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SUMMARY

In the first part of this work we reviewed the hippocampus and
striatum anatomy and function in the context of the memory
systems. In this second part we describe the anatomic and physi-
ologic basis of the memory systems represented by the amygdala
and prefrontal cortex (PFC) and their participation in the expres-
sion of strategies for the solution of specific problems. Amy-
gdaloid formation is divided in three principal regions, the baso-
lateral nucleus, the superficial nucleus, and the centromedial nu-
cleus. Amygdala is highly connected with several regions of the
brain including hippocampus, striatum and PFC. Amygdala has
been implicated in the processing, storing and retrieval of emo-
tional information.

Another function proposed for the amygdala is to modulate
the activity of structures such as the hippocampus, the striatum
and the cerebral cortex. The participation of the amygdala has
been shown in different tasks such as the Morris water maze, the
radial maze, the passive avoidance task, and the freezing behavior
among others. In some of these studies it has been shown that the
activation of the amygdala enhances the acquisition of the task.
When the amygdala is activated pharmacologically it is able to
enhance the acquisition of hippocampus or striatum related tasks.
In these context, the efficiency of the amygdala activation de-
pends on the synchrony, the precise time, at which it occurs in
relation to the event the subject is learning. This is, either imme-
diately before, during or immediately after learning.

In support of this enhancing role of the amygdala, some elec-
trophysiological studies have shown that the activation of the
amygdala facilitates the development of LTP in the hippocampus
while its lesion decreases it. On the other hand, it has also been
shown that the amygdala activation increases c-Fos expression in
both, the hippocampus and the striatum.

In summary, the amygdaloid formation has been proposed as an
enhancer of learning, representing the emotional component of
the response to the environment.

PFC is the other structure involved in the generation of strat-
egies. It has been related with the correct functioning of higher
functions such as memory, attention, emotion, anticipation and
planning, It has been called the central executor for its fundamen-
tal role as a coordinator of past, present information and future

performance. It is been proposed as responsible for the so called
working memory, that allows to put together different kinds of
information at the same time, giving the chance of comparing,
selecting and generating a goal-oriented behavior.

Working memory has been studied with many different tech-
niques, however electrophysiological experiments have shown
interesting aspects of its functioning, Recording cells from the
PFC of monkeys, Goldman-Rakic showed that these cells remain
firing in a short period of time when visual information should be
retained to be used in ulterior comparison task. This cell activity
suggests that these neurons would be responsible for the mainte-
nance of information in our “mind” a short period of time. These
results have been replicated in humans by using real time imaging
techniques as fMRI and PET. Again, during the periods of reten-
tion of the information, the activity on prefrontal areas increase
until such information is used.

Besides working memory, anticipation is another important func-
tion regulated by the PFC. Several studies have shown that the
activity of prefrontal cortex increases before the performance, it
seems like the prefrontal cortex predicts the actions in the environ-
ment and readily generates a strategy to efficiently act in response.

PFC is connected reciprocally with the hippocampus, the stria-
tum and the amygdala, the relation between these structures is
under heavy investigation. Regarding the hippocampus, some in-
teraction has been observed, and it has been proposed an interac-
tion between these structures for the long term consolidation of
memory. As for the striatum, the relationship with PFC has been
studied preferentially with the ventral striatum or nucleus ac-
cumbens with respect to reinforcement of behavior. We under-
stand poorly the relationship with the dorsal striatum.

The relation between amygdala and PFC, on the other hand,
has been studied in relation to the expectancy of the reinforce-
ment. This is defined as the representation in the mind of the
reinforcement and the association of that representation with
the conditions under which it was delivered. In simple words,
this is a way to explain how is that a subject prefers a specific
reinforcer over another. It has been shown that lesions of the
basolateral amygdala as well as PFC interfere with the expectancy
of reinforcement. The function of the amygdala in this case is to
provide the emotional component related to the presence of the
reinforcement.
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An extensive literature has addressed the question of circadian
variations in the release of neurotransmitters. For example, the
diurnal variations in the release of acetylcholine in the hippoc-
ampus and PFC. The binding for acetylcholine, serotonin and
norepinephrine to glutamatergic hippocampal cells is different
depending on the light-dark cycle, suggesting that the modulation
of the hippocampus by these neurotransmitters is different de-
pending on the presence or absence of light.

In this review, we have devoted special interest to the influ-
ence of the light dark cycle on these mnemonic systems and on
goal-oriented behaviors. We analyze selected papers from the
available literature on circadian rhythms and memory, emphasiz-
ing the hippocampus role. We believe that the study of this rela-
tionship (brain/light-dark cycle) could be a useful tool to undet-
stand how the environment influences behavior.

