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Resumen

La cepa de Ratas Espontaneamente Hipertensas (REH), es un modelo animal del Trastorno de
Déficit de Atencion e Hiperactividad (TDAH) que se caracteriza por su hiperactividad, déficit
de atencion e impulsividad. El trabajo con esta cepa en tareas de descuento temporal se utiliza
para evaluar la impulsividad, definida como el grado de preferencia por un reforzador pequefio
entregado inmediatamente sobre uno mas grande que se entrega con demora. El objetivo de
este estudio fue evaluar en la cepa de REH y Wistar (grupo control) la sensibilidad a la
demora, asi como observar las posibles diferencias entre cepas. En el experimento se utilizd
una combinacioén de un programa concurrente encadenado con un procedimiento de ajuste de
cantidad; uno de los eslabones terminales estuvo asociado con un reforzador pequeno
entregado inmediatamente, mientras que el otro eslabon terminal fue asociado a la entrega de
un reforzador de mayor magnitud entregado con una demora mayor. La cantidad del
reforzador pequefio inmediato se ajustd en sesiones sucesivas para obtener los puntos de
indiferencia. Con los puntos de indiferencia obtenidos en cinco condiciones que diferian en la
demora de obtencion del reforzador grande, se obtuvieron curvas de descuento temporal que
sirvieron para estimar la sensibilidad a la demora. Al evaluar la impulsividad de ambas cepas
en este procedimiento no se encontraron diferencias significativas entre ellas. La literatura
reporta que las REH son mas impulsivas que las WIS en otros procedimientos de eleccion
intertemporal, pero también una gran variabilidad intra-cepa; de modo que, para evaluar si la
muestra de REH pertenecia a la subpoblacion no impulsiva, los sujetos fueron introducidos a
una tarea de eleccion intertemporal. Los resultados arrojaron diferencias significativas entre
cepas, indicando que las REH fueron mas impulsivas que las WIS. La integracion de estos dos

resultados sugiere que los sujetos no fueron tan sensibles a las manipulaciones hechas en el



procedimiento concurrente encadenado combinado con un procedimiento de ajuste de

cantidad, lo que dio como resultado que no se encontraran diferencias entre cepas.



Introduccion

Trastorno por Déficit de Atencion e Hiperactividad

El Trastorno por Déficit de Atencion e Hiperactividad (TDAH), es el trastorno de la
conducta mas diagnosticado en la poblacion infantil; su prevalencia segin estudios
epidemioldgicos es de 5.29% (Polanczyk, de Lima, Horta, Biederman, & Rohde, 2007), su
incidencia es mayor en nifios que en nifias y el 75% continuara con éste después de que
hayan llegado a la vida adulta (Biederman et al., 1994). El reconocimiento de este trastorno
se da comunmente en forma temprana en la vida del menor. Durante los afios de la
educacion basica, los nifios con TDAH manifiestan deficiencias en su desempefio
académico, tienen problemas disciplinarios reiterados, suelen rezagarse y a menudo
necesitan tutoria (Wilens, Faraone, & Biederman, 2004). Anteriormente se creia que los
sintomas del TDAH disminuian en la adolescencia, sin embargo es solo la hiperactividad la
que disminuye de una etapa a otra, pero siguen presentes los problemas de atencion, y
cobran mas relevancia las dificultades manifiestas en las funciones ejecutivas como la
autorreflexion, el autocontrol, la planeacion, la demora en la gratificacion, la regulacion del
afecto y la resistencia a la distraccion (Wasserstein, 2005). Los adolescentes con TDAH
presentan mas probabilidades de entrar en conflicto con sus padres, tienen habilidades
sociales deficientes y tienen actividades de mayor riesgo como el abuso de sustancias
(Fischer, Barkley, Smallish, & Fletcher, 2007; Resnick, 2005); aunque esa progresion debe
transitar por la conducta antisocial en la adolescencia (Cornell & Frick, 2007). Los nifios y
adolescentes que no fueron tratados pueden continuar con este trastorno en la edad adulta,

donde se presenta una gran dificultad con las rutinas, son muy irregulares en su manejo del



tiempo y el dinero, se les dificulta mucho realizar un trabajo académico o mantenerse en los
empleos, llegan tarde a las citas incluso con su propia pareja, y olvidan pagar las facturas o

dar seguimiento a los compromisos (Wasserstein, 2005).

A pesar de no existir un acuerdo general, el TDAH se diagnostica frecuentemente con
base en los criterios del Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Mentales
(DSM-V; American Psychiatric Association, APA, 2013). Las caracteristicas principales de
este trastorno son inatencion, hiperactividad e impulsividad, sin embargo, existe mucha
variabilidad en los sintomas. El TDAH se clasifica en tres subtipos, predominantemente
inatento, predominantemente hiperactivo/impulsivo y combinado. Para poder ser
diagnosticado es necesario que se presenten por lo menos seis sintomas del grupo inatento,

del grupo hiperactivo/impulsivo, o de ambos, con una duracion de al menos seis meses.

De acuerdo al DSM-V, los sintomas del subtipo predominantemente inatento son: 1)
cometen errores por descuido o no logran prestar atencion a los detalles; 2) tienen
dificultades para mantener la atencion; 3) no escuchan cuando se les habla; 4) no siguen
instrucciones; 5) tienen dificultades para organizar las actividades; 6) evitan las actividades
que exigen un esfuerzo mental sostenido; 7) pierden articulos necesarios para realizar las

tareas; 8) se distraen con facilidad; 9) suelen ser olvidadizos.

Los sintomas del subtipo predominantemente hiperactivo/impulsivo se dividen en
dos, los sintomas de la hiperactividad y los de la impulsividad. Los primeros incluyen: 1)
manifestar a menudo inquietud o retorcimientos del cuerpo; 2) abandonar a menudo su
asiento de forma inapropiada; 3) corretear o trepar a todas partes cuando es inapropiado; 4)
tener dificultades para jugar o dedicarse a actividades de entretenimiento; 5) “no parar” o
actuar a menudo como si “estuvieran impulsados por un motor”; 6) hablar frecuentemente
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en forma excesiva. Los segundos son: 1) dar las respuestas antes de que hayan terminado de
hacerse las preguntas; 2) tener dificultades para esperar su turno; 3) interrumpir o

entrometerse (DSM-V; APA, 2013).

Las causas del TDAH no son completamente conocidas, sin embargo se sabe que
involucran una interaccion entre factores genéticos y ambientales (Thapar, Cooper, Eyre, &
Langley, 2013). Existen pruebas solidas, aportadas tanto por estudios con familias como
por estudios con gemelos, de que existen factores hereditarios en la probabilidad de que se

llegue a padecer este trastorno (Mick & Faraone, 2008).

Sagvolden and Sergeant (1998) han sugerido que ciertas diferencias fisioldgicas en
el encéfalo de los nifios con TDAH aumentan la inclinacién de la pendiente del gradiente
de refuerzo (intervalo entre la respuesta y el reforzador), lo que significa que el reforzador
demorado es menos valorado a pesar de que so6lo exista una ligera demora del reforzador.
La via dopaminérgica mesolimbica desempefia un papel fundamental en el valor asociado a
las recompensas, de modo que se ha propuesto que la anomalia se encuentra en los
transportadores de dopamina, ya que el tratamiento mas frecuente para el TDAH es

administrar metilfenidato (ritalin), un firmaco que inhibe la recaptacion de dopamina.

Resumiendo cuales son las caracteristicas principales del TDAH, baste decir que,
los problemas atencionales en el TDAH han sido descritos como facilidad de distraccion y
problemas con la atencion sostenida, en la cual un estimulo o un conjunto de estimulos son
capaces de controlar la conducta a través del tiempo. En los pacientes con este trastorno la

atencion sostenida se ve afectada cuando la tarea se extiende en el tiempo.



