·' ff¡ i ~;:~ !Ti CJ <;:; 11 L_ ¿,\ de J. c:\S 

mo dc:: lo s:; u c:i i f2 1·' e que puede S C0 r' V i ~-:; t O 

c: omu u n mu dE:·lD de ;:,\n '".; i. E· cl ¿;,e!.. ( r:-1·' .::l r 1 r:: ós , ¡::: h id i eh i. c:\n y Monie r, 

10s resp u es tas de los modelos 

di:~., ~c:; 1 .. l ~' '· ~;:,is; t f.?m<:'. s; c:i 1····c1 t\ n :i. e: CJ ~:, p i::O. r t i e: u.1 c:.11···· ~-::-<::; . 

. -··· J:.,, . .::, 



B. 3. 1 > Reacc i on~s:; S omAJ; i_8?:_?5 _ _f!.? St.t:.§..§_ 

Se ha demos trado s ignificativame nte que los ansioliticos 

antagoniz an un a vari e dad de reac ci o n es somá t i cas al stress: 

a) e levación de l a pr ~"-?s ión sanguinea, b) la temperatura 

c orp o ral CTreit, 19B5b ) , Y c) Cc:i.m b i o s en l a respuesta 

c a r diaca CKort~ y Bohus 1990). S in embargo , su utilidad es 

demas i ado restringida debido a que dichas r eacciones también 

son controladas favorabl ement e por agentes no ans ioliticos y 

por lo t anto c ~recen de selectividad. 

B. 3. 2) E f ec t_cis ·s ob r:.f-~ e 1 T C:.i..D..9...l'!usc u l c\J:.."'.. 

La tensión muscular a me nudo es un conc o mi tante somát ico de 

la an s ied a d clinica , a s u vez una propiedad confiable de los 

ans iollti cos es s u capacid a d de inducir relajac i ón mus cular 

CByck , 1978) . Un procedimiento para valorar l a relajación 

mus c u 1 a~' , p o rH2r a un roedor sabre un plano 

inclinado y es tabl ecer la dosis efectiva de l fármac o en la 

cual e l 50 l. de los a nimales resb alan ·fu€':!rc\ de 1 plano 

esta d os i s cae por abajo d e l rango neurotóxico 

para esa droga , entonces se s u giere una acción ansiolitica 

potencial~ aun que n o s i empre es posi bl e diferenci a r los 

efectos ansioliticos de l os neurolépticos en est ~Zl s pruebas-, 

<Treit, 1985b) • F'ot' ot t'O lado, los procedimientos para 

V<:'.\l or¿·H' l os t:?f ec:to~ nc:~u ro tó;·i:icos c:le d 1·'0 9as ~m r q e dedores no 

son apreciab l emen t e ciif9rentes de aque l los emp l eados : para 

44 



medir la re l ajación 

HDl ''CJV it:::, 1972). 

Se ha observado entre l os ani mal es de la misma caja, que los 

ratones r etirados dP ella hasta el final, tienen temperat ura 

co r po r a l más alt a en comparación a los ratones retirados a l 

pr:i.nc:i.p :i.o., q u.r::~ h «::\ cl e n o m :i. nado h :i. p t:=~ t '' t <0 nn i E:\ 

i n duc: ida po r 

nitracepam previenen l J. L'VÓ a inves t:i.gc:i.r la 

<:':\CC::i.Ón an::~ i o l i. t icoc.; benzodi acep inicos y no 

ansioliticos en este modelo de a n s i edad, encontrando q ue la 

h ipe1"'tE.1 rmi,::1 ir·1duc::i dE1. pCil'' [~V:itiJ.dE~ por' 1 o~:;; 

exc::epc ión del tofisopam, pero no pot' 1 os 

n f2U l"'D l r:'.~p t :Leos, 1·-·r2 l c.1 j r.:l n te~; mu s; c:ulr;i.rE~s, 

antihipertensivos, anti pi rét ic os y n aloxona. Por lo que sr2 

atribuye a este modelo un a lto 0rado d e especificidad hacia 

df:? qUE~ 

p ued E;? 

no r ¡:~q u i. E·t'E' pretratam i e n to farmac ológico~ 

I::¡ ) que c:1cl rn i 1·; :i. '.:'> t t·'ac :i Dn es a.gud as; de 

a n s iol1ticus, c) qu~ n o interf i ere co n el comPr o e l b ebe r, 

el) qur..? no itnpl ic i:':\ c"1 r1t r'L1 r·1,:.,m:lento qu n corF :; u ni..:1 tic1 ti1pu, y e?) q u e' 

no t" E~ qu :i <:?rr:~ 0: 1 

de lal:Jor.:::1t or:i.o . 

u so de proced imi e ntos dolorosos 

La s caracterist icas s:;e ñ ,;,1 l e:1n 

como un modelo di s ponible para e::~~" tud i. ar J. C:\ Vi::\ 1 D l"'é71C i Ón 

drogas ansiol1t i cas é:\ s:; u def i cü2 r1 te i s:;omo t' f i s:; mo 

( L. E' e: e i , [-:o 1' e: i. n i , V c:i l t e 1' I"' a y M f:? l i , 1 ? '-.?O ) • 
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En 198 1, se descubrió que una imidazodiac epina antagon i zaba 

especificamente l os efectos d e l as ben zodiacepi n as , e n un e:\ 

varit::~dad b i oq ü :i. mi e: c:1 ~:;, elec trof i s i o l óg icas y 

conduc tua 1 f.:?S. Aun q ue se cons id eró o ri gi n alme n te qu e e l 

l as benzodiac e pinas era neutra l, se ·fuet'on 

ac umul ando ev i denc i as d e qu e el Ro 15-1788 < ·f l u m <:l :::: E-? n i l ) no 

carecia d e acc ión farmaco l ógica intrinseca . El Ro 15-1 788 ha 

mo ~:; tr e:1. dci que c:onduc: tual pOI"' s i missmo, 

c:lepc~n d :i. t:1ndo de? L::\ condi c i ó n de prueba y dos i s usada. S u 

admini st r aci ón ag uda en ratas t i en<·:? un efecto ansiog é nico 

(10 mg/kg) que se va lora en la prueba d e in teracc i ó n social, 

o efec t o a n s i o litico p a r ec id o a l el iclcepam 

cuando la dos i s de Ro 15- 1788 es d e 20-50 mg /kg. Como parte 

de la se r ie d e pruebas para medir l os efectos a n s ioliti cos 

de este agente, se empleó l a prueba d e l laberinto e n cruz 

elevado , en donde se midió s u efecto sobre 

defecar emociona l~ e n cont rando que a partir del cu o:\rto 

ensayo, el defecar e mocion a l di s minu yó s ignificati v amente e n 

e: omp ;:,, t' ,;,\e i ón a 1 grupo vehiculo co n trol, l o que puede estar 

me.in i ·ff~stand o un desbalance temporal en el sistema n e r v ioso 

autónomo causado pc:ir J. e:1. e·:::; t :i. mu 1 ac i é:in medio amb i ental 

El e>~pue~s tos al 

Fo 1 ~5·-1 780 (t.l , ¡ , j i· rnc;.1 / <t] /e: . <::1. X '..? :l. el :t ;:\ ~:; ) c:I i sm i nu y~::.· r<::•.n 

s i gnificati v amente 

contro l e s, indic:a q u e los grupos expues tos a la droga Tueron 



me n os e mociona l es o menos ans i osos q ue l os perte n ecien tes a l 

<;:¡ rupo contn::il y quf.?. nervioso autónomo 

e~.;;ta.b le c u arHlo ,;,\. l <2~=.; ti mu 1 ci medio c':\tn lJ i f') I') ta 1 

l"l 0 Vi:.7!C:I O Si O. (lJrtJ,::;mc:ic:: , G ,::\ dt:~ k y 1?90) . 

r esu l tado apoya la idea de que e l Ro 15- 1788 tien e efectos 

ani:~iol i t;ico ~} . 

Se 11¿.i. E-~ncontr,3.do e l i n c r'f.:?ifl(:?n t a l os 

corticosteroides e n plasma. E l stress puede inducirse por: 

a) manipulación, b) na do f o rzado, e> choque C'2 l é e: t r' i e: o . F' o r 

e: cw ti e D':::; t <::? l'O i cJ es 

l:J 1 oquE·Etdo por·· un b uc!n n (tmr:·:: ro c:I t'!! agentes ansiolfticos 

·f 01···ri1D. l i:~. lo bUE>n,:::1 

y potc,nc i d I'' e J. i:':\ t :l '/E<. • 

r esultados, otros estudios h an encontrado que el incremento 

de corticosteroicies inducido por . stress también 

b 1 DCjUCi:<.r'é:;e po1·' a.n ti clE·2p 1··(:,:sorE:::;, neuro 1 ép ti co::=:., y 

d ependiendo de las condicion e s, por a l gunos anticon vu l s ivos 

(Toi"'l"·f:·~l l¿i s 7 y Do 1·' 1"' e l 1 , 1Cff:31). Dt r e:\ 

complicación que se agrega en contra de la medida elegida 

e: omo p 1·-u.r:,? b 2 

hal la:::(;;JO 

prob¿¡cJo, 

d E' 

d e valoración para 

que e l c:lic1C:f:?¡::ió.11l .1 

i. ne t'f::~men tar 

cortic:osteroides p J. C:~Sl'/li:1 

agen t es a n s ioliticos 

qUC' ,::\ns i ci 1 f. ti c:o ya 

1 CJS e>:ceden tes 

Fu r··, C3u i 11 ou ;< , Mi. t t'C:<.1'"1 :i. 'I 

lo que sugiere que e l diacepam puede 

como e~~tre~;or. C U ¿i l q U i E: t ' modu esta medida no 
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e nc o n t 1-·ó un i::Hnp 1 i o u !::; o r.011 ·f C:\ rmac: o~:; 

an s ioliticos d e bido a su fa l ta d e s e l ectividad. 



- -- ---- -

IV> LA PRUEBA DE NADO FORZADO 

La prue ba de n ado forzado se popula r i zó por la presencia de 

l e:\ 1- - e~::, p Uf::?~; ta c:le inov il:t c:l e:1 c:I mfnime:1. o in rnov i 1 :i. d i::i.d • 

originalme nte descrita por Porsolt, Le Pichon y Jal Ú'e 

(1977) como un nuevo modelo a nima l de l a depresi ón sensible 

i::d f :,;1 t'iil-::i.C0~5 antidepresores y consistió 

coloc:a1··· a un i:':I r a ta dentro de un r ec ipi ente 

que contenía agua <co n una profund idad de 15 cm, a una 

temperatura de 25ºC , en un cilindro d e 18 cm de diámetro y 

40 cm de a ltura), para que nadara forzosamente p o r un 

per iodo de 15 minutos e n un a primera exposic ión (en sayo 1), 

d esp u és de la cual se sacaba y llevab a a un a caja con 

temperatur a ambiental interna d e 3 2º C e n donde se s e caba e l 

i:':I g U c:I c:I e ~:;u pelambre ant es d e devolverla a su ca.jet 

inci i v·idual. A l volver a someterla 24 horas d espués a una 

segunda exposición que dut'at1a 5 minutos , 

en e: o n t ra ron quF.: l a t en día a disminuir e l ti e mpo 

empleado e n actividad vigorosa, as1 como a aumentar aquellos 

movimi e nt os minimos n ecesarios para ma nt e ner su cabeza sobre 

el agua, cond uc ta qu e se presentó h asta p o r el 70% del 

tiempo qu e duró l a segunda exposición. A este comp o rtami en to 

Porsolt, Le Pich o n y Jalfre (1977 ) lo bc:tu ti za.ron como E-:1 

fe nóme n o de desespe ranz a , sugiriendo as1 l a semejanza de la 

mene j_ oriad,;,1 respues ta con e l comportamiento dep res ivo en 

humanos, que es uno de los padecimientos tratados dentro del 

área c lfni ca. Tambi é n propusieron a la desespe ran za como un 

de f érmacos antid epresivos~ 
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básicamente fueron los an t :i df:? p 1·'es o 1'0?s t 1·' i e l. e 1 i c o~s 

l .o<s quE:? di sm inuy02 1···· un e l tiempo de inmovilidad (F'o1 ··sol t, Le 

ahi en ad e l a nte, h a se rvido como 

u. n mod t? lo de d c p 1·'es; i ó n p.:~ r a. ve:\ 1 c:w·.:H' <:HJt:m te s; q ue pued c.< n tener 

a 1 g ún e1 n t :i. d 12p re~; :i. vo , io\ 

c:I f::! :i.nmov:i. l ida.d o e n modo 

( I< :i. t ,:.;..c.1 <::t , 11 i ya u c. !1 i 7 y f.:latoh, 19ü1 ; D f:? Vo :i. :.::e, F~:iga , 

