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RESUMEN

La motivacion sexual, definida como todos aquellos procesos y actos gue gjecuta
el sujeto para tener contacto con la potencial pareja sexual, asi come la activacion
sexual, cuyo principal indicador es la ereccidn peneana en el macho, requieren de
la adecuada deteccién y procesamiento de estimulos sensoriales internos y/o
externos con significado sexual. Se ha sugerido que la corteza prefrontal juega un
importante papel! en el procesamiento y asignacion de valor ingentivo de tales
estimulos, por lo que el objetive de este estudic fue investigar, mediante el registro
electroencefalografico, si una de las regiones prefrontales de fa rata macho (la
medial) muestra una funcionalidad caracteristica en relacion a los estades de
motivacién y activacién sexual de ratas macho. Trece ratas macho sexualmente
expertas fueron implantadas bilateraimente y a permanencia en la corteza
prefrontal medial y, después de 8-10 dias de recuperacion postquirirgica, se
registro el EEG durante el estado vigilia-quietc sin motivacién sexual; el estado
vigilia-quiets con motivacion sexual (inmediatamente después de una o dos
intromisiones con una hembra receptiva); acicalamientc genital con motivacién
sexual v estado de activacién sexual (ocurrencia de erecciones peneanas
psicogénicas, en presencia de una hembra receptiva inaccesible). Sdlo las ratas
macho sexualmente motivadas, presentaron en el estado vigilia quieta, una mayor
potencia absoluta (PA) a los 9, 11 y 18 Hz en la CPF medial izquierda y derecha,
Durante la ocurrencia de erecciones peneanas psicogénicas, la CPFmedial
presentd una mayor PA a los 11 v 17 Hz, aunado a una menor PA y correlacién de
frecuencias répidas (24-28 Hz) respecto a la conducta de acicalamiento genital,
acto motor similar y de postura equivalente a aguella de fas erecciones peneanas
psicogénicas. Estos datos sugieren que la funcionalidad electroencefalografica de
la CPFm, es sensible a los diferentes estados de maotivacion y activacion sexual

gue experimenta la rata macho en condiciones ex copula.
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INTRODUCCION

En la historia evolutiva, los organismos han desarrollado mecanismos para su
supervivencia y adaptacion que coordinan procesos fundamentales a nivel
sensorial y procesos motores especificos que permiten la ejecucion de conductas
voluntarias dirigidas a una meta. Esta habilidad de control a nivel sensorial y
motor, invelucra la participacion de diversas areas y estructuras cerebrales, enfre
las cuales destaca la corteza prefrontal (CPF). La corteza prefrontal es la region
mas anterior de la corteza que envia y recibe densas proyecciches desde el
talame mediodorsal del talamo. Se ha sugerido que fa corteza prefrontal juega un
papel clave en procesos motivacionales v emocionaies que llevan a la expresion
de diversas conductas tipicas de la especie, organizando secuencias moloras
espaciotemporales especificas para la realizacion exitosa de dichas conductas y a
la vez procesando los estimulos sensoriales captados por los érganos de los
sentidos, a los que asigna un significado cualitativo y/o cuantitative (valor
incentivo}. Varias evidencias experimentales han mostrado que la CPF presenta
especializacion subregional, donde la corteza prefrontal medial {(CPFm) vy la
corteza prefrontal orbital (CPFo) parecen jugar diferentes papeles en fasg funciones
cognitivas y motive-emocionales. Ya que ia conducta sexual es una conducta
motivada que resuita del procesamiento de estimulos externos y/o internos con
significado  sexual, en este estudio se investigd, mediante el registro
glectroencefalografico, si una de las regiones prefrontales de la rata macho (la
mecial} muestra una funcionalidad caracleristica en relacion a uno de los
principales indicadores de arousal sexual, la ereccion peneana psicogénica, la
cual requiere, para su induccion, del adecuado procesamiento v asignacion del

valer incentive de los estimulos emitides por la rata hembra.



ANTECEDENTES

CONDUCTA SEXUAL

Descde el punto de vista biolégico, la conducta sexual masculina se define como
todas las acciones y procesos necesarios y suficientes para que & macho logre
llevar los gametos masculinos (espermatozoides) a los Ovulos. Este tipo de
conducta es en la mayoria de las especies una conducta estereotipada, sin
embargo existen excepciones, tét es el caso del humano que no tiene una
secuencia de actos motores ni una postura establecida y definida, sino que puede

variar segln la preferencia de los individuos (Rivera-Sanchez, 2007).

La conducta sexual, igual que otras conductas como la alimentacion, la bebida, la
construccion de nido vy la agresién predatoria, entre otras, es una conducta
motivada tipica de la especie, ya que esta dirigida en tiempo y espacic a una meta
especifica (que en este caso, seria la pareja sexual) (Mull v ¢ol.1891). Esta
conducta ha sido objeto de estudio de numerosos trabajos, utilizandola ¢come
modelo para investigar los diferentes procesos neurales, fisiologicos, endocrinos y
socioambientales, de cuyaz adecuada integracidn depende su  exitosa

manifestacion.
En la rata macho, la conducta sexual consta de dos fases:

Una fase gpetitive que implica los aspectos motivacionales, como las actitudes de
cortejo (conductas de orientacién. olfateo y persecucién de la hembra). En el
humano, esta fase implica el deseo, interés y actos motores que e! individuo

efectla para fograr hacer contacto con una pareja potencial.

Una fase consumatoria o de ejecucién, que implica los actos motores
caracteristicos de la interaccién copulatoria; en el caso de la rata macho son la
monta (M), la intromisién (1) y la eyaculacion (E} (Meise! y Sachs, 1994; Everitt,
1990).



ASPECTOS MOTIVACIONALES DE LA CONDUCTA SEXUAL

Arousal y Motivacion Sexual

En la rata macho, 1a fase apetitiva de la conducta sexual se caracteriza por la
ocurrencia de conductas que ejecuta para fograr la interaccion copulatoria, tales
como las conductas de aproximacién, de orientacion, de investigacién olfatoria y
gustativa de la regidon anogenital de fa hembra y la investigacién de la orina
{Dewsbury, 1979; Meisal y Sachs, 1984). Tanto el macho como la hembra pueden
emitir vocalizaciones ultrasdnicas durante este periodo, las cuales, probablemente,
aumentan la excitacidon sexuzl de la pareja y de si mismos {Dewsbury, 1979;
Meisel y Sachs, 1994).

Es importante destacar que en el macho solc se produce el inferés por la hembra,
si ésta se encuentra en la fase de proestro de su ciclo estral (fase de calor o
aceptacion de los intentos copulatorios del macho), durante el cual la rata hembra
muestra la mayor atractividad (fuerza de los estimulos propios de la hembra para
atraer a un macho), procepfividad (brincos rapidos con las patas traseras rigidas
“darting”; orejeo y brincos entrecortados que incitan al macho de manera
provocativa, para que realice el patrdbn consumatorio) y receptividad (postura de
lordosis, con arqueamiento de la espalda y presentacién del orificio vaginal para

que el macho pueda lograr [a insercién peneana).

Durante muchec tiempo se considerd que la conducta sexual era una conducta
mctivada multisensocrial, estc es, que requeria, para su adecuada manifestacion,
de la deteccién y procesamiento de todos los tipos de informacion sensorial. Sin
embargo, actualmente se tienen evidencias recientes que muestran que
efectivamente, ciertos sentidos son més importantes que otras. Por gjemplo, en la
rata, se ha mostrado que la estimulacion olfatoria v somatosensorial son las mas
importantes (Meisel y Sachs, 1994).



Para que los sujetos se vean motivados a buscar la interaccidn sexual con una
potencial pareja sexual, se requiere de dos aspectos importantes: 1) que el sujeto
presente un medio hormenal interno adecuado y 2) que se lleve a cabo un
adecuado procesamiento de los estimulos incentivos (relevantes) procedentes de
la potencial pareja sexual. Si las dos condiciones se cumplen, entonces es posible
gue en los sujetos se genere un “estado motivado” que los inducird a realizar una
serie de actos para lograr la interaccidn sexual. Come resultado de o anterior, si el
sujeto logra hacer contacto fisico con la pareja sexual, entonces sera posible que
empiece a realizar una serie de actos propios de la interaccién sexual
{(estimulacion perigenital durante montas} que redundardn en un estado de

activacion ¢ “arcusal” sexual asociado al process de ereccion peneana.