On this topic, there’s evidence that the learning of a task may
be different depending on the part of the day when it was learned.
For example, it has been shown in humans that when subjects are
submitted to explicit or implicit task the performance is different
depending on the hour of the day, being better during the light for
the explicit memory and better during the dark for the implicit
memory. Studies in rats trained in fear conditioning tasks, showed
that subjects learn the task easily when they ate trained during the
light phase of the cycle and the learned behavior showed a higher
resistance to extinction.

Conclusion. When a subject is confronted with a specific prob-
lem, he/she can find the solution by using different strategies.
The expression of one of those strategies depends on the interac-
tion of the different memory systems, these systems process and
storage different kinds of information, and this information is
useful to generate and exhibit a given strategy. The memory sys-
tems are constantly under the influence of the environment, one
critical component of this environment is the light-dark cycle,
which apparently is modulating the activity of these structures.
As a result of the influence of the light-dark cycle on these
structures, the behavior of the subject would be modulated as
well. All these interaction just for the sake of adaptation, surviv-
al, and reproduction in this rotating and translating world.

Key words: Strategy, hippocampus, striatum, amygdala, prefron-
tal cortex, light-dark cycle.

RESUMEN

En la primera parte de esta revision nos encargamos de revisar al
hipocampo y al estriado en el contexto de los sistemas de memo-
ria. En esta parte revisaremos las bases anatémicas y fisiologicas
de los sistemas de memoria representados por la amigdala y la
corteza prefrontal asi como su participacién en la expresién de
estrategias para la soluciéon de problemas especificos (estrategias
adaptativas). En este apartado haremos hincapié en las funciones
basicas que se le atribuyen a estas estructuras, su participacion en
la expresion de estrategias adaptativas y la influencia que ejercen
sobre otros sistemas de memoria como el hipocampal y el estria-
tal. Aqui revisamos el papel de la amigdala como modulador del
hipocampo y el estriado. También revisamos los conceptos de
memoria de trabajo y anticipacién como las principales funciones
de la corteza prefrontal o neocorteza y su relacién con los otros
sistemas de memoria. Finalmente revisamos la bibliografia dispo-
nible acerca de los ritmos circadianos y su relacién con la memo-
ria. Haremos énfasis en la funcién del hipocampo. Nosotros cree-
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mos que estudiar las relaciones mencionadas puede ser una herra-
mienta util para comprender cémo es que el medio ambiente
influencia la conducta.

Conclusiones. Cuando un sujeto es sometido a un problema de-
terminado, éste puede solucionarlo con diferentes estrategias. La
génesis y expresion de las estrategias depende de la interaccién de
diferentes estructuras cerebrales, entre ellas las estructuras rela-
cionadas con los procesos de memoria. Los diferentes sistemas de
memoria procesan y almacenan diferentes tipos de informacion.
Esta informacion es el sustento que utiliza el cerebro, probable-
mente la corteza prefrontal, para la generacién de las estrategias
adaptativas. Por otro lado existe informaciéon que sugiere que el
ciclo luz-oscutridad modula la actividad de las diferentes estructu-
ras mencionadas. Esto implicaria que la conducta, la forma como
un sujeto se adapta a su medio, estarfa a su vez matizada por el
ciclo luz-oscuridad.

Palabras clave: Estrategia, hipocampo, estriado, amigdala, corte-
za prefrontal, ciclo luz-oscuridad.

SISTEMA AMIGDALINO
Generalidades

La amigdala es uno de los nucleos pertenecientes al
sistema limbico. Es una de las estructuras relacionadas
con la modulacién de la expresién de las emociones.
Su participacién en los procesos de aprendizaje y me-
moria esta relacionada al manejo de informacién emo-
cional. Se ha propuesto como un facilitador de la acti-
vidad de otras estructuras relacionadas con la memo-
ria como el hipocampo y el nucleo estriado y que se
activa en situaciones de estrés (39, 42 | 43, 44).

Anatémicamente, en la rata, la amigdala es una es-
tructura con forma de almendra que se encuentra en la
profundidad del I6bulo temporal. Estd dividida en tres
regiones principales: el grupo baso-lateral o profundo,
que incluye el nicleo lateral, el nicleo basal y el nucleo
accesorio basal. El grupo superficial o amigdala cerca-
na a la corteza, que incluye los nicleos corticales y el
nucleo lateral del tracto olfativo. Y por ultimo el gru-
po centro-medial compuesto por los nicleos central y
medial (fig. 1).