La hiperactividad puede ser definida como una disposicion permanente a comportarse
de manera inquieta, desatenta, impulsiva y desorganizada. Se observa tipicamente con un
nivel excesivo de actividad, inquietud y con movimientos corporales generalmente
innecesarios (Sagvolden & Sergeant, 1998). Este nivel excesivo de actividad es
principalmente observado en el salon de clases, donde se espera que los nifios se mantengan

la mayor parte del tiempo en su lugar.

La impulsividad es uno de los aspectos que ha recibido mayor atencion. Puede
reflejarse en la incapacidad de retener respuestas inadecuadas, en la atraccidon excesiva por
la recompensa inmediata, actuar sin reflexionar y en el comportamiento impetuoso
(Sagvolden & Sergeant, 1998). Existen varias definiciones de impulsividad que abarcan
aspectos motivacionales, cognitivos y motores, de modo que no existe una conducta

impulsiva tnica (Evenden, 1999).

Se han utilizado diversas tareas que evalian impulsividad en nifios que padecen TDAH
y se han observado altos niveles de ésta (Rubia, Smith, & Taylor, 2007). Los
procedimientos mas comunmente utilizados son el Stop-Signal Reaction Time (SSRT) y la
tarea go/no-go. En la primera tarea se presenta la eleccion de dos alternativas, y el
participante tiene que hacer uso de dos procesos, uno relacionado con responder de manera
rapida y precisa y otro relacionado con inhibir la respuesta en presencia de determinado
estimulo. En la segunda tarea, en algunos ensayos se presenta la sefial “go”, y el
participante tiene que emitir una respuesta, en los otros ensayos se presenta la sefial “no-
go” y la sefial “go” al mismo tiempo, y el participante tiene que inhibir la respuesta. Las

dos tareas han sido utilizadas con pacientes con TDAH y con un grupo control y en ambas



se encontrd que los pacientes con TDAH tienen mas dificultades para inhibir sus respuestas

(Purvis & Tannock, 2000; Winstanley, Eagle, & Robbins, 2006).

A pesar de que existen estudios que se han hecho con pacientes que padecen este
trastorno, surge la necesidad de buscar un modelo animal que permita hacer

manipulaciones que por ética no podrian realizarse con los pacientes.

Modelo Animal para TDAH

Debido a las caracteristicas y a la controversia que existe entre los diversos sintomas
del TDAH y como estudiarlos, ha surgido la necesidad de crear un modelo animal. Algunas
de las ventajas de los modelos animales es que permiten estudiar de manera aislada cada
una de las caracteristicas de un trastorno o enfermedad y también se pueden hacer ciertas

manipulaciones que con los humanos no podrian realizarse por ética.

Willner (1986) propuso tres criterios para evaluar a los modelos animales: validez
predictiva, validez aparente y validez de constructo. La validez predictiva es la habilidad de
un modelo para hacer predicciones cuidadosas basadas en la ejecucion del fendmeno
humano que quiere estudiarse. La validez aparente hace referencia a las semejanzas entre la
conducta que tiene el animal y los sintomas especificos que ocurren en la psicopatologia
humana. La validez de constructo se refiere a la compatibilidad entre las caracteristicas del

modelo y el razonamiento tedrico sobre el trastorno.

El modelo animal mas utilizado para estudiar el TDAH son las Ratas
Espontaneamente Hipertensas (REH), éstas fueron creadas en Japon a partir de la cepa de
ratas Wistar Kyoto (WKY). Como ya se dijo anteriormente, la impulsividad es uno de los

aspectos de mayor importancia en este trastorno, ya que se cree que los sintomas de



inatencion e hiperactividad se traslapan con los de impulsividad. Esta ultima puede ser
definida como la preferencia por un reforzador pequefio inmediato sobre uno grande
demorado. Se han disefado varias tareas para evaluar la impulsividad de este modelo
animal pero se han encontrado algunas inconsistencias. Algunos resultados arrojan una
mayor tasa de descuento, es decir que las REH prefieren el reforzador inmediato més que
su grupo control (Fox, Hand, & Reilly, 2008; Ordufia, 2015); otros estudios no han
encontrado diferencias entre cepas (Garcia & Kirkpatrick, 2013); y otros mas han
encontrado que dentro de la misma cepa REH algunos sujetos prefieren el reforzador
pequefio inmediato y los otros sujetos prefieren lo opuesto (Adriani, Caprioli, Granstrem,
Carli, & Laviola, 2003). A continuacion se describe con mas detalle algunos de los estudios

mas representativos.

Fox et al. (2008) utilizaron a las ratas WKY como grupo control de las REH. En el
experimento les presentaron dos opciones, una de ellas entregaba un pellet inmediato y la
otra tres pellets con demora. La demora de la alternativa grande iba incrementando cada
sesion (1, 3, 6, 12 y 24 s), una vez que se llegd a 24 s la condicién se repitié y la demora
fue disminuyendo hasta llegar a 0 s (12, 6, 3, 1 y 0 s). La impulsividad fue medida con la
proporcion de eleccion para el reforzador grande demorado. Ambas cepas mostraron una
disminucion para esta alternativa conforme la demora aumentaba, sin embargo la
disminucion fue significativamente mayor para las REH, indicando que muestran maés

conductas impulsivas.

Orduna (2015) utilizo a las ratas Wistar como grupo control de las REH. En el primer
experimento utilizd una tarea de eleccion intertemporal en la que se presentaron dos

alternativas: una entregaba 1 pellet con 2 s de demora y la otra entregaba 4 pellets con 28 s



de demora. Se encontr6 una marcada diferencia entre cepas; mientras que las REH
prefirieron el reforzador pequefio con demora breve, las WIS prefirieron la alternativa
grande demorada, lo cual fue tomado como evidencia de que las REH muestran mas
conducta impulsiva que las WIS. En el segundo experimento evalu6 la sensibilidad a la
demora, mientras que la magnitud se mantuvo constante en las dos alternativas, y las
demoras fueron manipuladas en cinco condiciones diferentes 2-28, 6-24, 15-15, 24-6, 28-2
segundos para las alternativas izquierda y derecha, respectivamente. Los resultados
indicaron que la preferencia por la alternativa con demora corta fue mas alta para las REH
que para las WIS. En el tercer experimento se evalud la sensibilidad a la magnitud; la
demora se mantuvo constante para las dos alternativas, mientras que la magnitud de
reforzamiento se manipuld en cinco condiciones 5-1, 4-2, 3-3, 2-4, 1-5 pellets para las
alternativas izquierda y derecha, respectivamente. Los resultados indicaron que ambas
cepas prefirieron la alternativa con mayor magnitud de reforzamiento, pero no se

encontraron diferencias entre cepas.

Adriani et al. (2003) utilizaron ratas WKY y REH. En la tarea se les presentaba a
los sujetos dos orificios, la ejecucion que tenian que realizar era introducir la nariz en uno
de ellos. Una alternativa (H1) entregaba un pellet inmediato y la otra alternativa (HS)
entregaba 5 pellets con una demora que aumentaba de una sesion a otra (0, 10, 20, 30, 45,
60, 80 y 100 s). La preferencia fue medida con la proporcion de eleccion para la alternativa
HS; se calcularon las pendientes para ambas cepas y al ser comparadas no se encontraron
diferencias entre cepas, sin embargo, dentro de la cepa REH encontraron gran variabilidad
intra-cepa, pues mientras que unos sujetos prefirieron la alternativa H1, los otros prefirieron

la alternativa H5.