.1. c; s:'i; 

Garcia-Marques, G:ira lt y Armar i o , 1987 ; Na gat a n i , Yamamota, 

~:;uc:¡ .i. h ,:;1. r Et y l..J E·!k j_ ·i 1987; Nath , Gulat i, Dhawan y c:.J up i:; a, 1 <:;BB ; 

T (·:? t"· U(-:! l , Bo i )< , Escorihuela, YáAez y Tobe ~a, 

h F::! 1· ·. 1·' :":":\ y Fi:obc! 1··ti.·:::; , :l. 9ElH ; Bu 1·-·s :i. n :i. , L <·:2 e: r: :i. ., 11 a n e: :i. n e l l :i. , 

D '(1 r',':"i. 11 no y Me: 1 :i. , 1 ri'i3f:3; ~.,Ji E: l a n d / l. uc: l:: i , 1. (?>9 ( 1 ; v ,:,1 n d t?1·' Hi:::>y c1 en 

y Zi:.-:~th o ·f., :1. s>c;io; t:::r::1 1 1 ve r'·' Fu.t. i o ·i T <:-tr i·' :i. o 1 9 90; 

F'1·' z '·'C) E\ 1 :i. n :; k :i. , T a. t '"'· r'c: ..-:. '/n ~,, k 0:1 v Ch o .:in d e k ,:1--l1.ló je: i k, 1 9r:o) 

'3 in h a.c:e r .::\ 1 g un o~::; e Oíl\E.;n t ¿¡_ ¡"' i. D S y 

r eflexiones sobre los distintos aspectos l .:";l. 

prueba de nado forzado , que se rvirén par3 s2Aa l ar el in t e r és 

p O r·· 1::2 IT\ p l E? i:~ 1··· los compo rt amientos 

nado forzado como r espues tas sensibles a agentes de <::\c c::i.ón 

ansiolitica e n la presente inv~stigac i ó n : 

1> Al n a c er la r ata es un org anismo muy inmad uro y muchos de 

los mecanismos fisiológ i cos coo rdinados tan esenc i a l es pa r a 

la ~. oh r E::v i. vr:>n e :i. <~ i'.: dul. ti:'\ no ·f u n e ion c:·x n e ·fec ti. va rn r:::: ri ti:'.-? . Los 

nu.rneros;o~::. m<:? c c:\r·¡ i smD~':, el E? conduc:t<::\ aclult,=:t 

cle ~:Oi:711"' 1"D J. l C:t n l. E~n t C':\ iliE'•n t i:-2 . F' o r i n ·f ante n o 

u>: h i b e·~ ri::::.· "f l r:..~ j o'.:.; c:I f:! ~5ob rt:-:>!s<::t l t CJ ( 1·'E• s-, p uc·?s: ta q u <:: y a m,:1c:I u 1·'a pu (·:?d(·:·:! 
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-:; E~¡··-. cor1dic:ionacla), re·fle~jo~; de endere zamiento. As i, 

igualmente la capacidad de nado en la rata es una respuesta 

requ i E~rf":.:> todo un d<::~ d t:?Si:H' t·'O 11 O. El nado 

una c:1c:lapt c:1ti va .::1 si tue:\c i ón 

a111er1,::"1zan te de 1<::1 vida qUf.? 1·'02qu i ere 

uniformemente integrada de una ser i e de respuestas reflejas. 

r eflejo de e ndere zamiento, r E· fl ejos 

vestibu l ares y los reflejos flexor-ex tensor <Schapiro, Salas 

y 'v'ukovich, 1770; f:3~.:i.l<:.<.s y Cintra, 1973). L._;;¡_ mayoria de '2St0::; 

refl e jos se han medido de manera aislada. Sin 

e: dp ,;¡. e: id <7:\d ci c? n ,3d u in v olucra y puede servir como un 

mod e lo biológico del tipo de re s puestas que se emiten ante 

situaciones amenazantes y angustiantes en la vida que causan 

2> La evidencia del incremento de corticos teroides e n plasma 

p 1·' o d u e: i d o p o r f:? l nado forzado y su vinculo con la ansiedad 

(modelo B.3.5.) se ha visto fortalecida por el h ec ho de que 

e~::;turJios c: l fnic.os h a t?n c. on t 1·-ad o que 1 o~:; 

corticoste r o ici es producen 

ansiedad y q u e un ag e nte a ntian s ied a d, f.·? 1 C J. O t º' CiCJ i E:\ C l:?p Ó :: :i. dCj 

disminuye este efecto (f=-ilt::~ y \.,lelluc c:i , l 978; 

Ante esta ev idencia, Le Fur, Guil l oux, Mitrani, Mi;;:oul(:~· y 

Uzan ( 1979) invc:::·~ sti~~ a ron el 1 E\ situaciun 

estresante producida 

c:onc e ntrac:i ó n cJ €-? l CJS corticosteroides el 

corn o dicha s conc:entr 0c: iones 

an tagonizadas por los agentes ansio l itic:os. 



qui::? ni ve l es; 

corticostero ides aumentaron C:tl dc:ible <·:·?n 

forzado en comparación con l os v alores contro l, b) r,1 u e l os 

c:ler i va c:lo~.; b i:~n z od :i. De t?p :i. r·1,::\ ~:; (e:: J. o n ,:,\e r.:~p .::im, d :i. i:\ C E·? P am, 

e 1 o r;:~cE?p<::1 to, clorodiacepóxid o l u n a :inh il::> ici ó n 

dep r2 ndit:?n tE1 dt2 la do s i s del in c r e men to de corticos t e roides 

incluc: i cJo 

con t r a r··' :i. o 1 

i rn i p r c:~m :i. n i:'1 , 

1 o ~:3 

un 

( i. p ron i. ac id .::\) , la 

e 1u, .. ,op 1 ·' om,:~c: i n i:'1 y 

ch-.> l. 

i r1 h Í b id Cl I ' 

1 i:1 

e> el 

tri.c:lc:l i.C: O!:":i t: cimo 

n E•uro 1 ép ti co<:> como l a 

y un ,3 n t 1 co 1 i. n ór <;:¡ :len 

( t t·' ih E'! ::ypJ·ienic:l y l ) no -fuE1 ron efQc t; :i. vo ~;; p0ra ant a gonizar 1 e\ 

e o n e E? r1 t 1·' a e i ci n co rti costeroid es , d) C~ue la 

p o t (·? r1 e i cS 1 evE1 mf2n t '"' <'·? 1 r·1i ve 1 d E: en 1··' t :i. e o~:; t f:? r o :i. c:I F!!'.'3 0: n p 1 a s;rn<::\. 

3J Se h a ob s e r vado que los anima les c u a n do se e n c u e ntran en 

h ,:\ e: i ét 1 º's 

objeto~:; que p r·'ocl uc e: u nd t' f?d u cc :i. ón E: n l a 

du rac i ón de l a i nmov ilida d. A partir de ésto , se propuso que 

l él. i n mo v i 1 i d,.:,1d ele l as en n ¿:1c1o r €': fleja 

condu.c t a·:; dr.;:~ ;,1d ap t ,:1c ión , q u e li::\ 

r1:2c:tc:cion emoc iclfic:\J. ( dE? ). ¿,\ ~;it u ac: i ón 

in E! '.5 C:C-1pab l.r:? y re 1 ,:·\ C ion ¿,\d.,:\~,; e: o r1 l ,;,\ 21.n r.:; i e d ad 

d e b erian afectar l a dur a ción de l a inmov lli dad asi como l a 

a p ;;.1 1·' i e: i ó n c:I r:.~ l o 

drogas 

rel a cionadas con la a n si e dad, u na h e n zndiacepina an s i o li t ica 

e l u.r·, el f ? ti J. 



G-carbonil-3-car b oxil (J3 .. -CCE) sob r e l a d u J"' a e :i ó n de 

inmovilidad y el n ümero de intentos de trepar ficticio. Para 

ésto se aplicó un modelo modi f icado de la prueba d P nado 

forzado que consistió en e l uso de un cilindro vertical de 

vidrio s obre e l cua l se s u spendi eron CU<".1 t J·'O t ~-·cnos de 

varillas r esbalosas~ e n las que se midió e l trepar ficticio 

que se definió como l os mov i mien t o s dirigidas a e s capar del 

agua en los que l a r ata a g ar raba 1 a v <::H' i 1 1 a e o n 

extremidades delanteras y l evant aba s u cuerpo hasta u na 

altura de 10 cm hacia arriba apoy ándose e n la varilla, 

r esb a lando d e nuevo h acia e l En 

estuvieron presentes las varillas ; e l diacepam <l .O m~3/kg) 

prolongó sig n ifica t ivamente e l tiempo de infflo v i 1 idad en 

comparación al grupo vehiculo control . Cuando se C:lp lic ó un 

ag oni sta dt~ las benzodiacep in as e l Ro 15-1788 Cfl umazenil ) 

(1 mg/kg) se e l iminó e l efecto d e prolongación d el di acepa m 

sobre:~ 1 a inmovilidad . Por otro l ado e l ansiogéni co J3-CCE 

(2 r0 mg /kc_:¡), no t' e d u .j o e J. inmovi J. i.dad e r1 

c:omp<::·H'ac ión con e l grupo vehiculo control . En relación ¿\ l 

t r e p cH' ' f i e: t i e: i o , el d i ,;,\ C E' p t'.:\lll (l .. O rnc_:¡/ kr;J> C é:\LI ~~ó una 

inhibición signif ic at i va d e esta c:Dmparc:tc :i. ó n 

con el g r upo v ehiculo cont rol, a su v ez la coa dmi ni s trac i ón 

de diacep a m y Ro 15-1788 a n tagoni zó el efecto inhibitorio 

del diac e p a m s obre e l t t'(~pC:l.l"' ·f :i. e: t :i. e: :i. o . El f3-.. CCF 

forta l ec i mi e nt o s ignificat i v o e n nümero d e v eces d e l 

t t' E:· p a r f i e: t :i. e:: :!. u ·i .. , e: u.<:.\ n el u ;:: E! e:: n ;:,\ c:I ro :i. n :i. ~::, t J"' (j c Ci n c:1 J. F~ u l '.~"j- 1. "/ 8 8 , 
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efec t o for ta l ec i e nt e d e l 0 - CCE ::sob l"'e e s ta 

con d u ct a . 

Estos datos a poyan ciF: q u r·? 

la inmov i l i dad y la co n ducta d e t r e par fi c ticio p ueden esta r 

r t2 J. i'J. C i On i:':'td ,:A<::; c o n un ni ve l d l t c~l""e:1c:lo r2moc: :i. c; n <:Al i. dad 

(an s i ed ad o mi e do ) por l o cua l se p l a n t e a 

in ves tig a cion e s ad i c ion al e s (:7' f"¡ J. a p 1·-·upb a. ·f CJ r z c:\ d o 

o tt' "\S c:l 1¡;:: c:l 1··· D (.Ja proc e d i mi e ntos con 

p u. f::' el D. n e s tar re l aci o n a d as con J. e:, a. 1- , ~:; i t~ c:I c.o. c:I 

4> L a r espues ta d e i n mov i l i dad no es la únic a re s p u es t a que 

e n l a si tua c ión d e n ac:lo ·f o ; ' <.'. a d o • H i':'. vi 1 :: i n ::; , 

Hi c:: k :":: , F'l1 :i. J.li ps; y Mo o re ( 197 8) a l h acer un a r épl i C:: i::'o. df.':J l i':i.S 

con c1 :i. e ion e s ele l con tro l e mp lea d o p Ci ,.-. L ~""' 

¡:::• j, e:: h o r·¡ y Ji:\ 1 'f t 'E:• ( 1 977) '1 :i. n 'f o I"" m é.:\ r C:lll d e l a 

re ~:;puesta. d e ir1mo v ]. l i cli':'.cl :::; E? p rese n taban ot r as 

e n t r e l a s q ue rep ort a n: q u e l as r a t as ap r end e n r á pi d am e n te a 

t oca r e l fonclo d e l r ec i p i e nt e con s u s co l a s y patas tra s era s 

ll eg a nd o a ma n t e n e r s e a fl o t e <::; :i.n 1· · er1u 0~1··' i t ' ~lé.,\ s to d E' t::~ n e r ~¡l.21 

e n d e p C'2 t"· t u t·· IJ ""e::. i ó n e: Dnd u c tu e:1 l 

C::O i'i'I O cJ E? l.:i U C: E' d t -' :::; i:\ e: u. d :i. t ' 1 i:':\ 

al 'LE~ rr1 <:!l n c: 1 .::1 f:: 1 I"\ é.<. cj Cl. I"' y i nm o v :i. l i cJé.\d; c] (2 ·f ec a I"' 

emocion a l (la qu e s e h a u s a do como un a med ida del mi e d o ) q u e 

l a Cic:' i'1.JJUl "O . 