El arousal sexual, al igual que otros constructos psicoldgicos, es un término
ampliamente utilizado, pero cuya definicion objetiva ha side dificil de establecer. A
través de los afios, el término arousal o activacion sexual ha sido utilizado
indistintamente como sinénimo de motivacidn sexual, aun cuando ambos términos

han tenido una resistencia a {a definicion especifica.

La motivacion sexual se ha definido como el conjunto de procesos gue hacen que
un organismo busque contacto sexual con otro organismo de ta misma especie y
generalmente del sexo opuesto (Agmo, 1999), es un término que se refiere al
impetu que surge de [a estimulacion interna y/o externa para buscar o crear la
ocasion de establecer la interaccion sexual y es medida por la disposicién de los

organismos para trabajar (gastar energia) y tener acceso a la potencial pareja

sexual,

Por otro lado, el término arousal fue primeramente descrito por Moruzzi y Magoun
(1949} para referirse a un estade fisiolégice central de sobreactivacién. Pfaff

{20086) describe que un animal o ser humano se encuentra activado sexualmente
cuando esta: mas alerta a todos los tipos de estimulos sensoriales, mas activo

conductualmente y mas reactivo emecionalmente.



Bajo esta descripcion, entonces, el arcusal sexual no es mas que un tipo
especifico de sobreactivacién en el que el sujeto estd mas alerta a los estimulos
con significado sexual, presenta mas despliegues motores y conductuales (para
lograr la interaccion sexual), y estd mas reactivo a las emociones (sexualmente
heddnicas yfo afectivas). Sin embargo, esta descripcion de arousal sexual esta
muy lejos de la concepcion que se ha dado durante mucho tiempo relacicnandolo
sobre todo con procesos motivo-emocionales y (en el caso de los machos) de

manera muy particuiar, con la ereccion penenana {Sachs, 2007).

El arousal ¢ activacion sexual y la motivacién sexual son dos términos semi-

independientes, ya gue pueden ocurrir en aigunos momentos de forma

independiente y en otros de forma simultanea.

Para que se genere la motivacion sexual es necesaria la influencia de hormonas
genadales sobre las estructuras gue conforman el circuito neural involucrado en la
deteccidon de estimulos senscriales. Sin embargo, la simple deteccién de
estimulos, con significado sexual, no es suficiente; es necesaric ademas que haya
un procesamiento adecuado de tales estimulos que permitan la adecuada
asignacion del valor incentivo, asi come su percepcion como recompensante, Los

organismos son capaces de detectar que los estimulos provenientes de una
potencial pareja sexual difieren de todos los demas estimulos existentes, como

puede ser el olor del sexo opuesto, de tal forma que machos y hembras de
diversas especies responden con acercamientos a los estimulos de relevancia
sexual emitidos por los miembros del sexo opuesto {Hernandez-Gonzélez y
Guevara, 2008).

La estimulacion somatosensorial sobre todo proveniente de la region genital es fa
gue principalmente genera, de manera mas rapida, un estado de activacion
sexual, la cual ocurrira generalmente, después de que se haya hecho e contacto
fisico con la pareja sexual. Sin embargo, antes de que ocurra el contacto fisico y
para que se induzca el estado motivado de los sujetos, son otros los estimulos

sensoriales que jugaran el papel méas importante, y estos son detectados a
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distancia. En el caso de la rata, es la estimulacion offatoria la que juega un papel
primordial en la induccidn de este estado de motivacidon v arousal sexual. Un
ejemplo claro de induccién de arousal sexual por estimulos percibidos a distancia
es la induccion de erecciones peneanas psicegénicas (EPP) en la rata macho, las
cuales son inducidas por la deteccion y percepcion de las sefales olfatorias,
auditivas y visuales que el macho percibe de la rata hembra receptiva, sin que
tenga acceso flsico a ella (Sachs y Barfield, 1976; Sachs y Liu, 1998).

Estas erecciones de la rata macho que pueden ocurrir en respuesta a estimulos
emitidos por la hembra, sin contacto fisico, serian eguivalentes a aquellas
eracciones que gcurren en humanos como resultado de pensamientos ¢on
contenido sexual asi como de ver o escuchar estimulos con significade erdtico o
sexual (Sachs, 2007).

ASPECTOS CONSUMATORIOS O DE EJECUCION SEXUAL
La conducta copulatoria de la rata mache es innata y esta compuesta por patrones
motores estereotipados que consisten en montas e intromisiones repetidas que

culminan en la eyaculacién (Meise! y Sachs, 1994) (Figura 1).

La monta se puede identificar cuando el macho con las patas delanteras trepa
sobre la grupa de la hembra sujetando sus flancos traseros y sjecutando
movimientos pélvicos ritmicos v alternantes sin llegar a conseguir la insercién del

pene en la vagina, la cual dura aproximadamente de 2 a 3 segundos.

La intromisién se refiere a la insercion del pene en la vagina durante la monta y se
asccia con un movimiento pélvico profundo hacia adelante sequido por una
desmonta brusca seguida de dos o tres pasos hacia atras (Baum 1992; Nelson,
19986).



La evaculacién se asocia con un movimiento pélvico vigoroso, cuando el mache
evacula levanta sus patas delanteras y ocurre una desmonta lenta (Nelson, 1996€).
En cuanto el macho eyacula este entra en un periodo al gue se le ha denominado
pericdo refractario, en el cual el macho no es sensible ni responde a ningin
estimulo que le propicie la hembra; este periodo dura aproximadamente de S a 10
minutos {Meisel y Sachs, 1984},

Durante la ejecucién copulateria de la rata macho, aparte de los actos moetores
gruesos caracteristicos (M, | v E), es fundamental la ocurrencia del proceso de
ereccion peneéana, elemento motor fing, crucial para la respuesta de insercion

vaginal, emision y eyaculacion.

Figura 1. Esquema que muestra las posturas que adoptan las ratas macho y hembra durante los
actos motores caracteristicos de la interaccion sexual. Tomado de Guevara y Hernandez-Gonzalez
(2008).



Ereccién peneana

La ereccién peneana se define como la extensién del glande por fuera del
prepucic como resultado de la rigidez o tumescencia del pene, la cual resulta de
una serie de procesos vasculares, neurales, endocrinos y paracrinos que se
desatan en respuesta a la estimulacion de diferentes modalidades sensoriales y es
fundamental en la conducta sexual masculina para llevar a cabo la emision

seminal v la eyaculacion {Moore y Rogers, 1984; Moore, 1986; Bensen, 1988;

Marnandez- Gonzalez, 2000).

La ereccidon es claramente dependiente de eventos vasculares, ya gue la entrada
masiva de sangre al pene juega un papel primordial en este mecanismo (Benson,

1988).

En el humano, el tejido eréctit consta de tres partes: dos cuerpos cavemosos vy el
cuerpc esponjoso, el cual contiene la uretra. Anatémicamente el tejido eréctil de
los cuerpos Cavernosos y esponjosos estd compuesto por numerosos espacics
cavernosos separados por trabéculas, las trabeculas estan compuestas por
fibroblastos, colageno vy fibras eiéstiéas, ademas de gran cantidad de masculo lisc
{Mckenna y Nadelhaft, 1986).

Durante la excitacidn sexual, hay un aumento significativo de la presién arterial asf
como de la frecuencia cardiaca; la sangre fluye en mayor cantidad z los cuerpos
caverncsos y ese flujo presiona la vena que drena la salida de la sangre, de tal

manera que ésta se mantiene en los cuerpos cavernosos gue se hinchan debido a
la presion (Benson, 1988).