Garcia and Kirkpatrick (2013) compararon cuatro cepas, Lewis (LEW) vs. WIS y
REH vs. WKY. En la condicién de linea base, se presenté a los sujetos la alternativa
pequeiia inmediata (SS), que entregaba 1 pellet con 10 s de demora y la alternativa grande
demorada (LL) que entregaba 2 pellets con 30 s de demora. Estas opciones fueron variadas
en magnitud y demora. En la condicién que manipulaba la demora se presentaban dos fases,
la alternativa LL permanecia constante en ambas fases, dando 2 pellets en 30 s; SS variaba
dando 1 pellet en 15 s en la primera fase y 1 pellet en 20 s en la segunda fase. Lo que se
evalud en este experimento fue la preferencia por la recompensa grande demorada. El
analisis de datos no mostrd diferencias significativas entre cepas, sugiriendo que las REH

no son mas impulsivas que las WKY.

En los estudios que se han hecho para validar a la cepa REH, se ha dividido la
impulsividad en eleccion impulsiva y accion impulsiva; la primera se refiere a la
preferencia por un reforzador mas inmediato sobre uno con mayor demora (Ainslie, 1975),
y la segunda se refiere a la incapacidad de retener una respuesta (Winstanley et al., 2006).
En tareas de eleccion impulsiva se han reportado diferencias entre cepas, sin embargo la
preferencia va cambiando en funcion de la duracion del entrenamiento (Aparicio, Elcoro, &
Alonso-Alvarez, 2015). Se han notado resultados similares en tareas de accion impulsiva.
Por ejemplo, Orduna, Valencia-Torres, and Bouzas (2009) compararon REH, WKY vy
Wistar utilizando un programa de Reforzamiento Diferencial de Tasas Bajas (DRL) para
estudiar la impulsividad. Esta tarea requiere que los sujetos inhiban una respuesta por
determinado tiempo hasta que el reforzador se encuentre disponible. Al inicio del

entrenamiento las REH presentaban més respuestas, sin embargo, después de 70 sesiones
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las diferencias desaparecieron. Ambas investigaciones sugieren que la experiencia de los

sujetos en la tarea influye en el nivel de impulsividad que presentan.

Eleccion

Los seres humanos siempre estamos tomando decisiones, de modo que siempre
estamos eligiendo entre dos o mas opciones, desde que una persona despierta debe decidir
si duerme cinco minutos mas o se levanta para que no llegue tarde a sus actividades. Lo
mismo pasa cuando elegimos qué comer, a pesar de saber que la comida saludable nos
genera bienestar, con frecuencia elegimos aquella comida poco saludable que podemos
conseguir facil y rapido, en lugar de aquella comida saludable por la que tendriamos que

esperar mas tiempo.

Algunas elecciones pueden predecirse con facilidad, por ejemplo, si dos reforzadores
solamente difieren en cantidad, habra una tendencia por preferir el reforzador grande sobre
el pequetio. Por otro lado, si dos reforzadores sélo difieren en la demora para la obtencion
de éste, habré una tendencia por preferir aquel que serd entregado primero sobre el que sera
entregado después. Sin embargo, hay elecciones dificiles de predecir porque las alternativas
tienen mas de una dimension, por ejemplo, aquella entre un reforzador pequeio que serd
entregado inmediatamente y un reforzador grande que sera entregado después de una

demora (Oliveira, Green, & Myerson, 2014).

El descuento temporal es el concepto que describe como mientras mayor es la
demora de una recompensa futura, menor es su valor subjetivo en el presente (Green,
Myerson, & McFadden, 1997). Este concepto se ha utilizado para medir la impulsividad en
diversos procedimientos de eleccidon tanto en animales humanos como no humanos. Al

presentar dos alternativas de eleccion (recompensa pequeia inmediata y recompensa grande
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demorada), elegir la recompensa pequefia inmediata se considera una conducta impulsiva
ya que el organismo no maximiza las ganancias, y elegir la recompensa grande demorada

se considera una conducta autocontrolada ya que el organismo maximiza las ganancias.

Hay estudios de descuento temporal tanto en animales no humanos como en
humanos, en los ultimos se han planteado tareas de eleccion con recompensas tanto
hipotéticas, como reales, las cuales difieren en magnitud y demora. Es comun que en estos
estudios se les pida a los participantes que imaginen que la situacion es real. Las
recompensas han sido muy variadas, como dinero hipotético (Green et al., 1997) dinero real
(Johnson & Bickel, 2002), recompensas consumibles como refresco, cerveza y dulces
(Estle, Green, Myerson, & Holt, 2007), cigarros (Baker, Johnson, & Bickel, 2003), cocaina,
marihuana (Mejia-Cruz, Green, Myerson, Morales-Chainé, & Nieto, 2016) y heroina

(Giordano et al., 2002).

El descuento temporal ha sido descrito por dos modelos derivados de diferentes
aproximaciones al estudio de la toma de decisiones: el modelo exponencial asume que las
personas valoran las recompensas futuras con base en una tasa de riesgo constante, mientras
que el modelo hiperbdlico (Mazur, 1987) propone que la tasa de riesgo disminuye a través
del tiempo. Este modelo hace la interesante prediccion de que la preferencia puede

revertirse.

El modelo hiperbolico muestra un buen ajuste de los datos de los animales no
humanos y humanos. Esta ecuacion declara que el valor presente de una recompensa (V) es
igual a la cantidad de la recompensa sin descontar (A) dividido por la demora en la que sera
entregada la recompensa (D), k£ es un parametro que representa la rapidez con la que una
recompensa pierde su valor a medida que se incrementa la demora:
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V=A/(1+kD) (1)

Se han utilizado tres modelos para el estudio del descuento temporal en animales: el
método desarrollado por Evenden y Ryan (1996), el método de ajuste de demora y el
método de ajuste de cantidad. El método de Evenden y Ryan (1996) calcula la razon de
eleccion por la recompensa grande a lo largo de las demoras y en los dos ultimos métodos

se calculan puntos de indiferencia.

En el procedimiento desarrollado por J. Evenden and Ryan (1996) los sujetos eligen
entre un reforzador pequeno inmediato y un reforzador grande entregado inmediatamente y
después con una demora que va aumentando progresivamente a través de los bloques de
ensayos (0, 10, 20, 40 y 60 s). Los bloques comienzan con ensayos forzados en los que el
animal sélo puede responder a una alternativa, lo que le muestra al sujeto el tiempo que
tiene que esperar y la cantidad de reforzador que va a recibir en cada alternativa. Después
de los ensayos forzados continian los ensayos de eleccion en los que se le presentan al
sujeto ambas alternativas y éste muestra su preferencia por alguna. Al utilizar este

procedimiento se pueden obtener curvas de descuento en una sola sesion.

En el método de ajuste a la demora se ofrecen al organismo dos alternativas. Una de
ellas es una recompensa pequefia con un tiempo fijo de demora y la otra es una recompensa
grande con un tiempo de demora ajustable a lo largo de la sesion. Si el sujeto elige la
recompensa grande en dos ensayos consecutivos, en el siguiente ensayo aumenta la
duracion de la demora para la recompensa grande. En cambio, si el sujeto elige en dos
ensayos consecutivos la recompensa pequefia, en el proximo ensayo se disminuye la
duracion de la demora para la recompensa grande (Mazur, 1987). En el procedimiento de
ajuste de cantidad desarrollado por Richards, Mitchell, Wit, and Seiden (1997), el sujeto
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elige entre dos alternativas, una fija y otra ajustable; la alternativa fija siempre ofrece un
reforzador grande después de una demora y la alternativa ajustable siempre ofrece un
reforzador pequeno entregado inmediatamente. Si el organismo elige la recompensa grande
en dos ensayos consecutivos, en el siguiente ensayo se aumenta la cantidad para la
recompensa pequefia. En cambio, si el organismo elige en dos ensayos consecutivos la
recompensa pequefia, en el préximo ensayo se disminuye la cantidad para la recompensa
pequeiia inmediata. Para obtener una funcion de descuento temporal se debe encontrar el
punto de indiferencia para cada una de las demoras, lo cual se logra a través de varias

sesiones experimentales.