Cuc ~"' t :i. o n C':l n .l. "" i. nmov :i . .1. :i. t.l a c:I co mo un rn oc.le l o de;> 

el e p t' E;> ~::; i ó n, c: u n c: u e rd .:':\n c o n h e c ho 

p o:::; t; F:~ I"' :i. U l' " ITT F21"'¡ te· po1·' Du 1"'•::; i. n.i. y 1"1 0 



E'n e: u1:2 n t ran re l D.c: i ón E·:r1 t rE' la inmovi l ida.el y el estado de 

depresión, concluyendo que la inmovilidad es un a 1··esp ues ta 

adaptat i va mas que una res pues ta de desesperanza. 

En un inventario inicial de las respuestas que presentan las 

r.:~ ta '3 d u r<::i.r1 tí:? la sit u ac ión de nado fo rzado por 15 minutos 

elaborado par Bautista-Pe~a y ( l 990) 'J 

confirman y amplian l as ob se r vac ion es hechas por Hawkin s et 

i:\ 1 " ( l97 t-3) ' i·' ('? p O t' t E:\ n d O la presencia de l Z:'lS 

respuestas id ent i ·ficables u obse r vabl es: 

al Resp uestas dirigidas a escapar (escape ): tratar de trepar 

Ctrepar fic:t icio l , bucear, girar , saltar, nadar. 

bl Respuestas inducidas: acicalarse, sac udi rse, estornudar. 

e: ) emoc: ion <:t l f:?s:. ~ e: h :i. 1 l é.'\ t ' ' 

agitado, disminución del parpadeo al contac t 0 con el 

d) Resp uestas adaptativas: mfnimo movimiento (inmovilidad, 

desesperanza d e Porsolt et al 1977>, adormecerse . 

e) Otras respuestas~ hundirse, ni ve l es de hundimiento (o de 

flotación), floté.'\r. 

Lo que hace evident e que la prueba de nad o fc.H'ZEtdo, como 

l é.'\ b o r ,~'.\ t o 1·' :L o , proporciona un'"' v cl I'' i ed <::\d 

respuestas que están vinculadas con l a situación de p el igro 

que genera ansiedad. 

5) El nad o en ratas también se ha u sado como productor d e 

stress cué.'\ndo se utiliza agua fria. A partir de ésto se han 

v ,::1 l O l"',::1do los mecani smos qu2 se <;:; U p Cli"I E' C) C: U. t ' l"'E' l"'t 



~;;i tu <::tc:. i ó n de·:? < Bri:':td y , Bro1t1n y Tt-iurmond, 1979 ) y 

inc.1 i c:c::\ll quE' l a ~:; :i. tu<:1c i ón 

forzad o pos ibilita la observaci ó n y valorac i ón d e r espuest a s 

que son impor tan tes p ara l a s upe rv i vencia de l a r ata , lo que 

considerar a alg u n as ci r:::~ e-, J. 1 é:\5 c Oir10 l"'E~sp ue ~; te:\~:¡ 

i s o mórficas a l as de hum ..:,1nos . En tantu que 

un a situación ame n azante y 

a n gustian te los mecanism o s d e a n s i0dad q u e ent r a n en acción 

p c d1·-· '.L <::i n t 2:i. ml:J · (:·n homó 1 ogos C:\ l () ~;¡ que 

presen tan en humanos ante sit u ac i ones de ansiedad . Los cinco 

punt o s an te riores asi como l a s pro puest a s de 

h o mologia con l a ansiedad que son po s i bles de o bsorva r e n l a 

!") i:':<ci Cl ·f c::i !"" ;.; i:':\ c:i u e: n n t 1·' :i. l::i u vr:0 t'c.:i r .. , C:•. l :i.ntE-~ l""é~:;; del 

present e traba j o por ev a luar 0 lgun a s ci e las t' C' ;:; p U f'~<:;¡ t <:1 <::, e:¡ U í::~ 

s e pr 8 s e n t a n en esta p rueba . Para e s te f:i. n se el1g1eron dos 

un c:t 

respuestas de escape y ot r a a l a de r espuestas emocionales. 

L._¿1 p r j, ff1 E• t' i:1 í:2 1 E:· Cj i. el <'':\ p O t-· s u y ·fác il 

d etección fue la resp u esta de esc8pe que consis t e en bucear . 

Esta se describe como : l a inmersión ef e ctuada por l a r ata a 

h <:.1c i encJo c::1pn ea y 

después d e la inm e r sión a la sup erf ic ie de l agua. 

por su senciJ. J. .::1 y 

fáci l id e nti f i cación ·fu (?. 1 ,;,\ d e:? c.Je·fecé.l t' emoc ion i:'l.l, que? 

el E.' s:; c r' :i b <? e:: u mu : 1 .:·,, e:~ p Ll 1 !'5 i ó n c1 C' h eces (e s c1ba l os) durante la 

s ituación d e n a d o forzado. 
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La respuesta de defecar emocional fue reportada por primera 

ve:·~ por Hal 1 < '19~~;: 4,;:1 ), quir.-?n observó que las ratas sometidas 

de campo abierto y medio ambiente novedoso 

tiend~n a defecar como parte de sus respuestas emocionales 

al medio. Cuando el medio se vuelve familiar al reexponerse, 

di. ~:=;mi nuye €2 l número de heces expulsadas por l as 

cual indic.::1. un al medio. 

Posteriormente, Hall C1934b, 1934c) propuso a 

cJ f2 f ec: a,.-. e: orno i.nd icado r"' de diferencias e mocionales, 

dsumi en do qu.C! la si tuación de campo sirve 

como estimulo emocional y que la disponibilidad de med idc1s 

de intensidad dP la emocionalidad serian de mucha Ll ti 1 i dad 

en investigaciones sobre conducta emocional. 10.i pi~~rtir d'·"'' 

Hall .::1 1 i:':'\ respuesta de defecar emitida ante ~5 i tuac: iones 

vinc:ulc\dc\f.; con alteraciones en la emocionalidad se le 

dr::~nominrj 11 de ·f ec: ¿,¡ r ('0ffloc i c:i n a J. 1 1 
( (.~ l""rna 1·' :i. o ... Bort·'c\S, 

Perello, 19f:3~5; Franková, 1985; Rusell, Hagenmeyer-Houser y 

Las situaciones y escenarios que se han empleado para medir 

la emocionalidad de los sujetos animales son variados y se 

relacionan en particular con diferentes tipos de pruebas de .. 
1

' mi::7'od i o i::xmb i ''"'r·; te nCJVE·?1Jo~::;o '' (Datt<::1 y l<:ing, 1980), E.~n 1 as quE:· 

el animal simplemente es puesto en una situación no famili ar 

l.''''· 1 <:\ t c,n e: :i . .:~ e: on an i m<:1. l. SE:-' 

rE! t; :i. r .. E:\. dE~ u.n famil iar o amparado ( p rueb i:':\ d E:' 

timidez>. El pr i n c ipio básico de Pstas pruebas es que en la 

situ3ción de campo abierta se evocan pat r ones de conducta 
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por cJ¿~·fr.~ca.c ión, micción, ambu l ac i ó n 

a cicalamien to . E l t é rm ino d e d efeca r emoc ional se h a USc;\ dO 

ampli a mente e n ex p e rime n tos que inve s tigan l a e mocion a l idad , 

indi c:c:x nd o p e rturbación v in cu l ada mi edo y 1 e:\ .:~n s ied2,1d 

<Kameyama, Suz uk i y Na b esh i ma , 1980) . 

Un c:\n t E:.'C: 1·::.>c:f C· l .. i t f.'' U S Ci d E1 l a d €·? el e "f ec:: ,:,11·"' f2 í"l 

es tudios rel ac i onados con agentes d e ncción an s i o lftic a , l o 

tr;:,\ b c:\ jo el<:~ 

<19H 7> qu it? n f:~~:; vc.>.. l or<:H' o r·1 E: l e ·f e~ e t o d e:. l el i <::1c: E?p i::\fll ~;D IJ r E~ 1 i:":\ 

def eca r i n ducido p n r h ,:~ l. op e· riel o l , e1 ·1c o n t l''c:\n c:I o 

l u que ::;ug le 1··e q u. 1~ e 1 i n e 1·-· E~me n t o 

d e l d e fecar e mocion a l e n este caso, r ef leja un a ume nto en la 

a n s i e d a d de la r ata . 

[~n 1·' t.":.'<:;umE?n el obj e tivo general d e l p resente estudio ·fue e 1 

de valorar las r espuest as d e bucear y defec a r e moc ion al que 

se pres entan en la prue ba de n ad o forzado , c omo modelo para 

drogas d e acc ión ansiolitica. 

Fa.r.::,i. c u rnp l ir e: u n ,._,, <.::¡ t e otJ j e t i. vo q \·:-~n í:? r ,:;\ l 

s1g u 1ent es ob j eti v os particulares : 

a) Ubic:c:1r c:o n prc:.-c:: :i.s:i.ón l a las t' E~:::. p uc;s tas d e 

IJuc <·;-E\r y d 1::2 ·f '2 e: ;.:'.\ r·· a 1 o en sayos empleados 

b) Cmp J. f?c,1.1·' e 1· ·. i t: E· r·· i o s E.?S t i:".ib J. F:~ C:: i el C!S p a J·'<:\ 

mocic: l º"-'' correlacionales en la V <::il l O¡··· i::\C: i. Ó li cl e con 

acción a n s t olitica (sen si bil idad y selec tiv i dad). 

cu. mp J. i r con 1 CJ S oh j c:t i vo~;; C:\ r1 ··· i !::J <.:.. mcncicinac.1os 

En e l Expe · m~nto 
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evaluó cual de los d o·:::, ensi:..1.yCJs se p 1·'e ·~::-e n t <::1 n l as 

re~:;p u 0:~s to:\ s t:iuc ei::\ 1·' y d e c:I t:? "f f?C a t"' t?moc i ona 1 r::n el 

E}:perimento I I efecto del d i acepam sobrE.' le:\~, 

r espuestas de bucea r y defecar emocional y s u r E? lación c:on 

c:I is:; t :i. n t<:lS c:I E·? ]. En el 

Experi men to I I I SE.' ii:?V é\ l uó E?f e c to un 

·¡< á t' in<:'\C: o no <::lnsio liti c:c:i ~:; o b r i::? 1 <::\ s:; de buce <::1t" 

defecar emocional. 

Caracter1sticas generales de los fármacos empleados: 

Diacepam: 

Para e l experimento Il se empleó el di acepam debido a que es 

un f ármaco que se ha usado comúnmente como un agente contra 

la qUf2 p t-::> t "· ten E'C e la f e:\m i l i 2\ las 

ben~: od i acep i r1<::1s y SC·? <2ncu<2ntra. dentro de l 0 '3 cuatro 

det' i vado~; ele las benzodiacepinas que par t i e u 1 a 1·' me~· n t e se 

pat'a l. i:.1. (l. - Clorodi acepóxido~ 

2.- Diac:epam, 3.- Oxacepam, 4.- Cloracepato.). 