Ademas de las estructuras antes mencionadas, en la rata existen ciertas

diferencias ya que en estos roedores el masculo estriado juega un papel muy
importante en la ereccién. Dentro de los musculos estriados que participan en la

ereccion se encuentran el isquiocavernoso y hulboesponjose asi como el levator
ani, gue se inserta en el bulbo y rodea al recto. Tales musculos estriados estén
inervados por la rama motora del nervic pudendo {Mckenna y Nadelhaft, 1986). La
remecién del musculo isquiocavernoso en ratas afecta las intromisiones, debide a
que el pene no alcanza ia rigidez suficiente para ejecutar adecuadamente esta
conducta, mienfras que la remocién del bulboesponjoso afecta las erecciones
intensas, de tal forma que se altera el deposito del tapdn seminal que se expulsa
durante la eyaculacién, el musculo fevator ani acta en conjunto con ef masculo

bulboesponjoso para aumentar la ereccidn {Sachs, 1982) (Figs. 2 y 3).
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Cuerpo cavernoso /C uretra
del pene : ’/
. "__
: Cuerpo esponjosc
ligamentc. del pene

Hueso del pene

Figura 2. Anatomia basica de los mUsculos estriados y cuerpos eréctiles del pene de 1a rata, A
vista |gteral incluyendo misculos; B. vista latera! con los masculos removidos, Tomads de Meisel y
Sachs (1994},
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Fuera del contexto de la cdpula y de manera experimental, se han descrito en la
rata tres diferentes tipos de erecciones: las erecciones peneanas espontaneas
(EPE), las erecciones sin contacto, también denominadas erecciones peneanas
psicogénicas (EPPs} y las erecciones peneanas reflejas (EPR).Las EPE son
aquellas que ocurren en ratas hospedadas en aislamiento 0 en grupo y gue se
observan en ausencia de cualquier estimulo incentivo proveniente de una hembra,
ya sea visual, olfativo o auditivo (Holmerg v col., 1885; Heaton y Varrin, 1991;
Meise! y Sachs, 1994). Estas ocurren principaimente alrededor de la pubertad vy
son muy poco frecuentes en ratas adultas (Hernandez-Genzalez, 2000}

Las EPR ocurren en respuesta a la estimulacidon mecanica directa sobre el
prepucio. Estas han sido descritas sobre todo en condiciones experimentales, en

las que la rata es colocada en posicién supina para, mediante i uso de un
cotonete, de unas pinzas o directamente con los dedos del experimentador, retraer
& prepucic para mantener el glande en el exterdor y asi inducir la ereccién vy
reflejos peneancs de latigueo v de formacion de copa {Hart, 1968).

Figura 4. Esquema que muestra ia posicion supina en la cual se coloca a la rata para la induccion
de erecciones peneanas reflejas (EPR) Tomado de Hart (1568},

Las EPPs se presentan cuando el macho puede ver, escuchar y offatear 2 una
hembra receptiva, pero no tiene acceso a ella (Sachs y Barfield, 1976; Sachs y
Liu, 1998).
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Los diferentes tipos de ereccion peneana, generados ya sea de forma espontanea
(EPE} o experimental (EPPS y EPR) han sido ampliamente utilizados para
estudiar las bases neurofisiologicas y hormenaides guée las regulan (Holmerg y ol
1985: Heaton y Varrin, 1991; Meisel y Sachs, 1994; Hernandez-Genzalez, 2000;
Sachs y Liu, 1998; Sachs y Barfield ,1976).

Reguiacion hormonal de la ereccién peneana

Ademas de una adecuada regulacién neural, se tiene otro factor que es relevante
para que se lleve a cabo la ereccién y la conducta sexual propiamente dicha, que
es la accidn de las hormonas gonadales sobre estructuras neurales y organcs
periféricos especificos. Durante mucho tiempo se penst que era la testosterona, el
principal androgeno secretado por los testiculos, a principal responsable de [a
generacidn de la ereccidn peneana, sin embargo, a la fecha se sabe que también
otros metabolitos de la testosterona pueden participar de forma importante en la

induccién de las erecciones tanto in copula como ex copula.

Por ejempto, la conducta copulatoria de ratas macho, incluyendo erecciones fn
copula, pueden ser mantenidas por grandes dosis de estradicl pero no por
dihidrotestosterona (Meisel y col., 1984; Meise! v Sachs, 1994). Contrariamente,
las erecciones reflejas son sensibles & la dihidrotestosterona, pero no al estradiol
{Hart, 197G; Meisel y col., 1984). Se ha reportado que la testosterona vy
dihidrotestosterona en dosis similares, son capaces de mantener la ereccidn en
ratas (Gray vy col., 1880; Meisel y col., 1984). El estradiol parece no tener efectc
directo en las erecciones reflejas de ratas (Gray v col., 1980; Meisel y col., 1884),
sin embargo, otrcs estudics reportan que machos castrados y tratados con

estradiol, recuperan la ¢capacidad de generar erecciones ex copula.
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Por ejemplo, en un trabsgjo realizado por Manzo y col., {1999) castraron ratas
macho Wistar sexualmente expertos y observaron que las erecciones
psicogénicas © sin contactc no se presentaban, mientras que los machos
castrados vy posteriormente tratados con propionato de testosterona,
dihidrotestosterona o dihidrotestosterona méas benzoato de estradiol, desplegaban
erecciocnes psicogeénicas similares a las presentadas antes de ser castrados a

partir del dia seis después de la administracion hormonal.

Las respuestas sexuales particulares también varian en su relativa sensibilidad a

cambios en los niveles de estas hermonas. Por ejemplo, la respuesta eréctil del
hombre a estimulos visuales erdticos es menocs dependiente de los niveles de
testosterona plasmatica que !as erecciones durante la interaccion sexual o durante

el suefio (o tumescencia peneana nocturna} (Kwan y col, 1983; Carani y col.,
1992).

Regulacion neural de la ereccion penenana
Se haz descrito que existe un “sistermna espinal generador”, que controla la ereccion

y que puede ser activado por los nervios aferentes del pudendo, el pélvico y
posiblemente el hipogéastrico; éste sistema es a su vez controlade por el cerebro,
que ejerce una funcidn tanto inhibidora como excitadora sobre su actividad. Las
estructuras anatdmicas o las redes involucradas en la mediacion de la EP incluyen
la corteza prefrontal, hipocampo, hipotalamo, amigdala, mesencéfalo, puente y
médula espinal. Los sitios supraespinales gue proyectan directamente al
generador espinal incluyen el nlcleo paraventricular (NPV),el APOm, el locus
coeruteus, el nlcleo paragigantocefularis (NPGI), la formacion reticular
parapiramidal, el rafé magnus, el rafé palidus y el grupo celular adrenérgicc AS
(Swanson y col., 1987; Marson y Mckenna, 1990) (fig. 5). Mediante Ia
investigacién en modelos animales en menos vy retas se ha podido observar que a
estimuiacion del NPV provoca un incremento en la presién del pene como en la
ereccion y habiendo una lesion en éste las erecciones son suprimidas, por Io que

se ha sugerido que el NPV es un centro de reflejo supraespinal proeréctil.

15



Figura 5. Esquema simplificade donde se representan algunas de las principales estructuras que
intervienen en la ereccién peneana en ratas. PFC (corteza prefrontal), VTA (area tegmental
ventral), Hipocampus, AMG {Amigdala), NAc (Nucleo Accumbens), VP {palido ventral), BNST
{Nucleo de la base de la siria terminalis), LH (Hipotalamo iateral), LDTg {tegmento laterodorsal).