También hay investigaciones con animales en los que se ha abordado el estudio de
la sensibilidad a la demora usando programas concurrentes encadenados. Por ejemplo,
Grace (1999) us6 un programa concurrente encadenado con dos componentes. En ambos
componentes, los eslabones iniciales fueron asociados con un programa concurrente
independiente IV 30s IV 30s. En el componente de la “cantidad pequefia”, las teclas de
respuesta fueron iluminadas en el eslabon inicial con una luz roja y ambos eslabones
terminales fueron asociados a un breve acceso al alimento, mientras que en el componente
de la “cantidad grande”, las teclas fueron iluminadas en el eslabon inicial con una luz verde
y ambos eslabones terminales fueron asociados a 2.5 veces mas de tiempo de acceso al
alimento. En los eslabones terminales de ambos componentes se manipularon las demoras
al reforzador con la intencién de medir su impacto en la preferencia; esto se realizd con
diferentes pares de programas IV a través de las diferentes condiciones experimentales (10s
y 20s; 20s y 10s; 6s y 24s; y, 24s y 6s). La sensibilidad a la demora en los eslabones

terminales fue evaluada examinando como la respuesta en los eslabones iniciales vario a
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través de las condiciones. Mediante la ley de igualacién generalizada se calculd la
sensibilidad a la demora para cada uno de los componentes (magnitud de reforzamiento
pequeiia y grande), encontrando que no existieron diferencias significativas entre ellos. Ong
and White (2004) hicieron modificaciones al procedimiento de Grace (1999) para mejorar
la discriminacién entre los componentes de “cantidad pequena” y “cantidad grande”;
usaron una mayor diferencia entre las dos duraciones reforzadas (4.5s vs 1s de acceso al
alimento) y revirtieron las demoras en los eslabones terminales cuando habia un cambio de
componente. Ante estas nuevas condiciones, se encontrd que la sensibilidad a la demora fue
mayor en el componente de magnitud grande, lo cual no concuerda con el efecto de
magnitud encontrado en seres humanos, que indica que las ganancias pequefias son
descontadas mas rapidamente. De la misma manera, Ordufia, Valencia-Torres, Cruz, and
Bouzas (2013) utilizaron el procedimiento modificado de Ong y White (2004) y
encontraron que el efecto de mayor sensibilidad a la demora, cuando la magnitud de

reforzamiento es alta, ocurre también en ratas.

En los estudios anteriores no se evalu6 el valor del reforzador demorado estimando
los puntos de indiferencia entre el reforzador pequefio inmediato y el grande demorado, por
lo que no se obtuvo la tipica funciéon de descuento temporal, ni se calculo el valor de k (ver
ecuacion 1), por lo que Oliveira et al. (2014), disefiaron un estudio en el que utilizaron un
procedimiento concurrente encadenado combinado con un procedimiento de ajuste de
cantidad. El eslabon inicial se us6 para evaluar la preferencia de los pichones entre el
reforzador pequefio inmediato y el reforzador grande demorado que fueron presentados al
concluir los eslabones terminales; las demoras fueron controladas mediante la duracién de

los eslabones terminales; a través de las sesiones, la cantidad del reforzador pequefio se fue
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ajustando segln la preferencia del sujeto, hasta encontrar el punto de indiferencia entre la
cantidad pequefia y la grande. Los datos que obtuvieron fueron bien descritos por la funcion
hiperbdlica de descuento, lo que validod el uso de un procedimiento concurrente encadenado
con un procedimiento de ajuste de cantidad como apropiado para el estudio del descuento

temporal.

Planteamiento del problema

Como se dijo anteriormente el TDAH es uno de los trastornos mas prevalentes en la
poblacion infantil, causando problemas en varios aspectos de la vida de quien lo padece.
Sorprendentemente, alin no existen criterios objetivos para diagnosticar el trastorno, por lo
que se continua realizando investigacion que lleve a la elaboracién de criterios mas
objetivos. Este estudio pretende contribuir a esta literatura evaluando si la cepa REH es un

buen modelo animal para el TDAH.

El procedimiento que se utilizdé en este estudio fue un programa concurrente
encadenado en el que se evalu6 mediante los eslabones iniciales la preferencia del sujeto
por un reforzador pequefio inmediato o uno grande demorado; a través de las sesiones se
ajustd en el eslabon terminal la cantidad del reforzador pequefio, -dependiendo de la
preferencia del sujeto- hasta conseguir indiferencia. Este procedimiento permite conocer las
funciones de descuento temporal de ambas cepas, bajo la hipotesis de que las REH tienen
una mayor tasa de descuento. El presente estudio es el primero que permite evaluar las
diferencias entre cepas obteniendo el valor de k a partir de los puntos de indiferencia, ya
que en las investigaciones en las que se ha estudiado la impulsividad en REH no se reporta

que obtengan el valor de k a partir de los puntos de indiferencia. En esta investigacion, se

16



compar6 la sensibilidad a la demora entre las cepas, de modo que mayor sensibilidad a la

demora es considerada como mayor impulsividad.

Método

Sujetos

Se utilizaron 12 ratas hembra experimentalmente ingenuas; seis ratas espontaneamente
hipertensas (REH) y seis ratas de la cepa Wistar (WIS). Se encontraban privadas al 85% de
su peso en linea base, con libre acceso al agua. Los sujetos habitaron en grupos de tres

ratas, en un ciclo luz-obscuridad de 12:12.

Aparatos
Se utilizaron seis camaras de condicionamiento operante (Med-008-Bl), que se

encontraban en cajas sonoamortiguadoras. Las cajas operantes miden 21.5 * 24.5 * 24.5 cm
y tienen dos palancas de respuesta retractil (4cm. * 1.5cm.) en la pared frontal, una en cada
lado del comedero. Cuenta con una luz que provee iluminacion general y dos estimuladores
visuales triples a base de LEDs ultrabrillantes que se encontraban arriba de cada palanca.
Se utiliz6 un dispensador que dio como reforzador pellets de 14mg. Cada caja cuenta con
un ventilador que a la vez funciona como ruido blanco para enmascarar los sonidos

provenientes del exterior.

Las camaras experimentales estuvieron localizadas en un cuarto contiguo al equipo de
control y registro. El control de los estimulos y el registro de las respuestas se llevaron a
cabo con una computadora conectada a una interfase MED-PC (Med Associates, St.

Albans, VT).
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Procedimiento

Entrenamiento. Una vez que los sujetos se encontraron al 85% de su peso ad libitum
fueron habituados a la caja operante por 30 minutos, donde habia 0,3 ml de leche azucarada
en el comedero; la habituacion se considerd finalizada cuando los sujetos se terminaron
toda la leche. Las dos sesiones posteriores los sujetos entraron a un programa en el que se
insertaban ambas palancas y se encendia la luz blanca sobre ellas; un pellet era entregado al
presionar cualquiera de las palancas y cada 45 segundos. Ya que los sujetos dieron 10 o
mas respuestas pasaron al siguiente programa en el que inicamente se entregaba reforzador
si se presionaban las palancas; si los animales no presionaban la palanca en dos sesiones,
eran moldeados a mano. Cuando los sujetos recibieron 80 reforzadores en cualquiera de las
palancas en una sesion de 30 min, entraron a un programa intervalo aleatorio 15 s, asociado
a una de las dos palancas. En este programa, cada segundo hubo una probabilidad de .067
de que un reforzador estuviera disponible para la siguiente respuesta. Al dia siguiente, este
procedimiento fue el mismo para la palanca contraria. Una vez que los sujetos obtuvieron
50 reforzadores en cada palanca, el valor del intervalo aleatorio cambi6 a 30s; después de
que los sujetos recibieron 50 reforzadores en cada palanca, el entrenamiento finaliz6 y se

dio comienzo a las condiciones control.