La amfgdala esta interconectada con diversas estruc-
turas corticales y subcorticales. Recibe proyecciones sen-
soriales gustativas, tactiles, olfativas, visuales, auditivas
y viscerales. Recibe proyecciones de toda la corteza
cerebral, del tdlamo, del hipotalamo y de la corteza
perirrinal. Estd importantemente conectada con el
puente y la médula espinal. Ademds recibe proyeccio-
nes de estructuras relacionadas con la memotia como
el hipocampo y el estriado (55).

La corteza prefrontal representa el principal aporte
de informacion hacia la amigdala por parte de la cor-
teza cerebral. Los ntcleos de la base también envian
proyecciones hacia la amigdala y éstas llegan principal-
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Fig. 1. Amigdala. Muestra la localizacién de la amigdala en el cerebro humano, sus princi-
pales nucleos y la forma en que se encuentran interconectados.

mente a la region baso-lateral amigdalina. Las proyec-
ciones entre la amigdala y el hipocampo son recipro-
cas y el hipocampo proyecta principalmente hacia la
regioén baso-lateral.

Las vias de salida de la amigdala, al igual que las vias
de entrada, son abundantes y proyectan principalmen-
te hacia la corteza cerebral, talamo, hipotalamo, puente
y médula espinal. Ademas, y de especial interés para
esta revision, desde la region baso-lateral proyecta ha-
cia la corteza cerebral, principalmente al area 6rbito-
frontal, al nucleo accumbens, al nicleo estriado y al 16-
bulo temporal medial donde se incluye el hipocampo.

Funcién en la memoria: grabacién
de las estrategias en piedra

La region amigdalina mas estudiada en relacién a los
procesos de memoria es la amigdala baso-lateral. La
principal evidencia de que la amigdala interviene en la
modulacién de la memoria proviene de los estudios
de condicionamiento clasico, especificamente el con-
dicionamiento de respuestas de miedo (53). En este
tipo de tareas, los sujetos asocian la presencia de un
estimulo neutro, por ejemplo un estimulo auditivo o
visual con un estimulo aversivo, como un choque eléc-
trico. La respuesta que se produce en este caso se co-
noce como conducta de congelamiento y consiste en
una ausencia de movimiento excepto por los movi-
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mientos de la respiracion. Esta respuesta generalmente
va acompafiada por un aumento en la tasa respiratoria
y una aceleracién del ritmo cardiaco. Se ha propuesto
que la amigdala matiza y fortalece la consolidacion de
recuerdos con un componente emocional (38).

Una aproximacion al estudio de las funciones de la
amigdala, es observar su participacién en combina-
cion con otros sistemas de memoria, como el sistema
hipocampal o el estriatal. Al respecto, existen numero-
sos trabajos que muestran la interaccién entre estos
sistemas (36, 43).

Se ha podido mostrar la participacién del nicleo
baso-lateral de la amigdala en el aprendizaje de dife-
rentes tareas como el laberinto acuatico de Morris (53),
la prevencion pasiva (21, 22), el laberinto radial (1, 34,
35, 48), el condicionamiento del miedo (29, 30, 61)
entre otras. En algunos de estos trabajos se ha mostra-
do que la activacién de este nucleo facilita la adquisi-
cién permanente del estimulo.

Un aspecto importante del funcionamiento amigdali-
no es el momento en el que participa dentro del pro-
ceso del aprendizaje . Para que la activacion de la amig-
dala tenga un efecto en la conducta es necesario que su
activacion se presente temporalmente cercana al apren-
dizaje de una tarea (37, 39, 44). Se ha mostrado que la
activacion de la amigdala potencia el aprendizaje de
una tarea de memoria, sélo cuando esta activacion se
produce justo antes, durante o inmediatamente des-
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pués de la presentacion de la prueba. Sila activacion de
la amigdala se produce mucho tiempo antes o después
de la prueba no tendra efecto alguno sobre ésta (37).

De hecho, desde la década de 1900 Yetrkes y Dod-
son sustentaron un principio al cual se le conoce como
ley o principio de Yerkes y Dodson (63), en el cual
establecen que la eficiencia de la ejecuciéon depende
importantemente del estrés en el que se encuentre el
sujeto. Sustentan que tanto un bajo como un alto nivel
de estrés inducen una pobre ejecucién. Niveles inter-
medios o moderados de estrés optimizan la ejecucion.
El estrés, mediado en parte por la amigdala, nos ayu-
da a grabar nuestras estrategias en piedra.