Al APOm se le asigna el papel de centro integrador que colecta informacién desde
una variedad de crigenes y; redistribuye esta informacidén a estructuras
hipotalamicas y del tallo cerebral mas directamente conectadas a 08 nlcleos
espinales que controlan la ereccion, esto es, e NPV y el NPGi. Tanto al APOm
como a la amigdala medial se les considera como estructuras activadoras de la
ereccion peneana (Meisel y col. 1984; Kondo, 1992., Kondo y col. 1897} en lo que
refiere al NPGI se le ha asignado un papel preponderantements inhibidor sobre la
funcion eréctil, esto es, tiene una funcién inhibidora sobre los sistemas espinales

proeréctiles con el fin de permitir la ereccion peneana (Marson y Mckenna 1980).
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Entre ios neurotransmisores invelucrados en el control supraespinal de la ereccion
se encuentran la dopamina (DA), serctonina, oxitocina, glutamato y otros

neuropéptidos y hormonas,

Una gran cantidad de evidencias experimentales sugieren un papel crucial de ia
DA en la regulacion de la funcion eréctil tanto en animales como en humanos
{Melis y Argiolas, 1999; Van Furth y col. 1995). Incrementos en la actividad de los
sistemas DA centrales se cerrelacionan con actividad sexual (Pfaus y col. 19390).
La DA en particular, tiene una actividad localizada en el NPV y APOm, provocando
una activacion de las vias oxitocinérgicas que proyectan hacia el generador
espinal de la ereccion. También se ha reportado que en ratas, la inyeccicn de
oxitocina, glutamato o agonistas dopaminérgicos provoca episodios de ereccién

peneana.

LA CORTEZA PREFRONTAL

Historicamente, la corteza prefrontal ha sido definida como la region cortical que
recibe proyecciones desde el ndcleo mediodorsal del talamo {Rose y Woolsey,
1948). En humanos, primates y ratas la corteza prefrontal es una regién
funcionalmente heterogénea que juega un papel muy importante en una gran

cantidad de procesos cognitivos y motivo-emocionales.,

La corteza prefrontal de la rata se divide en 5 areas principales: area del cingule
anterior (Cg1, Cg2 y Cg3} o prelimbica (PL); infralimbica (IL), orbital lateral
(OL), orbital ventrolateral (OVL), orbital ventral {OV) y orbital medial {OM},
area insular agranular ventral {IAV) y dorsal (IAD) y areas frontales {Fr1, Fr2,
Fr3} {(Kolb, 1890) (Fig. 6).
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Figura 6. Esquema de las areas corticales de la rata: A); vista lateral (areas frontales Fr1, Fr2, Fr3).
B); vista dorsal {Cg1, Fr1, Fr2, Fr3). C); vista medial {Cg1, Cg2, Cg3, Fr2, MO, VO, IL} tomado de
(Kelb, 1990).
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Estudios anatomofuncionales han mostrado que la corteza prefrontal de la rata
estad constituida de tres subregiones funcionalmente distintas, (1) region prefrontal
medial {CPFm), que incluye a las areas Cg1, Cg2, Cg3, prelimbica e infralimbica;
(2) regién prefrontal orbital (CPFo), incluyendo a las areas orhitales ventral, lateral,
ventrolateral y medial, asi como a las areas insulo-agranulares; y (3} region
equivalente al campo frontal de los ojos en primates (Fr2) (Kelb, 1990; Uylings vy
Van Eden, 1990).

Recientes investigaciones han revelado que la rata sirve como un excelente
modelo animal para el estudio de las funciones prefrontales (Kesner, 2000; Brown
y Bowman, 2002; Uylings v col., 2003}, y varios trabajos han mostrade el diferente
funcionamiento de las subregicnes de la CPF durante ciertas funciones y/o
conductas motivadas. La CPFm esté involucrada en funciones tales como el orden
temporal de eventos secuenciales, tareas de memoria, procesamiento cognitive de
mas alto orden, y procesamiento de informacidn relevante, como controi de la
atencion, razonamiento vy toma de decisiones; en tanto que la CPFo participa en
los procesos de discriminacion olfatoria en ratas, perros, monos y humanos, pero
sin un decremento en el umbral de deteccion, de ahi que juega un papel relevants
en los procescs motivo-emocionales de las conductas dirigidas a una meta v en
fas conductas guiadas para la obtencion de una recompensa {Kolb, 1920; Uylings

y Van Eden, 1990., Uylings y col., 2003; Yonemori, y col., 2000},

La conducta sexual es una conducta mctivada cuya ejecucién depende de la
generacion previa de un estado sexualmente motivado. Varios estudios han
mostrado la participacién de la corteza prefrontal en los aspectos motivacionales y
de ejecucién motora de la conducta sexual {Agmo y col., 1995; Hernandez-
Gonzalez y coi., 1988; Kolb, 1984; Femnandez-Guasti v col., 1994; Lubar v col.,
1973; Michal, 1973} y también existen evidencias de que la corteza prefrontal
participa en el procesamiento de los estimulos incentivos de la potencial pareja
para generar el arousal y motivacién sexual (Hernandez-Gonzalez y Guevara,
2009).
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Bunnell y col. (1966) mostraron en hdmsteres que la ablacién de la corteza
cingulada incrementaba el umbral para alcanzar el arousal o activacion sexual y
resultades similares fueron reportados en ratas por Soulairac y Soulairac (1972).
Estos fueron los primeros intentos por investigar e! posible papel de la corteza
prefrontal en la conducta sexual. Desde entonces, otros estudios han sido
realizados para determinar el papel exacto que esta regidn cortical juega en la
conducta sexual. Estudios tales como los realizados por Lubar y col. (1873),
Michal (1973} v Kolb (1984, 1890) han demostradoc que lesiones en esta area
cortical alteran la organizacion secuencial, procesamiento sensorial y memoria de
conductas motivadas tales como la interaccidn sexual. Ademas, lesiones
prefrontales en ratas machos prolongan las latencias de intromision y eyaculacion,
asi como la duracien del intervalo posteyaculaterio, provocando gue tengan una
mengr probabilidad de que manifiesten una interaccion sexual exitosa (Fernandez-
Guasti y col., 1994}. Agmo y colaboradores (1395) hicieron un interesante estudio
en el cual realizaron extensas ablaciones de la corteza prefrontal medial y dersal,
lo cual induyjo un incremento del tiempo requerido para iniciar la ejecucién
copulatoria (dos horas 0 mas) en machos que estuvieron en continuo contacto a
hembras receptivas. Sin embargo, tan pronto iniciaron la copuia, 105 animales
lesionados la ejecutaron de manera completamente normal, sugiriendo que
probablemente esta alteracion resulté de la dificultad que tuvieron los machos para

identificar a la hembra como un incentivc sexual.

Estudios realizados en nuestro laboratorio han mostrado gque la funcionalidad
electroencefalografica de la corteza prefrontai medial y de la corteza prefrontal
orbital de ratas macho sexuaimente motivadas (por su cercania a una hembra
receptiva; es muy diferente de aquella actividad prefrontal que muestran los
machos que no estan sexualmente motivados (Hernandez-Gonzalez y col., 2007)
y que la correlacion electroencefalografica entre las cortezas prefrontales y entre
el nucleo accumbens es mayor en los machos sexualmente motivados respecto a

los no motivados (Guevara vy col., 2008).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La CPF juega un papel clave en procesos motivacionales y emocionales que
llevan a la expresion de diversas conductas tipicas indispensables para la
supervivencia del organismo. Participa bésicamente organizando secuencias
motoras espaciotemporales muy especificas y a la vez procesando los estimulos
sensoriales captados por los érganos de los sentidos, a los que asigna un valor o

un significado cualitativo.

Varios trabajos han dadc evidencia de que la CPF esta constituida por dos
principales subregiones: la corteza prefrontal medial (CPFm) y la corteza prefrontal
crbital (CPFo), las cuales parecen ser funcional y anatdmicamente distintas entre
si, Se ha sugerido que CPFmedial es la subregién prefrontal homéloga funcional
de la corteza prefrontal dorsolateral de humanos y monos cuyo principal papel
radica #n el procesamiento de alto orden de las sefiales sensoriales. La conducta
sexual es catalogada como una conducta motivada dependiente en gran medida
de los estimulos sobre todo olfatorios y somatosensoriales en la rata. Para que la
conducta reproductiva se lleve a cabo con éxito, es necesaria ia présencia de los
estimulos sensoriales prevenientes de la hembra, de tal forma que en respuesta a
estos estimulos el macho despliega una serie de respuestas de orientacion,
busqueda, y acercamiento a la hembra, conductas apetitivas indicadoras de la
presencia de un estado de motivacion sexual el cual, se ha sugerido, resulta del
procesamiento sensorial a nivel de la corteza prefrontal medial y orbital. Por otro
lado, el estade de arcusal o activacidn sexual masculina, ha sido asociado
basicamente con la presencia de ereccion peneana, la cual ha sido usada como el

indicader fisioldgico mas evidente v confiable de !a activacion sexual.