La s'.tntcesis d e l. a p 1·' i me r ben zodiacepin a se remonta 

c:uanc:lo se c~nc: on t ró que e l el CJ r'ocl :i. i:'\ C:: ii:?p ó :: :i. do en 

an imales mostraba un efecto de am¿1.nsamiento 

efecto rel a jante mu s;c u l C:t t', lo que hi ::: CJ p 1·'obaré:1 en 

humanos para determinar sus efectos en contra d e la ansiedad 

El Elf'l t i ··-an si E•cl é:1c:I '' o 

"an ·:;iolitic <::\ 11 I·' C:? ·f 1 ('? j i::'. in d i e: a.e: i o n ('2~; que SLt::.; 

~ L.. i:1c:le 1· ' .1 1 CJ'U1 1 .. ci E?scub r i r::::·ron 

las benzodiacepinas, se02 lan do una nu ev<::1. c: r.::,1 
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l ;::, compren~-:; i. ó n acción el<:~ 

L.o <::; enc:on t r .:.\ rDr"1 

particu l armente e n qw.:: 

el t?mD<=:; t t';;:i,ron c·:=.; p ec i ·f :i. ;:: u ~:; J. c:\ S 

h E·:· r1 ;.: o d i .~'\ e r:::~ p :i. n .,,,, ~::; c:lf.nic<:::\ y far macol óg i camente 

( B l"',:\E:' ~:; t ru. p y N i•:·? J. '.::;r:;.:·n ., l ·:.::·::.11 ) 

Cafeina. · 

L.a que !:-:;e: en e: u r::.·n t r ;,:1 r2 n 

pl a ntas d e ext e ns a di str ib uc1on geog ráfi ca . El homb n:? l e:\ hc:l. 

emp 1 i·::> i:'\cJ o c:i F:?s-,d e::: tiempos inmemor iales en fc.1rm01 cJE.' e ;.; t rdc: t oss 

pa.1·ti 1"' d t:2l C i::\f é: ~ a.lc;,:¡ u nos:; tc:s, el 

cacao, e l ma te , las se mill as del ~rbo l col a acumi n a t a , en tre 

e n E: l afición popu l 0 r a l as i n f 1...t s:, ion i::2s e: on 

e:.,,\ ·f ('2 r né:\ .. E'.::; unE1 ::d /"l t i l"'¡ i:'.\ fil (':' t J. J. ,;·,;, el D. y J. 0: dr:· n nm i.na C: CJIT'ID 

J., ~.:. , 7--·t1"'i.11F0t:i l :·: i::1ntinc:-1 .. E s un 

l o qu~ s u ele emp l ea rse en 

e: l 1n1 Ce:\ poi"" s:. u ,:,ice :i. ón c:.Pn '!'; r d l. .. L c't e: d ·f i-'" .\ 1-1 .:'\ 1::2::c:: :i. t ,3 e l SNC e n 

!::; u tot a .l.1c:I E.\ c:l .1 l D e o 1·' te ;: i:'.\ e:: e 1' e b r ;;¡ l E} ::; J ;:,\ p 1 · :i. mur t'.i ,e\·{ C:C: te:\ el,::\ y 

el C:! •:;, p U {: ~5 <::> :i. CJ U C• f :: l bu l bu 1·' i:'\ qu '\. cl~:·~'D :i c: n e ,::•.mi'! i o 1 ó . E'"''\'. :i. 1T1• .. l l ;:':\C :i. Ón 

estimulant e s obre l a C: O I"' i·: F~ ;:: ,:;,1, f.' l"' Cicl U C: (::' u 1-, f l U j O lriiC\ S 

claro d e pen sam i ento y d:i. sminu~e 12 s omn olenc i a y la fatiga . 

i ngerir cafelna, e l i.ncJi vid u o e~:5 iTt á s 

h a c r:::: t' y une-~ 

i:l '.!:iüC :i. i::<C: i ór·; T0mb1én 1 i:':'i. 
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de reacci ón a ellos . Esto exp lica l a hiperestesia , a veces 

desagradable, que a lgunas personas expe riment an de~;pués dE· 

ingerir dema siado cafa. También aumenta la acti v idad mo to r a. 

A g r andes dosis se est imula todo e l SNC inclus o l a mé dula 

esp i n al, a umenta la excitabilidad refleja y son directamente 

excitados l os cen t ros mot o r es in fe r iores . 

ex periment ación s e produc e n con v ul siones clónicas y muerte. 

A grandes dosis SNC gener a depres i ó n <Ritchi. e, 



V> METODO GENERAL 

Se utili z aron 130 r atas ma c ho s Wista r experiment a l me n te 

ingenuas, con un pes o pró x imo a los 3 00 

provenientes d e l Biot e rio 

l a ENEP - Iztaca la que fuero n a l o j adas e n u.n ,::1 n;::1qu•5:.' l c::on 

c aJ as-h ab it ac i ó n i ndi v i duales y con acceso li b re a agua 

y c::omid-::i.. 

~-~~.'.:. ~~-~--~-~.!:.:5. ... _.x .. _.~ ... ~~~8.~~-~-
E l ma te ria l para l os t r es e xp0rimentos e cm :5 i ~::;ti ó e n J. o 

siguiente: co mo recipiente pa r a el agua s e usó 

c.i ""' con 1. .. 1.n ·:::;up c: r· :i.oi··' c:l 0~ e 

i nferi o r de 28 cm y una i.:1l t u1 · t:\ c:IE:i ~~ : ::;. cn1, un "\;(~rnió mt:0 tro 

pc:i.1···· 0::\ V¡:;:; 1···. :i. ·f :i. e:: é:\ ,. -. l a. 

cronómetro d~git0l, regl a métr ic a para medir la columna 

de agua on el bote 'prof u ndidad) . Un calentad o r de a gua 

pi:i 1···¡;~ 

( i:":"t U 1···. (:·? q i::"\ 1'"1 c:f U <::\ c;_1 U. i:":\ e;,;-¡ 1 i c:n t: C'· ) " Un e:\ c aja c:¡LH?. 

a.e o n el:[ e: :i. un ó ':5C~C 0. (~ (J, e o l CJ e~~ r .. 1 el o l r~ 

·"'ºu 1··' mi:":\ r un i:":\ <'!. l.: m ¡::) s f E'! 1···. <J. 

a.p 1···0 ;-: i ii'lé.\d amt:?l""i t E? 

"C . Una r~:t:.~2 J. i ~=; ti e 

vicir.·?CJ 

y Ul"'l ó:\ E~~:; t l""'l.IC: t U 1· ' a r e~ e: t <::\ n t;1 u 1 <::\ t' 

inCJxid a b l e que sirvió clt?.-? s;opo r t<=' pe.1····;::1 1 e. V i cJ f'=! OC á ma I'' ª. 

1.... é:\ ':; el 1···· ot_:¡a~;, di2cepam e n 
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presentación de ampo llet a con un contenido de 10 mg en 

vehículo c.b.p. 2 ml provenientes del sector sa lud. Las 

dosis empleadas a través del estudio fueron 1, 

10 mg/kg, que fueron elegidas por su proximidad C:\ 1 C:l s 

dosis que se han manejado en otros estudios tanto en la 

prueba cü:1 nEldO fo 1·~ 2 ¿,1d CJ e: omo otro~; mocfr? los 

experimentales que valoraron ansioliticos tal como y<::1 

se indicó en el capitulo correspondiente a los mod e los ; 

b) Cafe1na (caffeine anhydrous) de la compaR1a quimica 

Sigma, proporcionado por la maestr1a e n F armaco 1 o¡;J i a 

Conductual. Las dosis empleadas a través del estudio 

fueron 3, 7 y 14 rng / kg que fueron elegidas por estar 

dentro del rango de dosis empleadas en otros e·:; t ud i os 

por Porsolt e t al. 

Hab ituación. - Después de dejar el área de cri anza, las ratas 

·fue? ron pesadas y colocadas aleatoriamente en 

:i. n c:I i vi e:! u,::1 J. e~~ .1 donde permanecieron poi~ 15 d1.D.S 

recibiendo agua y comida libres a efecto de que SP 

h ab i t ua t ' C:\f\ la r·iu f:?Va si t uac: :i. ór1. CadE:\ que se 

i nco1·'pOt'i::lban nueva.s la ir1vest ic.~a c ión se 

dividtan aaleato riamente en 10 s ujt:·2tc1s que 

c:onstitu.ia.n ¿;¡ 1 a p CJ S t t' f'..' los distintos grupos de los 

lo~; que SF:) 

az a rosame n te a c a da c o nd i c i ón ex pe riment a l. 



Preparativos.- En todo ~~ 1 n s sesión experimental 

1 ic\ in~; t ¿:._ 1,: .. e i ón cl c.01 f2q u ipo, act i v idad qur::? 

a) Poner a ca l e ntar agua en la catetera . 

e) Co l oca r el bote a bajo d e l soporte . 

rl) Ll e n a r e l bot e con 35 c m de agua y d e j a r E'~ l agu<::\ a 

una temperatura de 25ºC ± l ªC . 

Hac:r2r y 

v i el e oc ~\ m e:\ 1··'a . 

f) Co l oc ar l a c á mara de v id e o en el c e ntro d e l sop orte, 

p o r·· t:~ nc :i rna cl t:?l bote~ con ag u a y aj u s tar 121 i 1 um in ac i ón 

( co 1 oc:.:~r·1clo p.::\1·'a 

evitar e l ref l ejo de lu~ sobre e l agua y consegui r una 

i 1 um :i. r·¡ é\C: :i ór1 r:í'ectiva) , c:! i. ~::;ta. nc:i. ,3 \/ 
.! 

Admi i s tra ciones de l a d roga.- Cua n do se tuvo 

r2l. vr?híc:ul o o 

u r·1 el i. .,;;;. 

¡: :·1 ruc-?!::i ,:,\ r··1 .:::\dU ·fu 1····z. dc:lo:; 

pre pararlo el equipo, 

.::j (:C. l y ca. j a 

C: O J. OC:: E<. r]. d r:10iii€~ ni;o 

inici aba el ensayo que duraba 15 mi n utos. 

foco d e 1 e\ 

qu e .i nyc!c ta r 

l. o 1·' f2c: :i b i f? ron 

el t e":\ J. <::1 

c:iel c:ua J. 
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ENSAYO.- y él ar,.~ ¡-::;'!(;¡ l c:1d o el con e l 

experimentador procedió a sacar a la rata de su c a j a 

habit ación , ac tivar la camára de v id eo y coloca r a l a 

re:i.ta t0n el f:?n E?SE? momr2n to e l contf.?o 

de los 15 minutos que d uró e l ensayo . E l exp e rimentador 

pronunciaba en voz a l ta l os d atos clas ifi cator ios tales 

e:: orno ·f c~c:: h ,:·.1 ., h ora, sujeto , grup o y tipo de ensayo. Ya 

que habia trancurrido el ti e mp o d e l e n sayo , se sacó a 

la rata del ag u a y desac tivó l a cámara de v i deo . 

Secado.- La r e:i. ta '.5e 11 evó <:'l l a cámara d e secado, e n clonc:le 

t iempo aproximado de 15 min utos , hasta 

quedar casi seca de s u pe l ambre, d espués de lo cual se 

regresó a su caja habitación y f u e colocada e n su 

donde permaneció con alime nt ación y ai;_:¡UD. 

1 ) El número de ensayo p ara e l experiment o I 

2> Las disti n tas dosis de fár macos: a) de diacepam para 

el experimen t o II; y bl de cafe1na para el expe rimento 

I I l. 

Y-~--~~- -~--~-~ ! .. ~.~----~i::p_er:_i ~-~ en t e s: 

1) La respuesta de bucear (número d e buceos) . 

2l La respues ta de defecar emocional <número de hec es) . 

An á lisi s de d atos: 

Los resu ltados de estos experimentos fue r o n a n alizados 

por medio de un An§ li sis de Varianza (F) [e xpe rimen tos 

J: I IILI las comparaciones E·r1t1··· e 



analiz aro n con la prueba para d &~os rel a ci o n a do s 

T -· .. ..1 pu i-· p t'DC Qc1 :i. rn :i. en to 

comunmente e mpleado en mu estras no ind e pendientes como 

cfr? l c: <::~mb io de ambas mediciones~ 

e:: é\ J. e 1...t l ''' r ·1 c:I o l E:\ c:I i ·f t:! , .. , C' n e :i. ,3 y e o n e e:~ n t 1·' a n d e 

l ic'. mE~ d i ,:;i, tJ (2 l i:':\ ~;:; c:I i ·f t:? t-·t::nc: i <.:t ~::, m-:'\ ::::. q1_1e E?: n 1 a cJ i ·fe:? ri:.-2nc:: i t:1 di::-'c· 

las medi a s . Para an~li z ar post hoc 10 difer~n cia de las 

·:se.' 1 a p 1'u.0?!J e:\ c:i 0? f\IE·htffti:.\ n l< e u l s 

L ;;.:· ;<pf:~1 1 -·imE~i .. 1tos; II y I IIJ. El n ivE1 l de r echazo de l e rror 

t ip o 1 f u e p<0 .05 

A> EXPERIMENTO I 

A p a r t ir del mod~lo d e d esesp e r anza p ropuesto p or P orso l t e t 

a 1 . ( l 977) , l. <:\ m,:'1yu r i. é:\ cJ 02 1 o~; e :-: p 0:1 r i men to~:; t''t'~<:I l i ;:~ c:\d c:is:; c on l 21 

~:; i t ua c i ón n ado ·f CJ r 'Z. i:HJ O pre'f i t' i eron valora t·' 

exper im e n ta l me n te só l o e l cGmportami ento d e i n movi l idad, n o 

1 978 Ha wk i n s et a l l l a maron l a atención 

sob r e otras respuestas qu e em i te l a 1·'ata e n l a situac ión dE) 

n <::1do f o r ;-:ad o y que~ 1-10 ·f UE?ron 1""epo 1' tad as p D I"' F·orso 1 t et .:.71 1 . 