Se ha observado que la amigdala no es la responsa-
ble de almacenar la informacién que potencia con su
activacion. En estudios donde la amigdala es inactiva-
da o lesionada posteriormente a los entrenamientos
en distintas tareas, no se observa algin efecto sobre la
evocacion (42, 45). Esto muestra que la amigdala par-
ticipa Unicamente en el establecimiento de los recuer-
dos, en el momento en que la informacién es almace-
nada; sin embargo, no participa en la recuperacion de
la misma. Una vez que la informacién ha pasado al
almacén de largo plazo, la amigdala ya no es necesaria.

Experimentos electrofisiol6gicos muestran que la ac-
tivacién de la amigdala facilita el establecimiento de
potenciacion a largo plazo (PLP) en el hipocampo,
mientras que las lesiones la disminuyen (28). La PLP es
un paradigma de estimulacién eléctrica que se ha estu-
diado como la base electrofisiolégica de la memoria.
Por otro lado, también se ha observado que la estimu-
lacién amigdalina produce un incremento en la expre-
sién de c-FOS en el hipocampo y en el nicleo estriado
(43). La c-FOS es una proteina codificada por un gen
de expresion temprana que se ha utilizado como mar-
cador de actividad celular. Es decir, a mayor actividad
celular mayor expresion de c-FOS. Estos datos mues-
tran que la activacion de la amigdala afecta directa-
mente la activacioén del hipocampo y del estriado.

El grupo de James McGaugh (42), utilizando el la-
berinto acuatico de Mortis, ha mostrado que en una
tarea en donde una “soluciéon hipocampal” o una “so-
lucién estriatal” pueden presentarse, la activacion de la
amigdala puede facilitar de manera inespecifica el al-
macenamiento de una u otra solucién, independiente-
mente de que las demandas del medio faciliten la ex-
presion de una u otra estrategia.

En el contexto de los sistemas de memoria, la amig-
dala es la encargada de sensar la respuesta autonémica
ante el estrés. Transforma esta respuesta autonémica
en estimulacién sobre las estructuras como el hipo-
campo v el estriado. Esta estimulacion se ve reflejada
en un aumento en la excitabilidad neuronal y por lo
tanto en una facilitacién de la actividad de estas estruc-
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turas y del almacenamiento de la informacién que és-
tas procesan. Esta facilitacién es dependiente del tiem-
po, del momento en el aprendizaje en el que la amig-
dala se active.

En resumen, la evidencia existente apunta a que la
amigdala juega un importante papel como facilitador
de los procesos de memoria. HEste elemento es, por su
interaccién con el medio ambiente, una parte impor-
tante de la comunicacién entre el medio interno con
las demandas del medio externo. Si el medio deman-
da atencién porque estd retando al sujeto con estreso-
res de gran magnitud, entonces este sistema amigdali-
no se activa y proporciona una respuesta que permite
un nivel de activacién mayor en las estructuras que iner-
va, facilitando el almacenamiento de la informacién.

Por otro lado, existen numerosos e importantes tra-
bajos que muestran a la amigdala como la estructura
indispensable para el almacenamiento de informacion
aversiva como en el caso del condicionamiento del
miedo (31, 32).

CORTEZA PREFRONTAL

La corteza frontal se encuentra hacia la parte rostral de
la cisura central, y se le responsabiliza de la generacién
de conductas orientadas a un objetivo, a cuyo refina-
miento le estamos llamando estrategias (14). De acuet-
do con la bibliografia cientifica la corteza prefrontal o
neocorteza es fundamental para el correcto funciona-
miento de procesos cognitivos superiores como la
memoria, la atencién o las emociones (17, 19, 20). Sin
embargo, y como hemos observado a lo largo de esta
revision, estas funciones estan altamente relacionadas
con otras estructuras como el hipocampo, el nicleo
estriado y la amigdala. Se ha propuesto que la corteza
frontal funciona como el “ejecutor central”. Esto es,
un coordinador de la informacién, tanto de la nueva,
la que esta ocurriendo en el preciso instante (la entrada
sensorial), como de la ya existente, proporcionada por
la memoria almacenada en el hipocampo y el estriado.
Como hemos enfatizado al principio de esta revision,
la memoria de trabajo, dependiente de la CPF, genera
un modelo temporal dindmico del problema, que pet-
mite el acomodo de la informacién proveniente de la
entrada sensorial. Si el modelo creado es eficiente, en-
tonces la entrada sensorial es bien interpretada y la con-
ducta-orientada-a-objetivo es exitosa. Con la repeti-
ci6n del problema, el modelo se recrea, pero ahora
con el conocimiento de la solucién, por lo que ocurre
una re-consolidacién que refina la conducta y genera la
estrategia.