En el contexto de la interaccidn sexual de la rata macho, la ereccion
peneana se presenta despues de que ocurre el contacto fisico entre la pareja, sin
embargo, existen modelos experimentales de ereccidon peneana ex-copula en los
cuales, por la sola percepcion de estimulos provenientes de la hembra receptiva,
se induce |a ereccion peneana aln sin tener contacto fisico, dando evidencia de

que el sistema nerviosc del macho es capaz de percibir y procesar las sefiales
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remotas emitidas por la hembra, les asigna un valor incentivo refevante y por
tanto, se induce el estado de arousal o activacién sexual acompafiado de los

procesos de ereccién peneana.

En el estudio de la conducta sexual, tanto a nivel clinico como de
investigacion basica, los términos de motivacion y activacion sexual generalmente
han sido utilizados como sindnimos, sin embargo, se ha propuesto que estos son
dos eventos independientes aunque intimamente correlacionades. Por lo anterior,
dada la propuesta de que la CPF medial juega un papel importante en el
procesamienta de alto orden de las senales sensoriales, asi come en la asignacién

de! valor incentivo de los mismos', y considerando la distincion enfre motivacidn y
activacion sexual, el cobjetivo de este estudio fue investigar si los estados de

motivacion y activacion sexual de la rata macho se correlacionan con cambios

EEG caracteristicos de la corteza prafrontal medial.

E! determinar un diferente funcionamiento prefrontal medial en relacion a los

estados de motivacién (estado de alerta del macho en presencia de hembra
receptiva inaccesible) y activacion sexual {ocurrencia de ereccion peneana en

presencia de hembra receptiva inaccesible) dara evidencia electroencefalografica

de la distincion entre estos dos procesos de la interaccion sexual en la rata macho.
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OBJETIVOS
Caracterizar el patron electroencefalografico de la corteza prefrontal medial en
ratas macho sexualmente motivadas y en ratas macho sin motivacién sexual

durante el estado vigilia-quieto.

Caracterizar el patron electroencefalografico de la corteza prefrontal medial en
ratas macho sexualmente motivadas durante el acicalamiento genital y durante el

estado de activacion sexuat.

HIPOTESIS
La actividad electroencefalografica de la corteza prefrontal medial de ratas macho
presentarda una mayor potencia absoluta durante el estado sexualmente motivado

respecto al no motivado.

La actividad electroencefalografica de ia corteza prefrontal medial de ratas macho
durante el estado de activacion sexual, esto es, en relacion a la ocurrencia de
srecciones peneanas psicagenicas, presentara una menor PA y menor correlaciéon

interprefrontal respecto al acicalamiento genital sexuaimente motivado.
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METODOLOGIA

SUJETOS

Se utilizaron 15 ratas mache de la cepa Long Evans que fueron procreadas y
mantenidas en el bioterio del instituto de Neurociencias de la Universidad de
Guadalajara. Después del destete, los machos se hospedaron en cajas medianas
con una cama de aserrin, tres machos por caja. Todos los sujetos se mantuvieron
bajo un ciclo de luz-oscuridad invertido {12 h luz/ 12 h oscuridad} a una

temperatura de 24 + 2° C, con alimentacidn y agua ad /ibifum.

Cuando alcanzaron la edad de 3-4 meses {300 - 500 g. de pesc), fueron
sometidos a 3 pruebas de interaccion sexual. Para las pruebas de conducta sexual
se utilizaron hembras receptivas {en su fase de estro de su ciclo estral} de Ia

misma cepa, que fueron tratadas con benzoato de estradiol (5 pg/0.05 ml) de
manera subcutanea cada tercer dia .Los machos se consideraron sexualmente
expertos cuando completaron dos sesiones copulatorias en las que lograron la

eyaculacién antes de los 15 minutos.

IMPLANTE INTRACEREBRAL DE ELECTRODOS

Todes los machos sexualmente expertos, fueron implantados a permanencia en la
CPFm bilateralmente. Para la cirugia esterectaxica, a cada un¢ de los sujetos se
les aplicd un pre anestésico, que fue una dosis de sulfato de atropina (2 mg/Kg)
para bloquear los efectos depresores de los barbitdricos en el corazan, después
fueron anestesiados con pentobarbital sédico (35mg/Kg via intraperitoneal) y
montados a un aparatc estereotaxico (Kopf. USA). Los electrodos fueron
implantados de manera bilateral en el area Prelimbica de la CPFm (3.2 mm
anterier a bregma, 0.6 mm lateral a la linea media y 4.2 mm por debajo de la
duramadre, con la barra de incisives colocada en 3.3 mm) segln las coordenadas
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estereotaxicas del atlas de Paxinos y Watson (1997). Los electrodos fueron
elaborados con alambre de acero inoxidable (200 ym de diametro) aislados en
casi toda su longitud a excepcion de la punta. Se colocaron ademas dos tornillos
de acero inoxidable, uno en la parte mas antericr del craneo que sirvié como
electrodo de referencia y otro en la parte mas posterior del crénea gue sirvic como
electrodo de tierra (Fig. 7). Las salidas de los electrodos se soldaron a un conector
hembra en miniatura que se fijd al craneo con cemento dental. Cada rata
implantada fue mantenida en &f bioterio del Instituto de Neurociencias, en cajas
individuales de acrilico transparente (15 x 15 x 30 cm) con una cama de aserrin y

agua y comida ad-fibitum.

. _] inesor Far

Figura 7. Cisuras craneales de referencia utilizadas para el implante de elecirodos.
Modificado de Paxinos vy Watson, 1997.
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REGISTRO DE ERECCIONES PENEANAS PSICOGENICAS.

Para el registro de las erecciones peneanas psicogénicas, se utitizdé una caja de
acrilico transparente dividida por la mitad con una rejilla de acrilico fransparente
que poseia orificios de 2 mm de didmetro. En uno de los compartimentos se
colocd el macho mientras que en el otro lado se colocd a una hembra receptiva,
de tal forma que el macho podia ver, escuchar y oler a la hembra, pero no tenia
acceso a ella. El fondo de la caja de observacidn era de vidrio transparente y en la
parte inferior habia un espejo inclinado en un &ngulo de 45°, gue permitia observar
adecuadamente la parte ventral de los sujetos, facilitando la observacion y

filmacién de las EPPs {Fig. 8).

Figura 8. Caja de registro para la observacion y fimacion de las eracciones peneanas
psicogénicas. :
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Antes de cada registro electroencefalografico, cada sujete fue colocado en una

caja de observacion y durante el estado vigiliz-quieto, se registraron segmentos de
EEG que fueron considerados como registrc basal. Posterior a ello, se introdujo

una hembra receptiva y se le permitid tener una o dos infromisiones para inducir el
estado de motivacién sexual e inmediatamente después se paso al macho a uno
de los compartimentos de la caja de registro de EPPs (donde ya se encontraba

una hembra receptiva en el otro compartimiento) para capturar segmentos de EEG
durante este estado sexualmente motivado. A partir de este momento, se registro

la conducta y la actividad eléctrica cerebral del macho por un periodo de 15
minutcs a partir de que ocurrio la primera ereccién o se dic por terminado el
registro si el sujetc no presentd ereccion en fos 20 minutes posteriores de que se
introdujo la hembra a la caja de registro de EPPs (Sachs 1997). Tedo el registro se
filmd con una camara SONY modelo DCR-SR82 para su posterior analisis.