( :l. 977 ) .. 

~; ¿,\ tl(·'2 d c:>rF.?fS Hc::1w k i n s E?.· t ¿71 J. . ( l Cf7t3) de 1 ¿\ contr i b L1.c i ó n va l i o~:;¿,, a 

l a me todo logi a d e va lo r ac ión d e drogas h ec h a por 

d e n a do forz. ado d e Po rsol t e t ¿,d . ( l.9T7), h i c ieron un a 

e~;t ud i o y rt.'2 p o r t ,:11·'on m -::.'\~:; am p l i amen t (·? 

resp u estas present adas t a n to en el ensayo 1 d e 15 min u t o s , 

c o mo en el e n sayo 2 de 5 minutos . Su report e ana li za el 
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comportami e nto en cad a e n sayo y e n fatiza e l hec h o d e qu e l a 

ir-imo v i J. idad no es l a ún ice\ 1·'espuesta que se 

enunc i a nd o otras re s puestas tal es 

e:: o rno~ 

a) l a r espuesta 

nadar, apoyándose 

e: i l i n d t' o • 

c:on la c:ola E.~ n c:ont 1··a eje 

s i n t E' r1 e ,.-. que 

de l 

b> las ~espuestas qu e llamaron de 

como b uc ear y sacudir la c a beza. 

perturbac ión conductual, 

e) l a r espues ta de def e car emociona l. 

Por lo que af irman que los re s ult ados obt e ni dos por Porsolt 

1977 se rian n otablemente mejores si 

también se hubieran in c luid o las conductas concomitantes que 

se presentaban durante la prueba de n ad o forzado . 

corno ya mencionó, 

:i.nmov i 1 i dacl o d esesperanz a como un mode lo de d ep r·'es i ón E·n 

huma nos, ganó mayor popularidad p a ra se r estudiada entre los 

F'CJ t'~;c:i l t y ~T "" 1 ·f r·'e ( 1978) 

e\ v <::\ 1 a t'Dn 1.::1 «::'I UtE::nt:i.cid;::i.d de obc:,e 1·'vadas po1"' 

Ha~'Jk in~:; c!t <::1 1. (J.97E3). 

eó~c ,;,1 so in te 1 ··é~::; n o i.mp i.di. ó manera 

ind ependiente algunos otros autores que r eplicaban el modelo 

el f2 F'Dt'so l t c:·t al. ( J.977) p i:':'\ J· ' c':\ valora r fármacos, 

reportaran la presenci a de estas otras r espuestas, a unque no 

.. F UF~ t' ¿,1 n c.Jl) je: to ci F: mc:\n i pu J. <:':\e :i. 1:'.::i n E~·>~ p 02 r i m E' n t . .::1. l ,::1 J.gunEl. El 

reportarl as enriquecia la desc ripción del co mnortamiento de 

l3s r .atas ~ometina~ 2 nado fo r zado, pero no f:? <:~ e: .l. E. , ... <::'e i. «::•. i <'•. s 
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regul a ri dades de estas conductas tal es como: qué porcentaje 

de los sujetos l as p r esen ta ban, o cüal era el efecto de l os 

fárma cos sobre este conjunto de respuestas . 

La t't!.':!p J. i. e,,,¡ hecha pot' ,:;i.J.. ( 1978) fUE.' e l r'.tn ico 

qut.·? describió con me:i.y o1·' C: l <7H' i dad en ¿,u.sene i e'. 

1 i:':i d€0 1 .::1 bUC €·?0 

exclus ivamente en el primer en s ayo y 

decir rep ort aron que cuatro de cin co r a tas que "formaban e 1 

f2iTl i ti. ~:·? t'Ol'l J. d b uc:0? 0 t?n c:2 l f:?nsayo 1 y 

r·1 ingun ,:,;1 (·:~i'il i t :i. ó c:n ensD.yo c u ando 

c ompararon l a respuesta de defecar entre el primer y segundo 

ensayos, enco n tra ron que l a medi a de respuestas 

f u. e mayor e n e l p r imer ensayo. 

d e Jos datoc;;; anteriores, autores posteriores sólo 

a. r•-:=porta.r va(_::¡<::1mi:-:·? nte e::-: is ten e i i:~. de 

c:onductE1,:; clur«c1.n tc2 la prueba de n ado fo~zaclo . As 1, 

tE:1lf2~,, como lu~s de l<itadD.~ 1'1i y «:':i uch i , '.:;;,:,i.toh y Satoh (1 98 1) l ,3'.:~ 

e-~ n u 1 o b E:\ r' o n C Oi'ilO e C:) n c:I u e:: t i:':t '.::; el :i. r:i.q :i.c:l .::t '.:=; r:0 c,:; e c:\p ;;,¡ 1·· qt.té0 

e 1 s;E!<.~undo mi smo su.c: e cJ,2 C:Of'\ e 1 

r c' p DI"" t C! Do t"· ~:; :i. n :i. ~ Lec: e 1 ,1 M,:,1 n c: :i. n(·? 11 i, y 

( 19iJ8 ) quienes repo rt a ron cJ e b uc: f2i:H' como 

c onducta de escape emi tida en el ensayo dos . 

Parece razonable suponer que las respuestas de escape están 

c:: c::omplcju E·:1 s t i mu 1 c".C i ó n 

avers iva q u e se pro duce al qu e dar la r a ta en el agua , con e l 

s i t u a ción el anima l 

1 • ..1. n : -· ·::~ t: E:·. ci c1 



es; ti:3. d o 11 E?V ;:1 1·' ;,:1 ta "' e mit ir respue s t as d e €':.'<::; cap <=? 

mane r a seme jant e a como s u c e d e cua ndo se recib e es timu l ac i ó n 

C: U i:':\l'lcJD te:1mt) i én SE: h a E'ncon trad c> 

asociado a las p r uebas de est imulación novedosa qu e p r ovoc a n 

,::i. n <:::. i €:•el .::id ( [!¿,\ t ta y f::: :i. n ~1 ·i l cpuo ; Kameyama, S u z uki y Nab eshima, 

Los d atos anteriores muestran una i n consisten cia e n re l ac ión 

a l ensayo e n que se e mi te l a r esp u esta d e b uc e o e n l a p r u e b a 

de n ado forzado , ésto es , au tu 1·'f"'!(;;; c:: umo H;:, ~·J k :í. ne;; E.'t e:\ l ( :1. CJ'78 ) 

t"C?pCJ r t D. r on c¡UE' t?n p r i iTH2 1' 

l c;1 t'' r::~:; p u e·? s;, t "'' c:J r::: d E' f e c a 1·' 

emocion al d u ran te E? J. t' C' p D r t f:? h 1ac:ho por 

la mc;1yo t' :i. a d 1?.~ 1 0 ·3 f:?st u cJ i os n i ::; i q u i E: t' a 1 a 

men e i o n a n . F l int e r és p or ac l ara r es t as i nco n s i s t e ncias e n 

l a in f ormac i o n y l a hipó te~is de que QStas re s puestas es t á n 

\/ i l"l C: U J. é\ C:l é.l':o c;it::• n c l"''E1.1"'D n J.,;·,\ i. mp o 1·' t ;,;¡ne:: i i :\ 

p r i mer exper ime nt o . 

E s t e pri mer exp~ r i men t o tu v o c o mo ob j etivo e J. esc l a r ec e r l a 

t'E'Q U l a r i cL:1cl co n q u t? 1 as; 1·' ,:1 t as prc:~:;t::·nt;:':l n 1<:1 c::, 1 -·f:?~;p Ll E'S t e:\ S d E! 

bucear y d efeca r e n cad a u no d e c:Jos e n sayo s e n la p ru e b a d e 

n ;::1 cl o ·f o r~·:,:~cJu . i:::: n t a n to qu e estos datos se ri a n l"'C' 1 E'Vé'\ n t t:!::; i:':\ 

d €? man i ¡.:> u 1 iJr t i'.\ l e~'• 1·' e~ ó'.> pu f.~~:; (; i:.\ ~• co mo 

v ;;;, r i ,'), h 1 €·? :,; el E? p (·? n d :i e n t e"'' p C1 1·' a l <e\ vi:'.\ l. o r <Je: i (J n el e 1 CJ ::,; e 'f E? e: to '5 c:I e l 

di acepam y la c afei n a s ob re e ll as. 

b9 
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METO DO 

Sujetos: 

20 ratas machos Wi sta r experimenta lmente 

ingenuas, mantenidas bajo las condiciones se~a ladas en 

e l Método Genera l. 

Materiales: 

Los mismos descritos en el Método General. 

PROCEDIMIENTO 

Después que los sujetos pasa ron po1·' e l p(·?rioclo de 

habituación se~alado en el Método General, 

ratas elegidas al que 

sometidas cada una a dos ensayos dP l~j m].nuto:::; d02 

c:lurac:::iC:.n t:? n lc:t s :i. tuc:\c ión de n E:\dO forzado. La prueba 

consistió básicamente e n someter a cada una de 

rat as a nadar ob ligadame nte en un recipiente con agua, 

por un p e riodo de 15 minut os para cada ensayo . El 

intervalo entre ambos ensayos fue de 24 horas. Tras 

permanecer 15 minutos en e l agua se colocó a las ratas 

en una cámara de secado. 

Variable independiente: 

Nümero de exposiciones a la prueba de nado forzado. 

Variable dependiente: 

1) La cantidad de s ujetos qu e e miten l a 

buceo en cad2 uno de los ensayos 

2l La cantidad de sujetos que e miten la 
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Observación conductual: 

P a r a l a r espuesta de buceo se registró: 

a l Si se presentaba o no la respuesta de bucear. 

b) La frec u e ncia (e l número de veces que el animal hizo 

021 IJUC(~CJ). 

P a r a la r esp ues ta de defecar se registró: 

Si se presentaba o no la respues ta de defecar 

b) La -f ¡··'E)C:: UE)n C: i c':l. (el núme ro de heces 1' 02 c:c:1lt-~s que 

e xpul só l a rata durante el e nsayo). 

Resultados y discusión 

Los r esult ados d e este expe rimen to se muestran en la figura 

1 p a ra la respuesta de buceo y la figura 2 para la respuesta 

de defecar emocional. 

Respuesta de buceo 

En l e:\ figur a 1 st::? p u e d e ÍI V EH' los porcentaje~; y p t'omed i os 

correspond ientes a la respuesta de buceo para el primero y 

s>ec;.:1 un do en sayos.. En <;?S t e:1 p t' :i me t' figura., t?í1 1 21 p o re i ón 11 
¿' 

11 
SE? 

puede observa r que el 70 % de los sujetos bucearon 

ensayo número uno~ y que únicamente el 15 % lo hicieron c·n 

e 1 f:?n~::; ayo n úmet·'o do~s . En 1 a po1·' c i 611 11 b 11 ~;e mu 02~:; t t·'a. quE? el 

promedio de las respuestas de buceo para el 

<X= 2.65) fu e ma yo r que en el seg undo e n sayo <X= 0.2). Como 

r ed ujo s ignificati vame nte la 1·'espuesta de 

buc ~ o durante el segund o e n sayo , t<19l= 4.64 p<0.05. Cabe 

todos los S U J2tos que bucea r o n 
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número uno lo hicie r on e n e l ensay o núme ro 

los sujetos que bucearon en el ensayo número dos, t a mbi é n lo 

h abia n h echo en e l e n sayo número uno. Es d ecir , l os sujetos 

quE-? E0m i t i e 1·--on J. a re~;p ut-?s ti::\ d ('.? b uc: e o E? n 'ª 1 SE')gundo e n sayo, 

fueron s uj etos que también la h abian p resent a do e n e l primer 

E0n sayo . F'or Dt t' é:\ partr=:, e r1 J. a f rec: uer1c: i é:\ de 

r espuestas de buceo por individuo e n e l segundo ensayo , fue 

mayor que la d el prime r e n sayo . 