Se le han atribuido dos funciones fundamentales a la
corteza frontal, la memoria de trabajo y la planeacién
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a futuro. Ambas actividades nos llevan a la toma de
decisiones. En esta seccion revisaremos los experimen-
tos que fundamentan dichas funciones.

Generalidades

La corteza prefrontal se encuentra dividida en tres gran-
des partes: la orbital, la medial y la dorsolateral. Se
encuentra conectada con el tallo cerebral, el tilamo,
los ntcleos de la base y el sistema limbico. Sus tres
regiones principales se encuentran interconectadas di-
rectamente y a través del talamo. Por su parte, las cor-
tezas orbital y medial se encuentran conectadas con el
hipotalamo y otras estructuras limbicas, como la amig-
dala. La region lateral manda proyecciones hacia los
nucleos de la base, la corteza occipital, temporal y pa-
rietal (fig. 2).

De acuerdo a los sitios con los que estan conectadas
estas tres regiones podemos inferir parte de su fun-
cion. Por ejemplo, la corteza orbital esta importante-
mente relacionada con el sistema limbico y por lo tan-
to con el control de las emociones. Por otro lado, las
conexiones reciprocas entre la regiéon dorsolateral y el
hipocampo son de gran importancia para procesos
como el aprendizaje y la memoria. Por su parte, las
proyecciones hacia el nucleo estriado y los ganglios de
la base son importantes para el control motor y el
aprendizaje de habitos o secuencias de movimientos.
Funcién en la memotia: sQuo Vadis, Domine?

Memoria de trabajo

La memoria de trabajo se refiere al mantenimiento
temporal de la informacién en nuestra “mente”. Se ha
propuesto que existe un sistema especifico que man-
tiene y almacena informacion en el corto plazo (2, 3).
Es decir, el mantenimiento de la informacién en un
estado “disponible” para la solucién de un problema
especifico en una circunstancia especifica.

Los estudios clasicos al respecto provienen de la dé-
cada de 1980 cuando el grupo de Patricia Goldman-
Rakic mostré que las células de la corteza prefrontal de
monos se mantenia disparando en el lapso transcurrido
entre la desaparicién, por un periodo breve, de un esti-
mulo visual (una figura geométrica), y su reapariciéon
entre otras figuras, para su reconocimiento (16). Mien-
tras los sujetos realizaban este tipo de tareas, la actividad
cerebral estaba siendo monitoreada. De esta forma pudo
observarse que durante los periodos en que los sujetos
debian mantener la informacion, las células de la corte-
za dorsolateral prefrontal aumentaban su tasa de dispa-
ro. Estas observaciones han sugerido que el aumento
de la frecuencia de disparo de las neuronas es un indica-
dor de que esta region cerebral estd “manteniendo” en
la memoria informacion fisica del estimulo. Es decir, la
memoria de la informacién ofrecida por la entrada sen-
sorial esta siendo mantenida dentro de un contexto ge-
nerado por la memoria del sujeto, para generar una
conducta-orientada-a-objetivo.
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Fig. 2. Corteza prefrontal. En oscuro se muestra la localizacién de las fres principales regiones de

la corteza prefrontal en el cerebro de humano.
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Los trabajos realizados en humanos sugieren proce-
sos similares, medidos a través de técnicas de imagen
como la resonancia magnética funcional (MRIf) o la
tomogtafifa por emisién de positrones (PET) (46). En
estos estudios se pide a los sujetos que realicen tareas
similares a la antes descrita para los monos y se mide
su actividad cerebral en los periodos de retencién, y
aunque los datos no concuerdan al 100% con los de
los primates no humanos, se discute que estas diferen-
cias podrian deberse a las limitaciones de las técnicas
de medicién, esto es, que las técnicas de imagen no
permiten la detallada resoluciéon que se obtienen por
las técnicas electrofisiologicas.

A pesar de las limitaciones de algunas de las técnicas
de medicion, los estudios electrofisiologicos (10) y los
de imagenes (12) han mostrado que la corteza pre-
frontal es la encargada de mantener la informacion
presente por periodos cortos de tiempo. Existe ade-
mas otro tipo de evidencias que podrian contradecir
estos resultados, como el hecho de que en algunos
estudios se ha documentado que otras regiones como
la corteza parietal presentan este mismo tipo de acti-
vacién. Sin embargo, se ha mostrado también que en
tareas en donde el mantenimiento de la informacién
es necesario, las lesiones de la corteza parietal no tienen
efectos, mientras que las lesiones en la corteza pre-
frontal si (9).