Los parametros conductuales a medir en los registros de ereccicnes peneanas

psicogénicas fuercn:

Latencia de la primera ereccién (Tiempo a partir de que se introduce la hembra

receptiva hasta que ocurre la primera ereccion)

Frecuencia de erecciones (NUmero de erecciones durante los 15 min de registre)
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REGISTRO DE LA ACTIVIDAD ELECTROENCEFALOGRAFICA

Después de un periodo de recuperacién postquirirgico (8-10 dias), 2 a 3 dias
antes del experimento, las ratas fueron llevadas al cuarto de registro
sonoamortiguado, semioscuro y a temperatura ambiente donde se conectaron al
poligrafo para su adaptacion durante 20-30 min. Durante los registros
electroencefalograficos las salidas de todos los electrodos fueron conectadas a los
dispositivos de entrada de un poligrafo (Grass 7B), conectado a su vez a una
computadora. Los filtros del poligrafo se colocaron entre 1-30 Hz y se capturaron
las sefiales a una frecuencia de muestreo de 1024 Hz. Las sefiales EEG una vez
amplificadas y filtradas, pasaron a un convertidor analégico digital que funcicnéd
como interfase hacia la computadora, en la cual, mediante programas
computacionales elaborados ex-profeso, se efectud la captura simultanea del
EEG de la CPFm derecha e izquierda. La captura en linea de las sefiales EEG se
efectud mediante un programa flamado Captusen (Guevara y col. 1999), el cual
permitié que se capturaran a voluntad segmentos de EEG durante las siguientes
condiciones: a) condicidn basal {vigilia-quieto, antes de la introduccién de la
hembra receptiva y por tanto, sin motivacién sexual); b) vigilia-quieto con hembra
receptiva (después de las intromisiones y por tanto, sexualmente motivado); ¢}
durante el acicalamientc genital y d) durante las erecciones peneanas
psicogénicas (vigilia-quieto en presencia de hembra y con despliegue de ereccion

peneana).
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ANAL!ISIS EEG

Solo se incluyd en el andlisis la actividad EEG de aquellas ratas cuyos
segmeantos de EEG no presentaron artefactos por ruido o movimiento. Mediante
un programa elaboradc ex-profeso, se aplicod la Transformada Rapida de Fourier
para calcular la potencia absoluta (PA) de las diferentes frecuencias registradas
que fueron de 4 a 30 Hz. Se calculé también la correlacion interprefrontal mediante
el coeficiente de correlacién producto/momento de Pearson. Se compararon los
valores de PA y correlacion de todas las frecuencias entre condiciones de interés.
Con el fin de comparar conductas con un patrdn motor y despliegue postural
similar, se compard ia condicién vigifia-quieto en ausencia de hembra (sin
motivacion sexual) contra vigifia-quieto en presencia de hembra {sexualmente
motivado); en un segundo analisis se compararen las conductas de equivalencia
motora y postural, acicalamiento genital contra ereccidn peneana psicogénica

(ambos en presencia de hembra receptiva y por tanto sexualmente motivados).

ANALISIS HISTOLOGICO

La lccalizacion de la punta de electrodos en las estructuras cerebrales de interés
se verificé de la siguiente manera. Cada sujeto recibid una dosis letal de
pentobarbital y se perfundio por via infracardiaca con una sclucién de formalina al
10%. Veinticuatro horas mas tarde se extrajeron los cerebros y permaneciercn al
menos por 40 h en la misma solucion. Posteriormente se incluyeron en parafina y
se hicieron los cortes coronales de 40 um de grosor en un microtomo. Los cortes
se colocaron en portaobjetes y fueron tefidos con violeta de cresilo para la
obtencion de fotografias amplificadas y posterior comparacion anatémica tomande

como base el atlas de Paxinos y Watson (1897).
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ANALISIS ESTADISTICO

Para determinar las diferencias entre condiciones de interés, los valores de PA y
correfacion de las Cdiferentes frecuencias fueron comparados mediante la
aplicacidn: de la prueba t de Student. Las diferencias se consideraron significativas

cuando se alcanzé un valor de p< 0.05.
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RESULTADOS
Solo en 13 ratas macho fue adecuada la localizacion bilateral de ta punta de los
electrodos en la corteza prefrontal medial derecha e izquierda, en un margen de

coordenadas estereotéxicas de 3.2 mm anterior a bregma segin atias de Paxinos

y Watson {1997).

Figura 9. Fotografia de cortes coronales (50 um) de un cerebro de rata macho. Obsérvese la
trayectoria de los electrodos, la punta de los cuales se localizd  bilateraimente en la zona de
interés.( corteza prefrontal medial.

l.as estadisticas descriptivas de los datos conductuales mostraron que todas las
ratas macho sexualmente motivadas, es decir, que iograron tener 1-2
intromisiones previas al registro, presentarocn en promedio 3.38 ereccicnes
peneanas psicogénicas durante los 15 min de registro, con una latencia promedio
a la primera ereccion de 158 segundos. La frecuencia promedio de episodios de
acicalamiento genital fue similar a aqueila de las EPPs (3.30 ereccicnes/15 min),

aungue éstas iniciarcn poco después de presentarse las EPPs {Tabla 1).
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Tabla 1. Media + E.S de la latencia (s) v frecuencia de ereccicnes peneanas
psicogénicas y episodios de acicalamiento genital que presentaron fas ratas
macho sexualmente motivadas durante los 15 minutos de registro.

Parametro Media E.S n

Latencia AG 249,231 52.114 i3
Latencia EPPs 198.923 56.135 13
Frecuencia AG 3.308 0.485 13
Frecuencia EPPs 3.385 0.675 13

El analisis estadistico reflej¢ diferencias significativas en la PA entre las
condiciones vigilia-quieto sin motivacion sexual y en ausencia de hembra contra
vigilia-quietc sexualmente motivado en presencia de hembra. En la corteza
prefrontal izquierda, se observé una mayor PA alos 9 Hz (t =-238, p<0.04) v
una menor PA alos 18 Hz (t = 2.88; p = 0.02) (Fig. 10 ), mientras que en la corteza
prefrontal derecha, un incrementoc similar de la PA fue encontrado en las
frecuencias de 9 (t=-2.26; p = 0.03} y 11 Hz (t = -2.52; p = 0.02) durante el estado
vigilia-quieto con motivacidn sexual y en presencia de hembra receptiva respecto a

la condicion sin motivacién sexual y en ausencia de hembra (Fig. 11).
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En la comparacién acicalamiento genital respecto a EPPs, se encentraron
cambios significativos en un mayor nimero de frecuencias. Durante la
manifestacion de EPPs, la corteza prefrontal izquierda presenté un decremento de
la PA de las frecuencias de 4 (1 = -2.98;, p=0.01),26 (t=-2.7%; p=0.01) y 27 Hz
{t=-2.68; p = 0.02), ademas de un aumento de fa PA en los 11 (t = 2.47; p = 0.03}
respecto a la condicién de similar patrén motor vy despliegue corporal de
acicalamiento genital (Fig. 12).Cambios similares fueron observados en la corteza
prefrontal derecha, donde un decremento de la PA en los 4 (t = 2.53; p = 0.02), 26
{t=-2.56;p=002)y 27 Hz {t = -3.20; p = 009}, asi como un incremento en los 11
Hz (t = 2.72; p = 0.02) y 17 Hz (t = 2.53; p = 0.04) fue encontrado durante la
ocurrencia de EPPs (Fig. 13).

Simitarmente, la correlacién entre la corteza prefrontal izquierda y derecha
presentd un decremento en las frecuencias répidas de 24 (t = -2.91; p = 0.01), 27
{t=-238, p=003)y 28 Hz (t = -2.03; p = 0.05) especificamente durante la

ocurrencia de las EPPs respecto a la condicion de acicalamiento genital (Fig. 14},
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DISCUSION
Los resultados de este trabajo muestran gque efectivamente, la exposicion a una
hembra receptiva sin tener acceso a ella induce la ocurrencia de erecciones
peneanas psicogénicas en ratas macho sexuaimente expertas. Estos datos
coinciden con los antericrmente reportados por Sachs y col. (1884} guienes
mencionan que las erecciones peneanas psicogénicas son mas frecuentes y

faciles de inducir después de que las ratas macho logran tener la respuesta de
intromision antes de someterlos a la prueba de registro de EPPs (Sachs, 1997;
Manzo y col., 1999).