Tanto en las condiciones control como en las experimentales, se utilizd un programa
concurrente encadenado que tenia como caracteristicas un programa concurrente IV15-
IV15s no independiente en los eslabones iniciales y una demora de cambio de 2 s. El
estimulo discriminativo para los eslabones iniciales fue la luz azul que se encontraba del
lado derecho del triple estimulador visual de cada palanca. Cuando uno de los programas se
cumplid, dio comienzo el programa del eslabon terminal, el estimulo sobre la palanca
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asociada comenzd a parpadear (0.25s encendido, 0.25s apagado), la luz de la otra palanca
se apagaba y ésta se retraia. Una vez que el programa del eslabon terminal se cumplia, el
reforzador era entregado. La diferencia entre los dos eslabones terminales fue la demora del
reforzador, controlada por un programa intervalo fijo, y la magnitud de reforzamiento. Se

llevaron a cabo 30 ensayos por sesion.

Condiciones control. Cuando los sujetos pasaron la fase de entrenamiento, entraron a
las condiciones control con el fin de asegurarnos de que los animales eran sensibles a la
demora y a la magnitud de reforzamiento. En la primera condicién control, que evalud
sensibilidad a la demora, uno de los eslabones terminales estuvo asociado a 3 pellets con 3s
de demora y el otro a 3 pellets con 30s de demora. En la segunda condicién control, que
evalu6 sensibilidad a la magnitud, se entregaron 12 pellets con 15s de demora en un
eslabon terminal y 3 pellets con 15s de demora en el otro. El orden en que ambas

condiciones fueron conducidas fue contrabalanceado entre sujetos.

Los animales fueron considerados sensibles a la demora y a la magnitud de
reforzamiento cuando la tasa relativa de respuestas en el eslabon inicial que daria acceso a
la opcion Optima fue mayor a 0,55 durante cinco sesiones consecutivas. Para la primera
condicion, la preferencia debe estar asociada con la opcién de demora corta y para la

segunda condicion debe estar asociada con la opcion de la cantidad mas grande.

Condicion experimental. En esta condicion se utilizd un programa concurrente
encadenado combinado con un procedimiento de ajuste de cantidad, hubo cinco
condiciones (1, 3, 6, 10 y 20s de demora en la alternativa con magnitud de reforzamiento
grande), todos los sujetos pasaron por cada una de ellas en orden diferente, pero balanceado
por cepa.
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Al comienzo de cada condicion los animales tuvieron que elegir entre 8 pellets
inmediatos y 16 pellets demorados, la preferencia se evaltio analizando la tasa relativa de
respuesta durante el eslabon inicial en la opcioén asociada al reforzador grande demorado
(palanca izquierda). Si la proporcion de eleccion para la palanca izquierda fue mayor a 0,55
se considerd que el animal prefirid el reforzador grande demorado; si ésta fue menor a 0,45
se considerd que el sujeto prefirid el reforzador pequefio inmediato, y finalmente si la
proporcion de eleccion se encontraba entre 0,45 y 0,55 el sujeto fue considerado indiferente

entre las dos alternativas (entre el reforzador pequefio inmediato y el grande demorado).

En cada condicion se utiliz6 un procedimiento de ajuste de cantidad para estimar la
cantidad del reforzador inmediato equivalente al valor del reforzador demorado. Si el sujeto
preferia el reforzador inmediato, la cantidad del reforzador pequeiio era disminuida; por el
contrario, si el sujeto preferia el reforzador grande, la cantidad del reforzador pequefio

incrementaba. La condicion terminaba cuando se encontraba indiferencia.

El primer ajuste era la mitad de la diferencia entre el reforzador inmediato y el
demorado, y cada ajuste subsecuente era la mitad de la diferencia del ultimo ajuste y el
ajuste actual. Por ejemplo, en una condicion en la que el sujeto preferia 16 pellets en 6s por
encima de 8 pellets inmediatos, se incrementaba la cantidad del reforzador pequefio
inmediato a 12 pellets. Si con este nuevo valor el sujeto preferia 12 pellets inmediatos sobre
16 pellets con 6s de demora, la cantidad del reforzador inmediato disminuia a 10 pellets. El
ultimo ajuste era decisivo para determinar el punto de indiferencia, de modo que el sujeto
tenia que elegir entre 16 pellets con 6s de demora o 10 pellets inmediatos; si el sujeto

preferia 10 pellets el punto de indiferencia era 9, si preferia 16 pellets el punto de
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indiferencia era 11, y si el sujeto era indiferente entre 10 y 16 pellets, entonces el punto de

indiferencia era 10.

Para poder hacer un ajuste de cantidad se requirid que los sujetos mostraran estabilidad
durante tres sesiones consecutivas en la tasa relativa de respuesta. Se daba por terminada
una condicidon cuando: 1) ocurrian tres ajustes con la estabilidad requerida y 2) cuando se
encontraba el punto de indiferencia sin importar la cantidad de ajustes, sin embargo en este

caso era necesario que hubiera un minimo de siete sesiones.

Condiciones para evaluar sesgo por posicion, sensibilidad a la demora Yy
sensibilidad a la magnitud. Con el fin de asegurarnos de que los animales habian sido
sensibles a las condiciones y al ajuste de cantidad, se agregaron tres condiciones. En la
primera, ambas alternativas entregaban la misma cantidad de reforzadores inmediatamente,
aqui se esperaba que los animales fueran indiferentes entre ambas alternativas. En la
segunda, las dos opciones entregaban 8 pellets pero una los entregaba después de 15 s y la
otra inmediatamente, se esperaba que los animales prefirieran la opcidon inmediata. Y en la
tercera, se entregaron de un lado 16 pellets y del otro 4 pellets ambos inmediatos, se

esperaba que los animales prefirieran la opcion grande.

Condicion para evaluar directamente la impulsividad (intertemporal). Para evaluar
de manera alterna si las REH realmente son impulsivas, se agregd una tarea de eleccion
intertemporal, recordemos que hay literatura que reporta diferencias entre cepas con esta
tarea (Ordufia, 2015). Se utilizd el mismo programa concurrente encadenado de las
condiciones anteriores. La diferencia entre los eslabones terminales fue la demora de

entrega del reforzador y la cantidad de pellets entregada como reforzador, uno estuvo
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asociado a un programa IF 2 s y se entregaba un pellet (45 mg), mientras el otro estuvo

asociado a un programa IF 28 s y se entregaban 4 pellets.

Analisis de datos

Condiciones control. En el analisis de datos se utilizaron las razones de respuesta para
la alternativa correcta para cada condicidon y se convirtieron a logaritmos; estos datos
fueron sometidos a un Analisis de Varianza utilizando un Modelo Lineal General. Todas las
pruebas de significancia se realizaron con un nivel de a = 0,05. En todas las condiciones se
tomaron en cuenta las ultimas cinco sesiones de cada sujeto para realizar el anlisis,
excepto para las condiciones de demora y magnitud que se realizaron después de la

condicion control, donde s6lo se tomaron las ultimas tres sesiones.

Se hicieron dos andlisis, uno se baso en los dias que los animales se tardaron en
alcanzar el criterio de estabilidad. El otro en la razén de respuestas; valores positivos
indican una preferencia por la opcion correcta y valores negativos indican una preferencia

por la opcidn incorrecta.