Los resultados para la respue s ta de buceo concuerdan con lo 

encontrado por Hawk ins e t a l. qui e n es report a r o n que era el 

primer ensayo en donde oc:ur ri a l a conducta de buc:e¿~ 1·'. Só lo 

difi eren en e l hecho de que en este expe rime nto l os sujetos 

también emitieron conductas de b u c:eo e n e l 

en t ,:,\ r1 t D quE~ Hai...¡k in-=:; E~t ese· ensc.1yo 

ninguno de los animales presentó dic ha respuesta . 

evidencia encont r ada e ;.:pe r i mE~n to s i bien 110 

€?·'; t ab 1 ec: e un<::1 mayor ocurrencia buc: !00 e n e l 

ensc:\)/O, t.9.mpoco E:\ ·f i. rm c-:1 que este ens c:1y a 

p 0 1·' comp 1 e to re ~5 p u f2 s t a f5 , p o r' lo qUE? 

pUF:~dF? ccintraclic cic:i n con lo 

se~alado por Borsini et al. cuando menciona la resp u e sta de 

l::iuc020 p.::\1·'E:\ a rgumento anti-inmovilidad 

ensayo de ree x posición y no en la primera exposición . 

Respues ta de defecar emoc ional 

En ·f i<.::.iura v1::::11 los porc;;,? ntc:1jr:?s y 

co rrespondie n tes a la resp u esta de defecar emociona l en cada 

uno de los d os ensayos. La por·ción 



de los s uje tos def e caron durante el primer e ns a yo, y que el 

90 % de ellos lo hi cie ron en e l seg undo ensayo , no obstante 

cJ ~'~ 1 a ·f i g u~- a. :,~ , 1 2\ me d i <::1 

de respuest as de defecar e n el primer en s ayo ( X= 5.2) fue 

la mf.?di <::i. del segundc:i ensayo 6. 15). Sin 

e sta di fere nci a no r esu l t ó s er sign i ficat iva , 

t(19 )= 1.61 p >0 .05 

Estos datos c o ncu e rdan con lo encon trado por Hawki n s et al. 

en relación esta resp uesta s e presenta en 

No obstante s on di.f t-:~rentes e n he c: ho d e que 

Havik in~s et r E? po1·' ta ron que los a nimales def ecan 

significati vamente más e n 'e l p r i m0::>r en~:5a. yo que e:1 n el 

segundo, y en este estudio no se encontraron 

si gnifcativas en el defecar emocional durante ambo s ensayos. 

anteriores permiten concluir que tanto l a 

respue sta d e bucear como la respuesta de d efecar lé:\ em it en 

l os su j et o s en un mayor porcentaje a lo l argo de l prime r 

e n sayo , disminuyendo notabl e ment e e l po r cent aje d e.1 sujetos; 

que emiten la respues ta de bucear e n el segund o ensayo. 

B> EXPERI MENTO II 

En cas;i t od,::i~:, le1~3 tf2or'.L<::1~:.:-, qu.i:'z· CUi:":\nti·fic:,:.:in l é:\ ans:i. t:? dacJ, l a 

E~s ti mu l. <::\C i ó r .. , aversiva experimentada o anti c ipada es un 

constructo bás ico y centra l T 1 ·' t"? :L t , F' i n e 1 y F i b :i. g ('~ 1·' ·i 1 9 D :l ) .. 

Sin embargo, los modelos que emp lean respuestas entrenad a s, 

que manejan estimulac:ión aversiva y recompensa alime ntar i a, 

d eben e nfrentarse por lc:i menos a dos problemas a s oci a dos c:on 
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el uso de el 

estudio de los agentes a n s ioliticos. El primero de ellos es 

va.1-~i,:.;b i l idad de 1 CJS 1···0?s u 1 tado=-, di2Cir, la 

incon sistencia de los resultados obtenidos con los fármacos 

ansiol1ticos conocidos sobre l as formas más trad icion ales de 

cond i cionami~nto <':\VE?r'S i VO . 1 .... 05 ar1 s i o l l. ti e os 

e: l i n :i.camentF:? E'= ·f E? C: ti V 0 '3 t e 1 .. ¡ id o di ve: 1--'so,.;:, e ·fectos en 

a l gunos c asos como~ a) que fac ilitan e l responder, b ) que lo 

inhiben, y e ) n o til:':? n E· n la 

Un segundo l a comp J.ej i.d c:\d . (.iunque los 

a n sioliticos faci lit an consi stentemen te la con ducta operante 

castigada, para poder llegar a observar esta facilitación o 

desinh ibici ó n de la ope rant e castigada, se tien en que hac er 

vat·' i ¿,,c,:; . J . man 1 pu .. E:\C: 1 DrH::~; .. F'or e j E·mpJ.o., l a p 1···ueba cJe 

cor1·f l ictCJ ti en en que 

preentrenarse en 1 D. ;;:~ j e c: uc: i ó n involucra 

reforzamiento p os itivo, t ¿;\ 1 por 

comida, la cual e nton ces s irve como linea base c onduc t u al en 

con t 1··· ,;:1 de l el q1.J E;: pU f2dF:~ l1 e:' ·f ec tos; dE? 

(c~j(:.~m. c:hoqu.E:~ Los 

efectos ans iolit icos e n este paradigma están i n d :i c adc)s; po r 

la d esi nh ibic ión de l as res puestas castigad as. Sin embargo, 

ni ve l se presenta lo que· :::;f?r i D. u.n tercer p 1·,ob 1 erna , 
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que de ·facto res 

1r10 t i v ,;;\e ion a 1 e<:-~ la. c:fE?SS:i.nhibicJa por el 

ansiolitico, a saber: 

a) resp uestas motivadas por e l choque. 

b) r esp u estas motivadas por comida. 

c o mbinC:1 c: i ón hace dif J.c iJ. L ::\ in t t::n ' p t'E? tac i ó n dt::.' los 

e'fE?ctos de la droc;¡a.1 porqu.t.:: como las 

benzodiac:epinas tien e n efectos pod e rosos sobre la ccmdu.ct.::\ 

motivada por comida (E: r i t cm y B t ' i ton , l 9D 1 ; CoopE~1·', 19t15) , 

que son direccionalmente los mismos efec tos de anticonflicto 

de los an s iol1ticos benz odiacep ini cos. La pregunta de lcómc 

los efectos de la motivación d e alimen to pueden separa rse en 

pi::\l"'r::\d igmas de con·fl:icto 1 i::\ 

e!::; t ''" ,=,ml.:l :i. q i. l c cJ a.el , c.•s:; d :i ·f i. e: j 1 i:':\C f2p ta I"' 

el uso cJe las prue bas de conf lict o com o un mod elo claro para 

(:?s t udi ;,,r mf.0C2. n i. ~:;mos cJe f:?·f e c to~; ele 

. ] . l . c'H'i r:; 1 o . l. · ; 1 e ,3 s • Agregada a lo anterior esta l a c o mplejidad del 

procedimiento que poc:o pop u 1 <:.<re~:; 

C: CJ 1110 modelos p 21 r a u t i 1 i. ¡~ a r J. <:i ~ :, n .. t t i. n t?:\ I· ' i <Hilen t &: 

va l o ración de componentes poten c ialmen te a ns i oliticos 

En cu c:\ ntu e:\ los y.::\ mc.'n e :i. or·1 ad u~5 c1f2 l grupo 

respuestas e ntrenadas en algun a forma de aprendizaje 

arbitrario~ que c?mp l e;;:.. n procedimi e n tos de di ser i m :i rk\C i ón, 

comp lej i.dacl d(:2 p l'CJC. C::?d i ill :L ~?.í'l to y t :L~?.mpu 

em p leado e n el entrenamiento de las r e spues t as que valoran, 
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deben r eso l ve r el pro bl e ma d el i somorf i s mo y homolog1.a con 

la a n s j.edé:1d. 

F'or otro J. aclo .1 1 0~5 c:ll:? l respuestas 

filogenét icamente preparadas en trenadas en alguna forma de 

aprendizaj e., r E'qui 0: ren me n os; complejo y 

a r b i t 1·' <:i r i CJ p('2rO ~;obre 1 e"::\ que se 

e mpl ea r á para valorar los fá rmacos ansi olltic:os . 

La not<::1.b le s0?ncil lc'·?Z del buc ea r y defecar e mo cional y su 

v inculo con e l es t ado de ansiedad , s ugirieron la posibilidad 

de que podr1an se r sen s ibl es a los fá r macos a n t i-ansiedad y 

e om (J 1·'e~:;p u r2~5 t <:':\ ~:; p i!:\ 1·'a v c:'t 1o 1·'a , .. , an s iolitico tipico 

como diaC(:?pam. 

En base a que los r esu ltados del experimento I mostraron que 

en e l prime r ensayo fue en donde un número mayo r dr2 1·'a tas 

bucearon si gnifica t i v a mente a que el porcentaje 

cJ 0? ·f e c ¿;11·'on ·f U~'~ m<::i.yo r en E! l. p ~, i m~:e r f:? n s.3.y o ~ se 

dE.'cidió que éste fu e r a el ensayo ap l i e<:\ t' 1 a e J. 

fármaco a n s io l i tic o diacepam ~ pa ra poder observa r s u efecto 

sobre l as re s p uestas de bucear y de fecar que se presen t a n e n 

la prueba d e n ado forzado . 

En concordancia con lo anteriorment e planteado , el próposito 

sc,e el ir i g i ó i::1 V a 1 O 1·' E:\ 1·' qué tanto la.s 

buci::::)C:.l y de defeca r emocional cumplen CClí'I el 

c:ritC:':.' l"'i O 1 i:\ U.l"l ·f é~ t ' m ,;,\ e CJ 

ansi ol ftic o co mo el diacepam. 

Para l o cual se d is2 ~ó l a sio ui e nte invest i g a ción . 
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METODO 

Sujetos : 

SE·? em p 1 e-::-won 60 r <:i. tas mc:\cho .1 vJ is t ar, con u n p e~:;o 

a proximado de 300 gr ma n ten id as bajo 1 <:\s mi sm a~s 

c o n d i c i ones descritas e n el Método General. 

Mat e riales y drogas 

los mismos m a t €:? t' i a l es que e n e 1 

r? ~:¡::H:?t-· i ml::n to I, e on r.:? >:c: E·pc i ó n de que E? n 1,:::.>s te e )-:pe ri me nt o 

se ag r ega ron jer i ngas p a r a inyectar e l f á rma co y como 

droga se utilizó el di acep am a dosis de: 1, -:r 

-..:· ' 5 y 10 

mg / kg; y una dosi s ce r o , que con s i s tió e n i n yecta r 0. 5 

ml de agua desti l ada. 

PROCED I MI ENTO 

De s pués que los su j etos p a saron por e l 

h a bituac ión se~a l ado e n el método Ge n era l, se forma ran 

~::;e :i. s g t' up os; con d :i.ez c .::\cla un o e l e gid as 

q u E~ d ando 1 o s:; 

m¿1n e 1"';:,1: Grup o c ontro l contro l (C. C . ) . (.) lo~:; ~c:; u jQ tO ~'> c:i f.·? 

estG grupo no se l es ad mini s tró inyecc i ó n a lgun a a n te s 

a l e n s a y o d e nado forzado. Grupo dosi s 

O. O mg <O • O) • l os sujetos de es te g r upo se l e 

ad mini st ró po r vi a in t rap eriton ea l (IP> 0.5 ml d e ag u a 

destilada 3 0 min u tos a n tes de la p r u e b a de n a d o 

for zado . Gru p o dosis 1 . 0 mg /kg de di a cepa m <Dl). A l os 

s uje tos de est e grupo se l es a dminist r ó I P 1 . 0 mg/ kg d e 

di a c epam 30 minut os a n tes ele somete rlos a la pru e b a d e 
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nado forzado . Grupo dosis 3.0 mg/kg de diacepam <D3>. A 

los sujetos de este grupo se les administró IP 3.0 

mg/kg de diacepam 30 minutos antes de someterlo~ a la 

prueba de nado forzado. Grupo dosis 5. 0 mg/kg de 

diacepam <D5> . A los s uj etos de este grupo se l t:: s 

a dministró IP 5.0 mg/kg d e diacepam 30 minut os antes de 

la prueba de nado forzado. Grupo dosis 

10 . 0 mg /kg de diacepam (06). A los sujetos de este 

\;) t"·LipCi Sf2 les administ r ó IP 10 . 0 mg/kg de diacepam 30 

minutos antes de someterlos a la pruebe\ de nci.do 

Ensayo: 

Los sujetos de todos los grupos (e. e . ' o. o' D l ' D~:.' D5 

y DlO> fueron sometidos únicamente a un ensayo de nado 

Variable independiente: 

al La s d is tintas do s is de d1acepam. 