Se ha descrito gque las ereccicnes peneanas psicogénicas (EPPs) o también
dencminadas “erecciones sin contacto” ocurren como una respuesta a la

percepcion y procesamiento adecuado de los estimulos incentivos emitidos por la
hembra, sobre todo los olores volatiles (Sachs, 1997) y vocalizaciones ultrasdnicas
que son detectados por e macho a distancia, es decir, sin que haya un contacto
fisico directc entre la hembra y el macho. Estas ereccicnes sin contacto son
indicadoras de arcusal o activacion sexual (Sachs, 2007) y son anélogas a las
erecciones psicogénicas del humano que son inducidas en respuesta a
estimulacion visual erética (Sachs, 1995a, 1895b).

A la fecha, se sabe que las EPPs dependen de una regulacidn hormonal bien
definida, donde tanto androgenos como estrégenos afectan {a funcionalidad de
estructuras tantc a nive! central comao periférico. Respecto a las estructuras
neurales implicadas en la regulacién de tales erecciones se sabe gue dependen
de la adecuada funcionalidad de regiones periféricas (Edwards y Davis, 1997;
Cruz y col., 1988; Sachs y Liu, 1998) y centrales (Kondo y col. 1997; Liu vy col.
1887, 1997b; Liu y col. 1998). Entre las dltimas, son particularmente importantes la
amigdala medial y el naclec de la base de la sfria terminalis, cuya lesién altera
severamente la induccién de las EPPs (Kondo y col., 1997; Liu y col., 1997), asf
como la conducta copulatoria (Meisel y Sachs, 1994), En contraste, el area
predptica medial, la cual es esencial para la copulacidn, es aparentemente no

necesaria para la expresitn de tales erecciones sin contacto (Liu v col., 1997).
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Respecto a las estructuras neurales implicadas en el procesamiente de los
estimulos incentivos, hay estudios que apoyan la participacidon del nucleo
Accumbens (Acc) en el arousal sexual v por ende, en la regulacion de las EPPs.
Por ejemple, la lesidn del Acc con 6-hidroxidopamina o por radicfrecuencia reduce
la incidencia de erecciones sin contacto y alarga la latencia de ocurrencia de la
primera ereccién {Liu y col., 1998), apoyando la hipotesis de que el Acc vy su
inervacién dopaminérgica participan en la respuesta a las sefiales remotas
emitidas por la hembra en estro. Asimismo, se ha mostrado que el grado de
acoplamiento funcional entre las estructuras del sistema mesoaccumbens (Acc y
area tegmental ventral} cambia en relacion a las condiciones de arousal sexual en
la rata macho. La correlacion interaccumbens {4-7 Hz) e intertegmental (4-7 y 13-
21 Hz) disminuye drasticamente mientras el machc permanece cerca de la
hembra receptiva inaccesible, en tanto que durante la condicion post-intromision la
correlacion interaccumbens de la banda de 8-12 Hz asi come la correlacion
intrahemisférica de las frecuencias lentas (entre el Acc y el ATV} en ambos

hemisferios aumenta (Guevara y col., 2008).

La corteza prefrontal (CPF) tiene un papel critico en la asignacion del valor
incentiva, asi como en la motivacién y orden temporal de evenios (Fuster, 1987;
Goldman-Rakic, 1996). Diferentes estudios de neurocirugia han demostrado que
la corteza prefrontal esta involucrada en el control inhibitorio de la conducta sexual
humana, mientras que en animales, las técnicas de lesién, electroencefalograficas,
de c-fos y de imagenologia, han permitido cbtener datos impertantes dei
funcicnamiento prefrontal en relacién a estados de activacion y motivacion sexual.
Por ejemplo, Bunnell, Friel v Flesher {1266} reportaron un mayor umbral para
alcanzar la activacién sexual en hamsteres lesionados de la corteza cingulada y
retrosplenial; ademas, se ha mostrado también un importante retraso en el inicio
de la interaccion sexual de ratas macho con lesién de la corteza prefrontal medial
y dorsat a pesar de estar en continua presencia de hembras receptivas (Agmo,
1995). Se tienen también evidencias electroencefalograficas de que la
funcionalidad de la corteza prefrontal es diferente dependiendo del estado
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sexuzlmente motivado de los sujetos. Por ejemplo, se mostrd que la corteza
prefrontal medial de los machos sexualmente motivados presentd un incremento
de la potencia relativa de la banda de 6-7 Hz y un decremento de la banda de 8-11
Hz durante el estado basal de vigilia-quieto, durante la marcha en un laberinto T y
durante la permanencia cerca de la hembra receptiva al final de dichc laberinto
respecto & cuando estuvieron cerca de la hembra no receptiva; asimismo, $6lo la
correlacién interprefrontal medial de los machos sexualmente motivados fue mayor
respecto a los no motivados durante la marcha y durante su permanencia cerca de
la hembra receptiva respecto a les machos que no estaban motivados

sexualmente (Hernandez-Gonzalez y col., 2007).

Después de establecer un patrén motor y postural equivalente entre las conductas
comparadas, nosotros intentamos caracterizar el funcionamiento de la corteza
prefrontal ante las condiciones no sexualmente motivadas (en ausencia de hembra
receptiva y antes de las conductas de intromision) y sexualmente motivadas (cerca
de hembra receptiva y después de 1 0 2 intromisiones) ambas en estado de vigilia
quieto, asi como durante acicalamiento genital v durante la ocurrencia de EPPs,

las cuales presentan una postura y componente motor similar.

Se encontrd gue solo los machos sexualmente motivades en presencia de la
hembra receptiva vy en vigilia-quieto se caracterizaren por mostrar, tanto en la
corteza prefrontal medial izguierda como derecha, una mayor PA en las
frecuencias de 9 y 11 Mz, frecuencias que caen en el rango de la banda theta.
Vanderwolf (1969} ha mostrado que tales frecuencias lentas desde 7 hasta 12-18
Hz aparecen mientras Jos sujetos ejecutan movimientos de cabeza o ligeros
cambios de postura y se han asociado con situaciones de alerta o activacion
general. Es probable que este incremento caracteristico en la PA de las
frecuencias mencionadas se asocie con el procesamients de la informacion
somatosensorial peneana relacionada a la insercién peneana que ocurrid durante
las respuestas de intromisién previas, asi como con la condicién de motivacién
sexual que presenta el macho ante la percepcion de los estimulos emitidos por la

hembra inaccesible.
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Uno de los resultados mas interesantes de este trabajo, fue que al comparar la
funcionalidad de la CPF medial de la conducta de acicalamiente genital respecto a
la de EPPs, se encontrd que durante ésta Gltima condicién, la actividad EEG de
ambas cortezas prefrontales (derecha e izquierda) se caracterizé por mostrar una
mayor PA de los 11, y 17-18 Hz, ademas de una disminucion en la PA de las
frecuencias rapidas (26-27 Hz}, disminucidn en la potencia que se asccid con un
decremente de la correlacién interprefrontal en las frecuencias rapidas (24-28 Hz).
Es probable que esta mayar PA de las frecuencias de 11, 17 y 18 Hz aunado a la
menor PA y correlacion interprefrontal de las frecuencias réapidas durante las EPPs
se asocie con el estado de activacién sexual del macho que presenta ante la
deteccion de los estimulos remotos de la hembra vy la ocurrencia de la ereccion.
Esta baja correlacién durante la condicion de EPPs refieja una alta diferenciacion
funcional, es decir, que las CPFs de cada hemisferic estédn funcionando
independientemente sin que esto indique un menor grade de participacion de
estas estructuras. Esto simptemente refleja una funcionalidad caracteristica y
distinta en relacién al estade de activacion sexual que existe mientras el machec

experimenta {a ereccidn sin contacto.