Condicion experimental. Las cinco condiciones (demoras) sirvieron para obtener los
puntos de indiferencia con los que se obtuvieron curvas de descuento temporal, a estos
puntos de indiferencia se les realizo6 un ANOVA de medidas repetidas, tomando como
factor intra-sujetos la demora y como factor entre-sujetos la cepa. Adicionalmente, se ajustod
el modelo hiperbolico a los datos de la curva de descuento temporal, con el cual se obtuvo
el valor de k, éste indico el nivel de impulsividad. También se obtuvo el valor de R’ que
indica la bondad de ajuste. Estas variables fueron analizadas con prueba ¢ para muestras

independientes.
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Condicion para evaluar sesgo por posicion, sensibilidad a la demora y sensibilidad
a la magnitud. Para la condicion de evaluacion de sesgo se obtuvo el logaritmo de razon
para la alternativa izquierda, es decir el numero de respuestas en la opcion izquierda
dividido entre el numero de respuestas en la opcion derecha. De modo que indiferencia se
encuentra dentro los valores menor a -0,09 y mayor a 0,09 (estos valores se obtuvieron
sacando el logaritmo de 0.45 y 0.55, que fueron los valores que nos indicaron la preferencia
por una de las dos alternativas o indiferencia), por lo que un valor menor a -0,09 indica
preferencia por la alternativa derecha, mientras que un valor mayor a 0,09 indica
preferencia por la alternativa izquierda. También se tomd en cuenta el nimero de sesiones

que los animales tardaron en alcanzar el criterio.

Para las condiciones de sensibilidad a la demora y sensibilidad a la magnitud se hizo el
mismo analisis que en las condiciones control. Con la condicion de sesgo se evalu6 si los
sujetos tuvieron preferencia por alguna alternativa, dado que la condicion estd disefiada

para que los animales sean indiferentes entre las alternativas.

Se comparo la condicion de demora que se llevd a cabo antes (pre) de la condicién
experimental y después (post) de ésta mediante razones de momios; este célculo nos
permite comparar condiciones que por el disefio experimental no son directamente
comparables. Para la condiciéon de demora se dividié el numero de respuestas en la
alternativa inmediata (razon de respuesta) entre el nimero de respuestas en la alternativa
demorada, tanto para la condicion pre como para la post; una vez obtenidos estos valores,
se dividio la razoén de respuesta de la condicion pre entre la razon de respuesta de la post.

Se realiz6 una prueba ¢ de una muestra para conocer las posibles diferencias.
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Para comparar las condiciones de magnitud que se llevaron a cabo antes y después de la
condicion experimental, se hizo el mismo analisis que se realizd para comparar la condicion
de demora. Es decir, se dividio el nimero de respuestas en la alternativa grande entre el
numero de respuestas en la alternativa pequefia, tanto para la condicién pre como para la
post; ya que se tuvieron estos valores, se dividié la razén de respuesta de la condicion pre
entre la razon de respuesta de la post. También se realizo una prueba ¢ de una muestra para

conocer las posibles diferencias.

Condicion para evaluar directamente la impulsividad (intertemporal). Se evalu¢ la
preferencia con el logaritmo de razén para la alternativa pequefia inmediata. De modo que
valores positivos indican una preferencia por la alternativa pequefia inmediata
(impulsividad), y valores negativos indican una preferencia por la alternativa grande
demorada (auto-control). Para el analisis se tomaron los valores de las ultimas cinco
sesiones de cada sujeto. Se realiz6 un ANOVA de medidas repetidas tomando repeticion y

sesion como factor intra-sujetos y cepa como factor entre-sujetos.

Como un segundo andlisis para esta condicion, se obtuvo para ambas cepas el logaritmo
de razoén del eslabon inicial para la alternativa pequefia inmediata y para la alternativa
grande demorada. Las 60 sesiones que se llevaron a cabo en esta condicion se agruparon en
seis bloques de 10 sesiones por sujeto. En el ANOVA se tomo alternativa y bloque como

factores intra-sujeto y cepa como factor entre-sujetos.

Resultados

Condiciones control. Todos los sujetos de ambas cepas cumplieron con el criterio de

sensibilidad a la demora, siendo su tasa relativa para la alternativa inmediata mayor a 0,55.
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Se observo que a través de las sesiones los sujetos aumentaron su preferencia por la opcion
inmediata. No se encontraron diferencias significativas entre las cepas ni efectos de
interaccion [factor cepa F(1,10) = 1.0001, p = 0,340; factor sesion F440) = 11.029, p < 0,01;
factor interaccion F4.40)=0.34, p=0.85]. En la Tabla 1 se muestra individualmente el nimero
de sesiones que los animales tardaron en cumplir el criterio de estabilidad, el logaritmo de

razon para la opcidon inmediata, asi como los promedios para cada cepa.

Tabla 1. Numero de sesiones que los animales tardaron en cumplir el criterio y el logaritmo de razoén para la
opcién inmediata durante la Condicion de demora (pre-condicion y post-condicion). También se muestran los
promedios para cada cepa.

CONDICION DE DEMORA
Cepa Sesiones para cumplir criterio de Logaritmo de razon (nimero de
sensibilidad a la demora. respuestas en la alternativa

inmediata entre el nimero de
respuestas en la alternativa

demorada)

PRE POST PRE POST

REH 1 5 6 0.24 0.30
2 7 3 0.65 0.22

3 5 9 0.47 0.28

4 5 5 0.40 0.38

5 7 10 0.38 0.21

6 6 5 0.94 0.34
Promedio 5.8 6.3 0.52 0.29
WIS 1 5 3 0.67 0.36
2 6 4 0.63 0.22

3 6 4 0.86 0.02

4 8 3 0.43 0.03

5 5 6 0.53 0.61

6 5 7 0.68 0.11
Promedio 5.8 4.5 0.63 0.23

Los sujetos también cumplieron con el criterio de sensibilidad a la magnitud, siendo

su preferencia mayor a 0,55 para la alternativa grande. Se observa que a través de las
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sesiones los sujetos aumentaron su preferencia por esta opciéon. No se encontraron
diferencias significativas entre las cepas ni efectos de interaccién [factor cepa
F1,10=1.0568, p=0.328; factor sesion F440=6.9855, p=<.01; factor interaccion
F4.40=1.3706, p=0.26]. En la Tabla 2 se muestra individualmente el nimero de sesiones
que los animales tardaron para cumplir el criterio, el logaritmo de razon para la opcidén
grande, asi como los promedios para cada cepa.

Tabla 2. Numero de sesiones que los animales tardaron en cumplir el criterio y el logaritmo de razén para la

opcion grande de la Condicion de magnitud (pre-condicion y post-condicion). También se muestran los

promedios para cada cepa.

CONDICION DE MAGNITUD

Cepa Sesiones para cumplir criterio de Logaritmo de razén (nimero de
sensibilidad a la magnitud. respuestas en la alternativa
grande entre el nimero de
respuestas en la alternativa

pequeiia)
PRE POST PRE POST

REH 1 9 9 0.31 0.21
2 6 6 0.43 0.34

3 6 6 0.31 0.05

4 6 3 0.61 0.17

5 5 5 0.37 0.28

6 11 5 0.31 0.18
Promedio 7.1 5.7 0.39 0.20
WIS 1 5 11 0.33 0.16
2 8 5 0.44 0.21

3 7 8 0.21 0.36

4 6 4 0.46 0.20

5 6 11 0.25 0.39

6 8 4 0.26 0.24
Promedio 6.6 7.2 0.32 0.26

Condicion experimental. En la Figura 1 se muestra la media y el error estandar de
la media de los puntos de indiferencia para la cepa REH y para la cepa WIS; también se

encuentra el mejor ajuste hiperbolico para cada una de ellas. En la Figura 2 se muestra para
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cada sujeto la curva de descuento creada por los puntos de indiferencia y se encuentra el
mejor ajuste hiperbolico. En la Tabla 3 se muestran los valores de & que indican el nivel de
impulsividad y R’ que indica la bondad de ajuste; se realizo una prueba ¢ de muestras
independientes con el fin de evaluar posibles diferencias entre las cepas. No se encontraron
diferencias significativas entre cepas en el valor de & (z:0=0.729, p<0.05) ni en el valor de

R’ (ta0=0.764, p<0.05).
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® WIS
MEJOR AJUSTE HIPERBOLICO PARA WIS (R2 ajustada = 0.91)

[ | REH
— — — MEJOR AJUSTE HIPERBOLICO PARA REH (R2 ajustada = 0.94)

Figura 1. Muestra la media de los puntos de indiferencia para la cepa REH y la cepa WIS, asi como el error
estandar de la media. También se encuentra el mejor ajuste hiperbolico para cada una de las cepas.
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Valor subjetivo

Figura 2. Las dos columnas de la izquierda muestran las graficas individuales para las REH y las dos
columnas de la derecha muestran las graficas individuales para las WIS. En cada grafica se observan los

WIS

T o1 oz B ®

Demora

puntos de indiferencia para cada sujeto y el mejor ajuste hiperbolico.