Variable dependiente: 

l) t'C-:~<:;:,pue~:;ta df2 b U CE'O (f t"' IE!C:Uf2nc::i.;'.\) 

~?l respue s ta de defecar (frecuencia . - numero de h eces) . 1 ··- . 

Resultados y discusión 

este experimento J.¿;_ 

f i.9u1- a 3 p a t'a l a respues t a de buceo y figur a 4 para l i::\ 

r espuesta de def e car emocional 

Respuesta de buceo 

F n 1 é:\ -r :i. e;_¡ u t" ,,-,, ::; ; ¡:,1 p e::\ 1· ' e~ e 1.:::' n 



U.N.A.M. CAMPUS 
IZTACAL> 

gener,3. l u n efecto decreci e nt e en e l 

res ponder relacionado con la dosis. Un ánál i s i s de varian za 

l ()<;'.; u rupo ~:; :i.ndicó Ulli::I c:1 :i. ·ft:-?reric: i a si<;:¡ ni ficativa , 

F(5,54>= 3.37 , p<0.05; e l anál i s is post hoc de 1 ¿,\ med i <::\ de 

1 o:; g l''UJJOS , indicó que existe una diferenc i a significativa 

con l c::1s clos:is Ci E' 
..,. 
._;. , 5 y 10 mg/kg 

di <::•. C: E? pam y el grupo control. No obstante que <:?n 1 CJ S g t'Up OS 

con do s is de 3 y 5 mg / kg de d i acepam no se presentó ninguna 

re spuesta, en e l grupo con dosis de 10 mg/k g de peso sl. se 

prE' t::;enta t··on rc1 spuf2sti:':\ s:; , f'~ c,:; te hE~c:ho ind:i.c.::l. que l¿;¡ ¿~ usenc: i.c::\ de 

la.:::; 3 y 5 mg /kg , no v incula 

n e ces ariamente c on 1 a re 1 ¿, j El C i ón muscular generada por e l 

d i <::(e l:::· p i:'\íTl .. IZT~ 
Aunque la me dia de r e s puestas del grupo con dosi s de 1 mg / kg 

el i ~=, mi n u ye:? en comp ,3rac: ión a 1 q r up o control 

C:: Dntro l.1 el post: h o e: no dE?!iiD<:;t ró 

d i feren ci a fuera si gnificativa CN ewman Keuls). 

gent.·!:l"'E\l J. e:\ ·-· t iende 

que cJ f:? b ;:2 t' ~~ 

neg a do p or futura s investigacion es a l respecto. 

Respuesta de defecar emocional 

que di c: hc":\ 

Sin (?mi:Ja rgo 
.-~ 

un efecto 

79 

En l a f igura 4 se 
U.t~.A.M. CAMPll.!1 

p u.ec:I c:·n v;:::!r 1 os; p t'om€0c:I :i. o:::; e orre s~ p on d i E?n t€·?~5 IZTACA1.;1 

respuesta de d efecar emoc:ione:1l. p<:\r .:;:'I c:<=xc:la unD de lo!:5 

diferentes grupos-dosis , en donde pareciera ir d ecrementando 

e l prc:imedio de~ d E? ·f c~c e:1 t' c·1noc .i on a l mayo r"' 

dos:i.s. S:i.n embargo, el análisis de var ianza d e los grupos, 

no indic ó CJ U C' L.lri i:'\ ~;;i <~1 n i f i.c<:'lt i v a, 
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FC5,54l= 1.95 p>0.05 en el promedio de r espuestas para los 

distintos grupos y dosis empleadas , lo cual indica q ue el 

d i acepam no tiene efecto por si mismo sob r e la respuesta de 

defecar emocional. 

C> EXPERIMENTO III 

La metilxantina Cca feinal es uno de los agen tes psicoactivos 

má s ampliamente consumidos en el mundo, se le con s idera un 

estimulante psicoac tivo benigno, que puede produci r muchos 

de los efectos conduc tua les que se ven con los es timulantes 

protot ipicos como la cocaina y la anfetami na. La cafeina 

pot e 11 c i .:·~ los t?·fec tos de a lk a loi des activos como el 

c ath in one, y forta l ece las tasas de respue stas bajas en un -

in t erva lo fijo cuando se coadministra con l a 

ni cotina Ha r 1 c\nd, 1989; Schechter, 

1989; Gauvin, Criado, Moo r e y Holloway, 1990). 

En humano s me jora s i gn if i cativament e la ejecución en la. 

prueba mod ificada de vi gil a nci a de Wilkinson y de tareas de 

t iemp o de reacc i ón (Li.ebr-:?r me:1n , Wurtman, EmdE:~ , F\oberts y 

Covi C? lla, 19[-37 )· . Sin embargo a lgunos investigadores han 

informado que apa rte del incremen to en e l estado de alerta, 

también provoca efectos s u bje tivos como cambios en el e stado 

dP ánimo tales como la ans i edad y e l nervios ismo <Griffiths 

\/ ~'J ood ~:;on, l Cf'8f3; .J'<:wv i ~:; y l!Ji l 1 iam~;., l. 988) po r lo que J ' • 
el in:Lcain0?ntf2 se d i e:(::_> q u. E-? L ::\ ca·fc::' in «::\ «::\u m¡;2 n ta L:l a1Y~ i e d «::'\ el, 

tensión y nerviosismo en humanos voluntarios 

Johnston y V.Ji lk'.::;, 19Uf3) . e·fec:tos en 

dirección opuesta al de las benzodiacepinas y a otras drogas 
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e 1 i. n i.camf211 t r2 e ·fectiv<:ts n=il e ~, al. 19 88) • 

u <:;¿o1t' la como r2 J. fá rmac o q u e ayuda ria a valora r 

select i vidad del e f e c t o de l d i acepam sobre l as r esp ues ta d e 

b ucear y d efec a r emocion a l re p o rt adas e n e l experi me nto II. 

F'o 1 .... Jo que el ob j e t ivo de este e x per i me n to se diri gi ó a 

cu1 .. 1oc::l2 r li::\ ~'' E·~ l c:~cti\1 id a. cl c:o 1 .. 1 qut:~ ~",0:2 aft::.1c t ¿1n lds respUf2~5 tds dc:1 

b ucear y defecar emoc i ona l q u e se p resen tan e n l a p ru e b a d e 

h ,3n 1-·'c::p or t c1cl C:i E' -r c-:!c:: t o!:> d n ~:; i C:·CJ c 1·1 :i. e: os q u1:? son u n f.:' f e.c: to opu<?.s t o 

a l os efec t os a nsi o l 1 ticos del d iacepam . 

f' ETODO 
Sujetos: 

r atas mac ho Wista r q u e se ma ntuv i e ron 

c:?. n l a~:, mi s:-. m <:1 ~s c:onci ic ion f?'3 y a. des-,c 1' :tt as:; e n 021 Mé tcJdo 

Ge n e r al . 

Materiales y drogas 

Todos los desc r i to s en e l Métod o Ge n e r a l y u tili z ad os 

i:? 1 ·1 E! l E:: :-: p r~ , .. , i m t·? n tu I I , E' : : e C? p tu;,:\ r 1 do <':\ l ·f ,'."\ 1"' m a e o , q u C-2 p i:OI r a 

<-:.-: s t r0 e .::1 ~:.o ·f ué l ;:~ e: e:\ i' 0:: .l. n ,~,, , mi s ma qu e se admi ni st ro e n 

d osis d e 3 , 7 y 14 mg/ k g . 



PROCEDIMIENTO 

Desp u és de que los sujetos pasaron po r e l p€·?r iodo de 

h a bituación se~a l ad o en e l método Ge n e r al , se formar on 

e:: i r ico Ql""upo::; co n d j , (;~ ;.: 

l a ~:;:lgui i:? nt1·2 

m¿1n e t··,;:;_: Grupo control control ce.e.> , igu¿:\l qu e e n E? 1 

('2 ~-: pe1"' i mento I I. Grupo dosi s o.o (0. 0)' igua l que e n E·l 

f2 :: p t:~ t ' i m f.? n t o I I. Grupo dos is 3.0 mg/kg de cafeín a Ce3). 

l os s uJetos de este grupo se les ad mini s tró IF' 

3 . 0 mg / kg de cafe fna 30 minu tos a ntes de someter l 6s a 

l a prueba de n a do forzado. Grupo dosis 7.0 mg/kg de 

cafe1na CC7> . (.) lo ~:; s uj 8tos d e este grupo se 

adm in i s tró I P 7 .0 mg / kg de ca fe1na 30 minut os a n tes de 

la p ru e b a de n ado forzado . Grupo dos is 

14 .0 mg/kg de cafeína <C14). A los sujetos de es te 

q rupo se IP 14.0 mg/kg de c afe in a 30 

minutos a n tes de someterlos a l a prueba de nado 

furzac:lo. 

Ensayo: 

L... a::; ·f u c? 1··on s;ome t i. d ¿:¡ s; a un e n sayo i g u ¿1 l c:d 

Mé todo Gene l'cÜ, correspondiente al 

primer e nsayo del experimento I y II . 

Va riable independiente : 

a) las dis tintas dosis de c afe1 na. 

Variable depend iente : 

las mismas del experimento 11. 



Resultados y di s cusión 

Los resultados de este experimento se pueden ob se rvar en la 

la r esp uesta d e b uc eo y figura 6 para la 

respuesta de defecar emocional. 

En la figura 5 se pueden ver los promedios correspondientes 

i::\ l El respuesta de buceo para cada uno de los d iferentes 

Cj t' U p CJ s; -·- d O ~3 i ·::; j ;:,\ p 1·' E-~ e: i <::\ que dF'• 

cafeina disminuyó la respuesta de bucear, pero que a medid a 

que ~;t::: a.umE-?n tó l a dosis de cafe1na incrementó 

c:le hucc~u.,, hasta casi el nivel del grupo con dosis O.O. El 

análisis de varianza entre los grupos indicó una diferencia 

~ignificativa, FC4,45l= 3.501, p<0.05. a.n C:\ l is; is post 

hoc CNewman Keulsl de l ac.;; medi;::1s clr-:: l o::; (.~rupo~;j ir-1cJicó que 

existe un a diferencia significativa entre el grupo dE· 1 <::1 

dosis 14.0 mg/kg de cafeina en relación a los grupos con 

dosis de ~ y 7 mg/kg de c afe ina. El grupo con dor,:;:i.s; de 7. O 

mg/kg de caf e in a se diferenció significati vamente del grupo 

dosis O.O C0.5 ml de agua destilada), y del grupo con dosis 

de 14.0 mg/kg de cafelna. Los grupos con dosi s 3.0 y 7.0 

mg/kg de cafeína se diferenciaron del grupo con dosi~:; O. O. 

~ Los últimos datos nos indican que una dosis menor de cafe1na 

E~j0~1 rce un E~-fec:to i l'I h i b i t O t' :i. D d C'.1 L:,1 que va 

desapareciendo conforme aumenta la dosis. Cabria aclarar que 

considerando ex clusi v amente a en c:londc~ se 

ad~inistró alguna dosis de cafe1na, el efecto de incremento 

C:)b '.e> e l"'V ,:,\ do c0 n e l. promedio de respuestas d e buceo , es un 

2f2c to de incr e men to resp onder dependi e nte de 1 ;::, 
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dosis, o por otro lado que e l efecto inhibitori o d e la 

cafeína sobre la respuesta de buceo es mayor a menor dosis y 

me nor a mayor dosis. Lo a nterior indic a un efec to anti-

ansiedad con las dosis más bajas. Sin emba rgo, a l compa r ar 

los efectos del diacep a m y l a cafeina sobre l a respuesta d e 

buceo, se obse rv a qu e aunque l a respuesta fue sen sib l e a 

am b os agentes f armaco l óg i cos, l a sensibil id ad que muestran 

tiene s e ntidos dif erentes y opuestos. 

del diacepam 

proporc i onal 

tiende a relacionarse de 

a la dosis~ es d ec ir . 