Anticipacion

La anticipacion es otra de las funciones atribuidas a la
corteza prefrontal. En diferentes estudios, se ha podi-
do observar que la actividad de la corteza prefrontal
aumenta su nivel de disparo momentos antes de reali-
zar una accion (18, 47, 49). Es decir, parecerfa que la
corteza prefrontal se adelantara a la accién o indicara
la forma en que se va a responder.

Algunos de los estudios mas importantes son los
realizados por el grupo de Joaquin Fuster (49) y por
Pochon y col. (47). En estos estudios, se presentaron
pruebas a humanos y a macacos en las que las respues-
tas podian anticiparse o no. Ambos grupos han obte-
nido resultados similares. Es decir, algunas neuronas
en las regiones correspondientes al drea 46 presenta-
ron una activaciéon sostenida solamente cuando los su-
jetos podian preparar su respuesta.

Interaccion con otros sistemas de memoria

Corteza prefrontal — bipocampo. Los primeros informes
sobre las conexiones entre estas estructuras datan de la
década de 1970. Por ejemplo, se ha mostrado que el
subiculum proyecta a las diversas partes de la corteza
prefrontal (52). También se han documentado conexio-
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nes reciprocas entre el subiculum y la corteza prefrontal
dorsolateral (23). Barbas y Blatt (4) han informado,
por su parte, que no sélo el subiculum sino también la
region CA1 del hipocampo proyecta a las regiones
orbital y medial de la corteza prefrontal.

Ademas de la evidencia anatémica también existe
un amplio acervo bibliografico que describe, con evi-
dencias electrofisiologicas, las interacciones entre el hi-
pocampo y la corteza prefrontal (24, 60). En estos
trabajos se plantea la hipétesis de una interaccién entre
el hipocampo y la corteza prefrontal para la consoli-
dacién de la memoria (7, 59).

Corteza prefrontal — estriade. Hay proyecciones desde la
corteza prefrontal hacia la region dorso lateral del es-
triado que, como ya hemos comprobado, es impot-
tante para las asociaciones E-R, el aprendizaje de pro-
cedimientos y habilidades, y algunas tareas de discti-
minacién. Sin embargo no existen muchos trabajos
que se ocupen de la relacion entre estas dos regiones
para el control del aprendizaje y la memoria.

La evidencia experimental se ha enfocado principal-
mente en la interaccién entre la corteza prefrontal y el
estriado ventral o nucleo accumbens y su funcion en la
regulacién del reforzamiento de la conducta (27, 58).

Corteza prefrontal — amigdala. Como ya hemos mencio-
nado, la amigdala interviene en aportar el componente
emocional a la conducta. En este apartado tomare-
mos otra de las funciones propuestas para la amigda-
la, la expectativa del reforzador. Esta se define como
la representacién que un sujeto hace respecto a un re-
forzador y la asociacion de esa representacién con las
condiciones en las que fue reforzado. En términos mas
simples, serfa determinar el grado en que un sujeto
prefiere un reforzador a otro. Este efecto puede me-
dirse de diferentes formas, pero una muy adecuada
fue la que propuso Rescorla, y basicamente consiste en
poner a competir dos reforzadores y después some-
tetlos a un programa de extinciéon. De esta forma, el
que mostrara una mayor resistencia a la extincion seria
considerado como el reforzador con mayor expecta-
tiva. Este efecto se conoce como devaluacion del re-
forzador. Se ha mostrado que las lesiones en el nicleo
basolateral de la amigdala as{ como las de la corteza
prefrontal orbital interfieren con la devaluacion del
reforzador (20).

Se ha propuesto que la funcion de la amigdala en este
tipo de tareas es la de codificar o aportar el componen-
te emocional a las claves que anteceden al reforzador,
mientras que la corteza orbitofrontal utiliza esta infor-
macion para seleccionar la estrategia adecuada (57).

Como podemos observar, la red neuronal, el en-
samblaje de sistemas que regulan nuestro aprendizaje,
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el almacén de los recuerdos y la evocacion de los mis-
mos son algo muy amplio y complejo. Esta exquisita
organizacion del cerebro y su enorme capacidad para
generar estrategias, no tienen ningun sentido si no las
ponemos en su contexto, es decir, la expresion de la
estrategia adecuada ante las demandas de un medio
ambiente cambiante y por lo mismo predecible sélo
con un conocimiento detallado del aspecto del mun-
do al que quetemos adaptarnos. Por ello, una actividad
del cerebro igualmente fascinante que las resefiadas

hasta ahora es la de elegir una estrategia dependiendo
de la hora del dfa.