Otros estudios han considerado el término “correlacién entre estructuras” como un
indice de la conexién funcional entre dos estructuras manifestada por una alta o
baja sincronizacion de actividad en un rango de frecuencias determinado (Shaw,
1984; Lopes da Silva, 1991). Si tomamos en cuenta esta consideracion, entonces
es posible sugerir que las conexiones funcionales entre la CPFm izquierda vy la
CPFm derecha cambiaron drasticamente en relacién a las condiciones de mayor
motivacion (vigilia-quieto cerca de hembra y después de intromisién) v activacion
sexual (ocurrencia de EPPs en presencia de hembra}. En ta primera condicion, en
la cual los machos fueron expuestos a ia presencia de una hembra colocada
detras de una rejilla, ellos percibian ios estimulos olfatorios, auditivos y visuales
emitidos, que, como se ha demosirado, induce en los machos erecciones sin
contacto (Sachs y Barfield, 1976; Sachs, 1997; Sachs v Liu, 1888). En tanto que
durante las EPPs propiamente dichas, el sujeto alcanzo la manifestacion objetiva
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de la mayor activacion sexual que, en este contexto, representaria el componente

consumatorio de fa interaccion ex.copula (Sachs, 2007).

Asi, estos resultados muestran que durante la condicion de EPPs disminuyd
la PA de las frecuencias rapidas y que el patrdn de correlacion entre las cortezas
prefrontomediales derecha e izquierda fue completamente diferente al observado
durante la condicién de acicalamiento genital, en la cual el macho presenta un
componente motor y postural similar y también esta sexualmente motivado pero
no manifiesta ereccidon peneana, Este resultado es particuiarmente interesante
debido a que estos diferentes patrones de correlacion electroencefalogréfica
podrian estar indicande que, aunque ¢l macho experimenta un estado
sexualmente activado en ambas condiciones, estos estades de activacidén son
diferentes. Durante el estado de vigilia-guieto (inmediatamente después de la
intromision) y durante el acicalamiento genital en presencia de la hembra el macho
solo estd sexualmente motivado (en respuesta a los estimulos incentivos emitidos
por la hembra inaccesible) en tanto que durante la EPPs estd sexuaimente
activade, (Sachs, 2007). Resultados similares han sido reportados en otros
estudios, los cuales han mostrado gue las conexiones entre las estructuras
cerebrales implicadas en los componentes motivo-emocionales (amigdala
basolateral, subiculum ventral, niclec accumbens y drea subpdlida) cambian
dependiendo del contexto emocional/motivacional de la tarea conductual que
ejecuta la rata (Korzeniewska y col., 1997).

43



Estos datos indican que el registro de la actividad EEG es una herramienta
sensible para estudiar la funcionalidad y correlacion de la CPFm durante
diferentes condiciones de motivacion y activacién sexual en ratas macho y apoyan
la propuesta de otros estudics que sugieren gue la CPF, junto con el Acc,
amigdala y area tegmental ventral (Everitt y Stacey, 1987; Hurtazo y col., 2003;
Paredes y col., 1998; Baum, 1892; Wood, 1998; Kollack-Walker y Neuman, 1995;
Liu y col., 1998, Guevara y col., 2008) participan en los procesos de activacion
sexual, es decir, en el procesamiento de estimulos remotos emitidos por una

hembra en estro y en el estado sexuaimente activado gue se aicanza con la
manifestacion de las EPPs. Estos datos sugieren que la funcionalidad
electroencefalografica de ia CPFm, es sensible a los diferentes estados de
motivacién y activacion sexual que experimenta la rata macho en condiciones ex

copula.
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CONCLUSIONES

Durante el estado vigilia-quieto, la corteza prefrontal medial de las ratas macho
sexualmente motivadas presenté un patrdn electroencefalografico caracterizado
por una mayor PA de los 9 y 11 Hz respecto a los machos sin motivacion sexual.

Durante el estado sexualmente activado, evidenciado per la presencia de EPP's,
la corteza prefrontal medial de las ratas machos presentd un aumento de la PA en

las frecuencias de 11 y 17 Hz, aunade a una menor correlacion de frecuencias

rapidas (24-28 Hz)

Estos resultados dan evidencia electroencefalografica de que en la rata macho, el
estado de motivacion sexual es distintc de aguel de activacién sexual, procesos

que frecuentemente han sido usados como sindnimos tanto en la investigacién

basica como en la practica clinica.
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APENDICE

ELECTROENCEFALOGRAMA (EEG)

El electroencefalograma se define como una mezcla de fluctuacicnes de
voltaje sinusoidales y ritmicas generadas por el cerebro. Representa la actividad
sinaptica de las neurcnas, asi como la actividad eléctrica glial y de las fibras de

paso del area registrada,

El registro de la actividad electroencefalografica es una herramienta que
nes permite examinar la funcionalidad cerebral en relacion a diferentes estados
fisiolagicos, manipulaciones hermonales y farmacologicas. La importancia de esta
herramienta radica en dos aspectos: Su alta resolucidén temporal, que permite

obtener registros desde milisegundos hasta horas o dias, y su flexibilidad, que

puede permitir &l registro de sujetos en libre movimiento.

El analisis cuantitativo del EEG consiste en una digitalizacion de la sefial analoga
tradicional, de tal manera que mediante programas computacionales especificos
es posible obtener informacion de los ritmos que constituyen al EEG. Los rangos
del EEG en el humano son convencionalmente divididos en cuatro bandas de
frecuencia designadas de la siguiente manera: Delta {0-4 Hz), Theta (4-8 Hz),
Alpha (8-13 Hz), Beta (mas de 13 Hz), y Gamma (14-50 Mz}, en tanto que en la
rata, la division tradicional es: Delta (0-4 Hz), Theta (4-12 Hz) y frecuencias

répidas (12-30 Hz) (Vanderwolf, 1969).
La aplicacién del procedimiento de la Transformada de Fourier permite obtener

valores de amplitud de los componentes de frecuencia de las sefiales biceléctricas

de inferés, los cuales se pueden agrupar en bandas de frecuencia particulares,

En base al analisis de la sefial EEG, éste puede proporcionarnos datos de tres
parametros: la potencia Abscluta (PA}, la peotencia relativa {PR) vy la correfacion.
En el analisis de banda ancha, se define la potencia absoiuta de una banda como
el area comprendida entre la curva del espectro de potencia vy el eje de las X en el
rango de frecuencias de la banda en cuestién {Figura 7).
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Espectro de Frecuencias: La Polencia Absoluta es el 4rea bajo la curva, por sjemplo |2 PA de

Theta es el valor neto de toda el drea scmbreada (Harmony y col., 1992},

La potencia relativa es una medida porcentual. La PR en una banda dada

es |a proporcion de PA en esa banda respecto a la PA total.

El coeficiente de correlacién producto-momento de Pearson s uno de los
indices matematicos, con mayor potencia estadistica, para encontrar pesibles
relacicnes entre ias variables de estudic. Este tipo de analisis se ha aplicado para
el estudio de las sefiales bioeléctricas cerebrales. La correlacion, entre sefiales
bioeléctricas cerebrales, es una medida de la semejanza de morfologia v pelaridad
enfre los puntos que conforman a dos sefiales registradas simultineamente en
diferentes zonas cerebrales sin tomar en cuenta [a amplitud. Una correlacion de 1
indica ia méaxima correlacion positiva, de O la minima y -1 la maxima negativa
{Guevara y col., 1995; Guevara y Hernandez-Gonzalez, 2006).

47



Un alto grado de correlacion indica una relacion lineal afia entre la actividad
eléctrica de las dos regiones analizadas, debido a la semejanza morfoldgica, a la
fase y al acoplamiento temporal ¢ la sincronia de la actividad que pudiera existir
entre ellas, lo que a su vez indica un estado funcional semejante, el cual puede ser

consecuencia de una organizacién parecida entre las redes neurcnales, a
interconexiones entre ellas, actuando simultaneamente. Estos analisis, por tanto,
permiten conocer el grado de diferenciacion funcional entre las regiones

analizadas {Guevara vy col., 1995; Guevara y Hernandez-Gonzalez, 2006.
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