El e f ecto inhibi to rio 

manera directamente 

menor dosis me nor 

efecto y a mayo r dosis ma y or efecto, e n tanto que e l efec to 

inhibito r io de la cafeína se rel a ciona de manera 

inversamente p r oporci onal, es menor do s is mayor 

efecto y ma y or dosis menor efecto. Es ta dif e rencia de 

e fecto s in h i bitorios sug ieren una posible selectividad de 

efecto. 

Respuesta de defecar emocional 

En la figura 6 s e pueden ve r los promedios co rrespondientes 

a la r espuesta de defecar emociona l para cada uno de los 

diferentes grupos-dosis, e n d o nde no se ap r ecia ningún 

cambio s i gnificativo en el promed io de respuestas para los 

grupos control control, dosis O.O 7 y 1 4 mg/kg de 

cafefna . 

84 
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VI> DI SCUSION GENERAL 

Los r esultados de los expe rim e ntos muestran algunos datos d e 

interés para l a noción de que particularmente l a re s puest a 

de bucear podría emplearse p r obablemente como una r espuesta 

sens ib le y selectiva de los agentes a nsiol1ticos, ad~más de 

considerarse i somórf ica y h amológica. De las dos respuestas 

valoradas únicamente la r esp uesta de buc eo mostró una 

posible sensibilidad a l efecto a nsioli tico del diacepam que 

tendió a se r relativamente dependiente de la dosis y 

p resentar un efecto selectivo entre el diacepam y la 

cafeína, es decir se e ncontró una diferencia de efectos que 

fueron relativamente opuestos ent r e s1. 

Dada la naturaleza de la r espuesta de buceo como una 

re s puesta de escape, se fort a l ec ió la id ea de consi derarla 

isomórfica o similar a las respuestas de escape que 

presentan algunos humanos ante l as situaciónes aversivas 

productoras de a nsiedad, al igual que homológica en tanto la 

semejan za de procesos o causas que subyacen a la a n siedad 

tanto en humanos como en los sujetos de estos experi me n tos. 

Estas semejanzas posib l ement e se puedan encontrar en l os 

cuadros clinicos de a nsiedad en donde los humanos que la 

sufren escapan de: espacios cerrados o ab iertos , del viajar 

solos, de estar solos, y otras situaciones, para los cuales 

se llega a emplear como tratamiento psicofarmacológico e l 

diacepam CAppleton y Davis, 1985). 



e~-::per i mc?n t o T .t.' <:? n cual de 1 O'::. do::;; 

ensayos, de los que comúnmente s e s2ae q ue co nsta la prue ba 

el e n<::l.dO for;::D.do, un n úm r:2 1·' 0 €0m i ti ó 

r espuesta de bucear y de defecar emocional. Concluyendo que 

s»ucecl :i. ó f::.1n e: o n ·f i 1·' m <:i ron 

et ¡;;\ l . :L 978) par;;,\ 

d0? bucr::?o? aunqu.E::~ l Cl m :i. smo e on 

c:lr::: 1 i::\ d l':.c f E? C:: ,:;,\ 1·' f?rnoc: i onc:\ l. No 

obsti::inte, di:'\dc1 CjU (·:·? p,:1ra ,:\mlJa.s 

las emitieron resultó ser consistent e men te más 

c.~.lto E?n el primer ensayo, emp 1 t:°? i::ir·' E! 1 en:; ;::\yo :L 

corno el e.· n ~; ,_:,\ J.' o Cl.lc:\ l. se 10~5 

diacepam y cafeinaj pués fue el ensayo e n que existió mayor 

ni vel de ans ied ad en los sujetos según lo in dicó el número 

de r·"'a.tEtS=> que asi se compo 1·-taror1. 

indica mayor perturbación fDmDc:: :i. ona l. y e: on e UE· 1·-· d a con l <::i.S-> 

p rur2b Et S E?li d CJ n el C·:? e l d<::?ºff2C:C:\r i nd i ca t Í VO de 1 i:°:\ 

emoc:ionalid a d del ~; u jeto I< C:\mr2 y,;,¡ m a~ Suzuki y 

Ni:\b Pshim<::1, 1980; D ,::itti::i y I< i n g , 1 e? El O; Russellj Hag enmeyer-

Ho u ser y Sanberg, 1987). Lo anterior nos sugiere 

r esp uest as pueden considerarse como resp uestas i somórf i c as , 

ta.n to qut:? 

emocional y ansiedad, causadas por encontrarse el s u jeto en 

u na situación de urgencia que atent a contra s u vi d a . Ademá s , 

considerarse homológicas, cla.cJ o que 

situación de urge ncia r.0 n é\ CC i ón 

vincu.l<::tcl of::; e: o r·1 
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est i mulación ave rsi va qu(;? c:au s:;e:1 r:2 n humano ~:; 

como l o que p t'opone p 6s ibl es mecanismos de 

a n siedad seme j a n tes u homólogos. 

En r?:: p E:r i mer'1 to I I, pare:\ .l."'' 

E~nco n t r ó u n e·fc0c:to inhib:i.toriCJ d e l bu c<::?CJ CJU f.·? i n c reme~ ntó 

dr¿slicament e al a um e nt ar l a do s i s d e diacep a m, la presenc i a 

a lgu n as re s puestas e: on a lt a (J. 0 HH.:J / J.:: Cj ) 

c:I f2~:; c:: ,.::1 r t ó l <:\ pu~:; ibil :i. d ad 1;21 efecto inhib itorio 

debi e r a a la re l ajación muscular· , que es otro de los efect o s 

c l 1nic:amente reconoc id os d el di acep am. El c a mb i o drástic o en 

1 ~ inhib i c i ón d e la res puesta de buceo 1 no permitió observa r 

u n co n vi n cen te efecto el e~ pe n d :i. ('2 n t E:? d e 1 e:\ cJ o ~:; i s , p et' o t <:'l 111 p CJ e: o 

lo ni ega , deb ido a que el ef e cto inhibi to rio de l a respuesta 

tiend e a s er mayor c o n formG se a umenta J. c"7\ el O S i ~"· . 

Cl t 1·' ,J, S r é p 1 i C: ,:i. ~> f2 mp 1 eandc::i 

dosis i nt ermedias a l as aq u l probadas . 

emoc:: i on0.l n o rE?s u 1 tó s eri r:; i b 1 e al 

1,::·:· ·f c:c:: t: e:; dc·l nu C: Of l C l..lC' t' .. CI .:::1 a l 

('2 n e c:i n t 1·' e1 d e:. p c1 ,.., Ur banc:ic , G0dek y Marczinski í1 9901 quien es 

(·:?11c::on tr,::1ro n CjLl(·'? e:: u ,:;;.. r·¡ d o .::1 el m i n :i. s t t ' D. un ¿1 d osis; 

21 d fas de Ro 15- 1788 , dos is 

ansiolftic::o pa r ecido ;_:;._ l c:lel d :i.c:\ C:E~pam, e l c:IE?ff.7.•C::¿~r 

E2 n un D. 1 «:d::i E~ t ' in to en d i<:; min uy (? 

s i g n if i cat i vament e . Un a posible c ausa ele la difere ncia e n tre 

et <::1 1 < l 990) c:o n l os qu<::? i::i. q U i Sf:? 

12 l t :i. po el <:::· acl m j_ r1 i ~::; t r ' c::•.c: i ór1 e 1T1p J. c ,:'1.cJo, yi:":i. 

u na administraci ón 

8"7 



di s uel ta en el agua de beber a lo largo de 

¡·-,a c¿; t .::\ E.1 1 dia. 17 y cuarto e nsayo en la prue b a. d e l laberinto 

er1 e: ru :·: e l evad o , que se empezó a obse rvar e l efec to 

di sm inución del defecar causada por e l Ro 15-1788. Mi e ntras 

estudio l a administr a ción f u e ag ud a ~;.o minutos 

a n tes de la prueba y por v1a intraperitoneal , por lo que se 

sugiere valorar la administración crónica del diacepam en l a 

c onc:iici.ón ele rli:Olc:IO ·fo r :.:: i::\ d o.. l.... ;:,1 ele los efectos 

ele de"f€·?ca r 

emocional, podria comp r e nderse d e acuerdo a c omo 

( 19d8) ' quiE· n quF: 1 i:.'IS 

encontradas en un a prueba particular, en dond e "3<? mues t rc:\n 

sensibilidades totalment e di-ferente s al mismo tipo de agent e 

ansiol1tico, 1nd1c a n: a) qu e se h ace necesario postular ante 

tc:ln var i o.do·s plur ,:il idad de 

vinculados a los estimulas avers i vos e n va r ias condi ci ones y 

r esp u e stas; b) que la variab ilid a d d e resultados no excluye 

n ecesa ri amente el uso de una u otra preparación expe rimen tal 

como la más adecuada en todos los c asos ; e) la n ec esidad de 

mayor inves tigac i ó n en e l área, 

un conocimi e nt o 11m1tado de los 

en tan to parece se r tenemos 

mecan ismos i mp l icados e n la 

prod u ce: i ó n de conciuc:tual c':.'s q u r.~· ;:-.. s umimos 

caracteri st icos del perfi l ansiolitico . 

c onfirmó un a diferencia de efecto 

sobre la respuesta de buceo. La di f erencia 

en el hf2c:ho di:=: quc:-i qu.e c1 l c:I i,3 c:;:::p<::1m ti <2 nde i:::\ 

e f e c to inibitorio de 
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con la cafeina el efecto i nh i bito ri o dismi n uyó c o nfo rme 

a u mentó la dos i s, por lo que los datos obteni dos s ugieren l a 

existen c i a de select i v i dad de l efecto e n tre diacep am y 

cafeina, que se podría co n firm a r o nega r para u n número 

mayor de agentes ansiol it icos con futuras investigacion es 

con esta prueba . 



(a) E~ D UCE 
Porce taje d sujeto~ que bucean 

por ensayo 
PORGEi'-lTA.JE SUJETOS 

100.------------------------. 

80 

(b) 

l 

1 2 
Ef\ISAYOS 

u ro dio d respu stas d 
buceo por ensayo 

PROfvlEDI O DE RESPUESTAS 
3.0 ,-------------------------. 

2 
Ef',JSAYOS 

Figura 1: a) Muestrn. ei pornentaje de 
sujeto9 que buc\? .. xon y, b) el p!·orr.ed!o 

d8 r1?e¡-.1_:~stas . En O;')d8 oBBo por gnsErjo. 
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1 • 2 
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figura 2: a) muestra el porcentaje de 
f:.lujeto::J que defecaron y, b) el promedio 

dia hscgs fecale:q . Cada caso por ensayo. 
n 20 
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11 
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UCEA 
Ensayo con ... iace am mg/kg 

PROMEDIO DE RESPUESTAS 
~JO -

2 .6 -

2.0-

1.6 -

1.0-

0.6 -

o.o-

~ ... ~ 
~' 

.""- --
'\1 l __,_~_,...,... 1 

o.o. o.o 10 3.0 6.0 10.0 

GRUPOS DOSIS DIACEP.AJv'l 

Figura 3 : ~;/1uest ra el promedio de res 
puestas para ca.da uno de los grupos tra -

tados Control Control y Diacepam. 
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DE ~10 L 
DI CEPAM .G/ G 

PROMEDIO DE RESPUESTAS 
0 -

e-

4-

o-
o.o. 

1 

o.o 1.0 3.0 6.0 

GRUPOS DOSIS DIACEPA~v1 

Figura 4: Muestra el promedio de res
puestas PB.rn. cada uno de los grupos tra -

tados , Control Control y diacepam 
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ESPU S~ D U A 
ENSAYO CON C FEL .A VIG/ G 

PROlv!EDI O DE RESPUESTAS 
6 - . 

4 -

2-

1 -

o-
e.e. o.o 3.0 7.0 

GRUPOS DOSIS C;AFElf\JA 
14.0 

IL 
Figura 6: ~,,.1uestra el promed io de res~ 

puestas para cada uno de los grupos tra -
tados Control Control y Cafeína. 
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tados Control Control y Ce.feina. 
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