LOS SISTEMAS DE APRENDIZAJE Y MEMORIA
Y EL CICLO DE LUZ-OSCURIDAD

En las secciones anteriores hemos intentado resumir la
forma en que funcionan los diferentes sistemas de
memoria, hemos tratado de mostrar que participan
diferencialmente en el procesamiento de la informa-
cion. En condiciones normales, estos sistemas interac-
tuan para producir una conducta especifica; sin em-
bargo, esta interaccién adn no es del todo clara. En
esta seccion mostraremos evidencia de la influencia que
ejerce el medio ambiente en el funcionamiento global
del cerebro y de cémo podria ser un factor que influ-
yera en la forma en que estos sistemas interactian en-
tre si.

El medio ambiente determina de forma muy im-
portante varios de los aspectos de nuestra vida. Por
ejemplo, se ha mostrado que la interaccién entre el
medio ambiente y el cerebro es fundamental en el co-
rrecto desarrollo de la via visual en etapas tempranas
(56). En esta seccién pondremos énfasis en uno de los
componentes del medio ambiente, el ciclo luz-oscuri-
dad, revisaremos las evidencias que demuestran que
los cerebros de diversos mamiferos funcionan de dis-
tinta manera a lo largo del dia y que estas diferencias se
reflejan en la conducta.

En 1975 Folkard (15) mostré que sujetos humanos
entrenados en una tarea especifica cambiaban su modo
de resolver el problema sin afectar el resultado final,
en formas dependientes del ciclo luz-oscuridad. En
este estudio se sugiere que los sujetos varian la estrate-
gia con la que resuelven un problema en una forma
dependiente del ciclo luz-oscuridad. Esta fue una de
las primeras aproximaciones al problema.

Mis adelante, Boulos y col. (5), mostraron que la
conducta de palanqueo en ratas sometidas a un para-
digma de autoestimulacién eléctrica estd sujeta a un
ritmo circadico. Después, Yanovski y col. (62), demos-
traron que el ritmo que se presenta en esta tarea no
depende de la percepcion del reforzador, es decir, los
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mecanismos para los ritmos circadianos modulan la
conducta de acercamiento a un reforzador en un ani-
mal que lo percibe de la misma forma.

Los dos ejemplos anteriores mostraron que a pesar
de que la expresion de la conducta guiada hacia un
objetivo estuviera sujeta a variaciones diurnas, aquello
que motivaba la conducta permanecia intacto a través
del ciclo luz-oscuridad. En su estudio, Folkard (15)
muestra que los sujetos, a pesar de aproximarse con
una estrategia diferente a la solucién del problema, si-
guen resolviéndolo eficientemente. Por otro lado, Ya-
novski (62) muestra que pese a que la conducta varie,
el reforzador produce el mismo efecto recompen-

sante a cualquier hora del dia.

Los estudios anteriores sugieren que diferentes re-
glones cerebrales son afectadas diferencialmente por
las variaciones diurnas. Es decirt, el hecho de que la
conducta varie, mientras el valor subjetivo que se da al
reforzador no cambie, podtia indicar que los meca-
nismos efectores de la conducta estin sujetos a las va-
riaciones del medio ambiente, mientras que los objeti-
vos especificos para los que se despliegan las diferen-
tes conductas permanecen sin cambios.

Estudios electrofisiologicos han buscado encontrar
una relacion entre la actividad neuronal de zonas espe-
cificas como el hipocampo y el ciclo luz-oscuridad.
Por ejemplo, algunos grupos han medido la excitabili-
dad de diferentes regiones del hipocampo de ratas (8,
25) y ratones (50). En estos trabajos se mostré que la
espiga poblacional y los potenciales postsinapticos ex-
citadores tienen una dependencia del ciclo luz-oscuri-
dad. También se han valorado otros indicadores de la
actividad diferencial dependiente del ciclo luz-oscuri-
dad en estructuras como la corteza prefrontal o el na-
cleo estriado. Por ejemplo, Brunel y Montigny (6), rea-
lizaron un experimento en el que midieron el pegado
de GABA, acetilcolina, serotonina y norepinefrina en
células glutamatérgicas hipocampales en diferentes pun-
tos del ciclo luz-oscuridad. En este estudio se demos-
tr6 que existia una variacion diurna para el pegado de
todos los neurotransmisores mencionados exceptuan-
do el GABA, lo que sugiere que la existencia de recep-
tores membranales especificos a los neurotransmiso-
res varfa a lo largo del dia. Adicionalmente sugiere que
la expresion de los genes que los codifican varfa tam-
bién, quiza en estrecha dependencia de la presencia de
luz solar.