Tabla 3. Se muestra el valor de k que indica el nivel de impulsividad para cada sujeto y el valor de R2 que

indica la bondad de ajuste.

CONDICION EXPERIMENTAL

Cepa K R’

REH 1 .306 .59
2 165 .69

3 .089 71

4 229 .92

5 .085 .85

6 162 .82

Promedio 173 .76

WIS 1 .065 .56
2 .160 .88

3 222 .94

4 205 .95

5 458 .97

6 .054 47

Promedio 194 .79
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Condiciones para evaluar sesgo por posicion, sensibilidad a la demora y
sensibilidad a la magnitud. En la condicién de sesgo se encontrd que tres de los sujetos
REH tenian sesgo hacia la palanca izquierda y tres se encontraban sin sesgo, para los
sujetos WIS se encontrd que tres tenian sesgo hacia la palanca derecha, uno hacia la
izquierda y los otros dos se encontraban sin sesgo. En la Tabla 4 se muestra
individualmente el nimero de sesiones que los animales tardaron en cumplir el criterio, el
logaritmo de razoén para la alternativa izquierda y en la ultima columna se indica hacia qué

palanca se encontraba el sesgo o si no habia.

Tabla 4. Numero de sesiones que los animales tardaron en cumplir el criterio y el logaritmo de razon para la
opcion izquierda en la Condicion de sesgo (post-condicion). En la tltima columna se indica hacia qué palanca
se encontraba el sesgo.

CONDICION DE SESGO

Cepa Sesiones para Logaritmo de Sesgo (menor a -0.09 indica
cumplir razon (numero  preferencia por la alternativa
criterio de respuestas en  derecha, mayor a 0.09 indica

la alternativa preferencia por la alternativa
izquierda entre izquierda)

el nimero de
respuestas en la

alternativa
derecha)
REH 1 4 0.12 Hacia la palanca izquierda
2 3 -0.00 Sin sesgo
3 8 0.03 Sin sesgo
4 8 0.24 Hacia la palanca izquierda
5 7 0.01 Sin sesgo
6 7 0.10 Hacia la palanca izquierda
Promedio 6.2 0.08 “Sin sesgo”
WIS 1 7 -0.19 Hacia la palanca derecha
2 7 -0.17 Hacia la palanca derecha
3 6 -0.14 Hacia la palanca derecha
4 3 0.19 Hacia la palanca izquierda
5 3 -0.03 Sin sesgo
6 10 -0.03 Sin sesgo
Promedio 6 -0.06 “Sin sesgo”
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La segunda vez que se evalud a los animales en la condicion de demora se encontrd
que las dos cepas mantuvieron su sensibilidad a la demora, siendo su preferencia mayor a
0,55 para la alternativa inmediata. Se observa que a través de las sesiones los sujetos
aumentaron su preferencia por la opcion inmediata. No se encontraron diferencias
significativas entre las cepas ni efectos de interaccion [factor cepa F(;,10y=0.41717, p=0.532;
factor sesion F(220=10.965, p=<.01; factor interaccion F(;,0=0.18765, p=0.830]. (Ver

Tabla 1).

Se encontrd que ambas cepas también mantuvieron su sensibilidad a la magnitud
cuando se les evalu6 por segunda vez en la condicion de magnitud, siendo su preferencia
mayor a 0,55 para la alternativa grande. No se encontraron diferencias significativas entre
las cepas, no hubo efecto de sesion significativos ni efectos de interaccion [factor cepa
F1,10=1.0430, p=0.331; factor sesidon F20=1.2784, p=0.300; factor interaccion

F220=0.02682, p=0.973]. (Ver Tabla 2).

La prueba ¢ de una muestra que se realizo para conocer las posibles diferencias en
la condicioén de demora pre y post indicd que los animales tuvieron una mejor ejecucion en
la prueba pre que en la post (¢;,)=3.309, p=0.007). De la misma manera, para conocer las
posibles diferencias en la condicion de magnitud pre y post se realizé una prueba ¢ de una
muestra y también se encontré que los animales tuvieron una mejor ejecucion en la prueba

pre que en la post (¢;;,=2.797, p=0.017; Ver Figura 3).
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Figura 3. Muestra la ejecucion que tuvieron los animales en la pre y en la post con el logaritmo de razon de
respuesta para la opcion correcta. En el panel de la izquierda se muestra la condicion de demora y en el de la
derecha la condicion de magnitud. La linea discontinua describe a las REH y la continua a las WIS.

Condicion para evaluar directamente la impulsividad (intertemporal). En la
tarea de eleccion intertemporal se encontré que las REH tuvieron una mayor preferencia
por la alternativa pequefia inmediata que las WIS [factor cepa F(110=7.6916, p=<0.05],
también se encontr6é un efecto de repeticion significativo [factor repeticion F(j 10=15.819,
p=<0.01], es decir que al revertir la posicion de la alternativa pequena inmediata, los
animales acentuaron su preferencia. No se encontro efecto de sesion ni interaccion [factor
sesion F440=1.4709, p=0.229; factor interaccion F(;10=0.00063, p=0.980]. La Figura 4
muestra el promedio de la preferencia para la alternativa pequefia inmediata para cada cepa

durante las ultimas cinco sesiones.

31



0.55

© 0.50
©
s
©
B 045 -
g o
2 £

£ 040 -
o
0} 2
° 9
c o 0351
~ﬁ )
© o
s c
©:C 0.30 -
28
o

(@]
£ o 025
©
(@)
9 0201

0.15 ; ;
REH WIS
Cepa

Figura 4. Muestra para cada cepa el logaritmo de razon de respuesta para la opcion pequefia inmediata.

La Figura 5 muestra la razon de respuestas para la alternativa pequefia inmediata y
para la alternativa grande demorada a lo largo de todo el entrenamiento; en el panel de la
izquierda se encuentran las REH y en el de la derecha las WIS. Los resultados indicaron
que hubo una diferencia significativa entre cepas (F(1,109=14.1245, p=<0.01), no hubo efecto
de bloque ni de alternativa [factor bloque Fs50=1.9922, p=0.096; factor alternativa
F1,10=2.9002, p=0.120]. La interaccion entre cepa y alternativa fue significativa (F,10=

9.5763, p=<0.05).
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Figura 5. Muestra la tasa de respuestas para la alternativa pequefla inmediata y para la alternativa grande

demorada, en el panel de la izquierda se encuentran las REH y en el de la derecha las WIS.

Discusion

Como se menciono en la introduccion, el estudio del TDAH es importante por la
relevancia clinica que tiene en la actualidad, ya que afecta en varios aspectos a quien lo
padece y a quienes lo rodean; por esta razon resulta de suma importancia incrementar el
conocimiento sobre el trastorno, lo cual es Util realizarlo con modelos animales, ya que
permiten eliminar variables de confusion y manipular las variables de interés. Como ya se
dijo, las Ratas Espontaneamente Hipertensas (REH) han sido el modelo mas utilizado para

estudiar este trastorno y por eso es necesario continuar evaluando su validez.

El presente trabajo evalu6 las diferencias entre la cepa REH y la cepa WIS
analizando curvas de descuento temporal obtenidas a partir de puntos de indiferencia,
mediante las cuales se obtuvo el valor de sensibilidad a la demora (k en la Ecuacion 1). De

acuerdo al modelo tedrico presentado en la introduccion, el modelo de descuento temporal
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hiperbolico, entre mas sensibilidad a la demora mostraron los animales, se consideraron

como mas impulsivos.

El procedimiento que se utilizd fue un procedimiento concurrente encadenado
combinado con el procedimiento de ajuste de cantidad que implemento Oliveira et al.
(2014). Mediante dicho procedimiento se obtuvieron curvas de descuento temporal a partir
de puntos de indiferencia y los datos se ajustaron a la funcion hiperbolica de descuento, por
lo que el procedimiento fue considerado como valido para el estudio del descuento

temporal.

Algunos estudios (por ejemplo, Green, Myerson, Shah, Estle, & Holt, 2007) han
obtenido curvas de descuento temporal en pichones utilizando el procedimiento tradicional
de ajuste de cantidad. En el estudio de Green, Myerson, Shah, Estle, & Holt (2007) al igual
que en el de Oliveira (2014) se utilizaron pichones White Carneau, con el proposito de
analizar si uno de los dos procedimientos permite la obtencion de datos mejor explicados
por el modelo de descuento temporal hiperbolico. A continuacioén se realizard una breve
comparacion de ambos estudios. Si se toma como un buen ajuste una R’ de 0,7, en el
estudio de Oliveira 6 de 8 pichones tuvieron un buen ajuste, mientras que en el de Green 6
de 7 pichones lo tuvieron. También hay estudios con ratas que han obtenido el valor de R’
mediante el procedimiento de ajuste de cantidad (Richards et al., 1997), en este estudio 8 de
8 ratas obtuvieron un valor de R* > a 0,7, mientras que en el presente estudio 8 de 12 ratas
tuvieron un valor de R* > a 0,7. En todos los casos mas de la mitad de los sujetos obtuvo un
buen ajuste hiperbolico, pero se puede apreciar un mejor ajuste del modelo para el

procedimiento tradicional de ajuste de cantidad que emplea ensayos discretos.
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A pesar de que en este estudio se pudieron obtener las curvas de descuento temporal
y un buen ajuste hiperbdlico para la mayoria de los sujetos, no se encontraron diferencias
significativas entre las cepas, lo cual indic6 que los puntos de indiferencia y los valores
obtenidos de R’ fueron similares para ambas cepas. Por lo anterior, se cuestiond la razén
por la que en la condicion experimental no se consiguieron diferencias, dados los

antecedentes que permitieron formular la hipdtesis de mayor impulsividad en REH.

Como se menciond anteriormente, para que los sujetos pudieran entrar a la
condicion experimental tuvieron que pasar por las condiciones control en las que se evalud
la sensibilidad a la demora y la sensibilidad a la magnitud; en los resultados se observo que
los sujetos cumplieron con el criterio establecido en estas condiciones control para poder
entrar a la condicion experimental. Sin embargo, una vez que termind la condicion
experimental y los resultados no arrojaron diferencias significativas sobre la hipdtesis
principal, se evalu6 a los sujetos en estas condiciones nuevamente. Los resultados indicaron
que los animales siguieron siendo sensibles a la demora y a la magnitud después de la
condicién experimental, no obstante, al realizar el analisis estadistico para conocer las
diferencias entre las condiciones control realizadas antes de la condicidon experimental y las
realizadas después de ésta, se encontr6 una diferencia significativa, indicando que los
animales perdieron sensibilidad tanto a la demora como a la magnitud después de la

condicion experimental.

También se quiso tener la certeza de que los sujetos experimentales no tuvieran
sesgo por posicidn, por lo que se agregod una condicion que evaluo el sesgo de los animales.
Se encontr6 que tres de los sujetos REH tuvieron sesgo hacia la palanca izquierda y tres de

los sujetos WIS tuvieron sesgo hacia la palanca derecha, uno hacia la izquierda y el resto de
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los sujetos (tanto REH como WIS) no tuvo sesgo. Aqui es importante notar que la palanca
izquierda estuvo asociada en la condicidon experimental a la alternativa grande demorada y
la palanca derecha a la alternativa pequefia inmediata, lo cual es contrario a las preferencias
que los sujetos deberian mostrar de acuerdo a las caracteristicas de la cepa, sugiriendo que
al ser el procedimiento tan complejo (el utilizado en la condicioén experimental) dejaban de

ser sensibles a la demora y preferian elegir por posicion.

Para poder ver con mas claridad lo que sucedié en las condiciones de sesgo, de
sensibilidad a la demora y de sensibilidad a la magnitud, también se cuestiond la
pertenencia de la muestra de REH a la subpoblacion impulsiva y para evaluarlas se
introdujo una tarea de eleccion intertemporal, ya que hay literatura que reporta que la cepa
de REH es mas impulsiva que su grupo control en este tipo de tareas (Ordufia, 2015). Los
resultados encontrados en la tarea intertemporal apoyan a la literatura, ya que se encontro
que las REH prefirieron significativamente la opcion pequefia inmediata mas que su grupo
control, lo que indicé que fueron més impulsivas que las WIS; de modo que la muestra de
REH utilizada en este estudio fue representativa de las caracteristicas comunes de la

poblacion de REH.

Estos resultados sugieren que el procedimiento utilizado en la condicion
experimental es el que no asegura que los sujetos sean sensibles a los ajustes de cantidad,
esto puede deberse a los constantes cambios que ocurren a lo largo del experimento, ya que
hay que recordar que son cinco demoras diferentes y en cada una se llega a hacer hasta tres
veces un ajuste de cantidad, por lo que no hay suficientes sesiones de estabilidad que
permitan al sujeto ser sensible a todos los cambios del procedimiento. Por esta razon, es

posible que no se refleje la impulsividad de las REH que si se encuentra en la tarea de
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eleccion intertemporal y que incluso se acentud al revertir la posicion de la alternativa

pequefia inmediata.

Uno de los objetivos de esta investigacion fue evaluar si la cepa de REH es un buen
modelo animal para el estudio del TDAH, sin embargo, los resultados obtenidos no nos
permiten concluir si es un buen modelo animal, ya que en el experimento principal no se
encontraron diferencias significativas y las condiciones de sesgo y de sensibilidad a la
demora y a la magnitud parecen indicar que los animales no fueron tan sensibles a los
cambios realizados durante el procedimiento, mientras que en la tarea de eleccion
intertemporal se indica que las REH si fueron més impulsivas que el grupo control. Por lo
anterior, se sugiere la realizaciéon de mas estudios que evaluen la validez de esta cepa para
el estudio del TDAH con diferentes procedimientos que sean menos complejos que el

experimento principal utilizado en esta investigacion.

Por ultimo es importante reflexionar acerca de todas las complicaciones que puede
tener el estudio del TDAH en las personas; si se consideran todos los aspectos que pueden
influir en -tan sdlo- las conductas impulsivas presentadas, como puede ser el tipo de
crianza, el estado de animo, el temperamento, entre otras cosas que el investigador no
puede controlar, puede comprenderse la dificultad para encontrar caracteristicas objetivas

que permitan diagnosticar con mayor confiabilidad este trastorno.
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