Por otro lado se ha podido demostrar que la libera-
cién de acetilcolina en el hipocampo (41) y en la corte-
za prefrontal (40) de ratas muestra variaciones diurnas.
La acetilcolina que se libera tanto en el hipocampo
como en la corteza prefrontal proviene principalmen-
te del cerebro basal anterior. Su funcién en estas es-
tructuras es modular la excitabilidad de las células
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principales que en ambos casos son glutamatérgicas.
Estos resultados sugieren que la modulacion por activi-
dad colinérgica en estas estructuras es dependiente del
ciclo luz-oscuridad. Por lo tanto, la conducta que, como
hemos visto, es generada por estas estructuras, conse-
cuentemente tiene que verse afectada diferencialmente.

Ademais de los estudios electrofisiologicos y bioqui-
micos, recientemente se han realizado estudios con-
ductuales. Se ha mostrado, que en el laberinto acuatico
de Morris, la adquisicién de una tarea dependiente del
hipocampo no es afectada por la disrupcién de los
ciclos, sin embargo la recuperacién de la tarea si (13).
Ralph y col. (51) muestran resultados similares. En su
estudio, la retencién de una tarea de preferencia de
lugar depende de la fase del ciclo en la que los sujetos
fueron entrenados. Esto es, cuando se requeria que los
sujetos recuperaran la informacion en la fase del ciclo
en la que no habian sido entrenados, mostraban pro-
blemas en la ejecucion.

En otro estudio, se observd el efecto del ciclo en
ratones entrenados en una tarea de condicionamiento
de miedo. Los resultados indicaron que los sujetos
adquirfan la tarea con mayor facilidad cuando eran
entrenados durante la fase de luz y la conducta mos-
traba una mayor resistencia a la extincién (11).

Recientemente en un estudio en humanos, se pidi6 a
los sujetos que resolvieran tareas de memoria explicita
e implicita en dos puntos del ciclo luz-oscuridad. Lo
mas destacado del estudio es que los sujetos mostra-
ban un mejor desempefio para la tarea explicita en una
hora del dia y para la memoria implicita en la hora
contraria (33). Estos investigadores sugieren que los
mecanismos para la recuperacién de la memoria ex-
plicita e implicita se encuentran sujetos a “agendas cir-
cadicas” distintas.

Estos resultados concuerdan con los de nuestro pro-
pio grupo, en los que sometimos a ratas a una tarea de
orientacién espacial en la que podfamos valorar dos
tipos diferentes de estrategias para resolver la prueba
(54). En este trabajo mostramos que los sujetos entre-
nados durante la fase de luz resuelven la prueba me-
diante una estrategia espacial (telacionada principalmen-
te con el hipocampo) mientras que los sujetos entrena-
dos durante la fase de oscuridad resuelven la tarea con
una estrategia serial (relacionada principalmente con el
estriado).

Hemos mostrado diferentes estudios en los que dis-
tintos componentes de los mecanismos que generan la
conducta se ven afectados por el ciclo luz-oscuridad.
También hemos mostrado cémo la ejecucion de ta-
reas de aprendizaje esta sujeta a esta agenda. Los ulti-
mos estudios revisados sugieren que diferentes regio-
nes cerebrales podrian estar sujetas a diferentes “relo-
jes” y, por lo tanto, el balance en la interaccion para
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producir una conducta serfa diferente a lo largo del
ciclo. El balance en la participaciéon de las diferentes
estructuras estarfa sujeto a las condiciones del medio.

Aun no sabemos exactamente cémo es que los dife-
rentes sistemas de memoria interactian para producir
un tipo de conducta determinado. Sin embargo, hasta
ahora podemos identificar que éstos se encuentran
relacionados con el procesamiento y el almacenamien-
to de diferentes caracteristicas de la estimulacién que
llega todo el tiempo. También podemos decir que su
ausencia o mal funcionamiento impide la expresién de
ciertos componentes de la conducta pero no produce
la ausencia total de la misma.

Por otro lado, tenemos bombardeados constante-
mente a estos sistemas de memoria por las condicio-
nes del medio en el que se encuentran. En este sentido,
el ciclo luz-oscuridad es uno de los componentes del
medio ambiente mas evidente una estimulacién cons-
tante y ademas significativa para los sistemas de me-
moria, como lo indican algunos datos que hasta el
momento hemos revisado. La eleccién de una estrate-
gia depende de la interacciéon de los diferentes siste-
mas de memoria. Al parecer el medio ambiente mo-
dula selectivamente a los diferentes sistemas de me-
moria produciendo asi un balance diferencial depen-
diendo de las condiciones del medio.
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