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Introduccion

Durante la evolucion del cerebro humano se han desarrollado sistemas neuronales
especializados en la comprensién de los otros y de las interacciones personales. A lo
largo de las ultimas décadas han destacado dos sistemas que participan en el

procesado de la informacidn relativa a estos aspectos sociales.

Un primer sistema esta implicado en la comprensién de la accién, y se denomina
sistema de neuronas espejo. Las neuronas espejo descargan no solo cuando un
individuo ejecuta una accién particular, sino también cuando observa a otros
realizando dicha accién. Estas neuronas fueron descubiertas originalmente en la
corteza premotora de monos (Gallese, Fadiga, Fogassi, & Rizzolatti, 1996), pero
posteriores investigaciones neurofisioldgicas y de neuroimagen han mostrado la
existencia de un sistema cortical en humanos con las mismas propiedades que incluye
la corteza premotora, la parte caudal del giro frontal inferior y la parte rostral del

I6bulo parietal (en inglés, mirror neuron system o MNS).

El segundo sistema estd implicado en la compresién de los estados mentales tales
como intenciones, creencias, deseos o conocimientos, una capacidad a la que se ha
llamado teoria de la mente o mentalizacion. La investigacién sobre teoria de la mente
ha llevado a la definicion anatdémica de un sistema de mentalizaciéon (en inglés,
mentalizing system o MS) que incluye el precuneus, la unién temporoparietal y la

corteza prefrontal medial (Van Overwalle & Baetens, 2009).
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Introduccion

Sistema de neuronas espejo

Sistema de mentalizacion
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Figura i.1. Principales estructuras del sistema de neuronas espejo y del sistema de mentalizacion
correspondientes a una revision reciente de la literatura (Van Overwalle & Baetens, 2009). alPS: surco
intraparietal anterior; PMC: corteza premotora; pSTS: parte posterior del surco temporal superior (mas
que una parte del sistema, esta drea se considera a menudo como su principal entrada visual); TPJ:

unidén temporoparietal; mPFC: corteza prefrontal medial; el precuneus, incluido en el sistema de

mentalizacidn, no se muestra en la imagen de la derecha.

La relacidon entre ambos sistemas suele ser discutida pero todavia no se comprende

suficientemente (Agnew, Bhakoo, & Puri, 2007; Schippers, Roebroeck, Renken,
Nanetti, & Keysers, 2010). Una razdn es que la investigacidn previa se ha basado en
tareas simples y aisladas: percepcién del movimiento con bajo contenido social en el
caso de las neuronas espejo o tareas sociales en ausencia de movimiento en el caso de
la teoria de la mente. Estas aproximaciones se alejan de las interacciones que se dan
en el mundo real lo que ha llevado a algunos investigadores a sugerir el uso de
paradigmas mas realistas en nuevas investigaciones (Keysers & Gazzola, 2007;
Schilbach, 2010; Singer, 2006; Van Overwalle & Baetens, 2009; Wilms et al., 2010; Zaki
& Ochsner, 2009). Partiendo de esa demanda, esta Tesis Doctoral pretende contribuir
al estudio de ambos sistemas en unos entornos mas complejos de los que se han
utilizando habitualmente, utilizando para ello técnicas de realidad virtual, medidas

fisioldgicas y técnicas de neuroimagen como la resonancia magnética funcional (fMRI).



Capitulo 1

Neuronas espejo y teoria de la mente. Marco
teodrico

1.1. Las neuronas espejo en monos

Las neuronas espejo fueron descritas por primera vez al inicio de la década de 1990 en
el laboratorio del neurofisiélogo Giacomo Rizzolatti en la ciudad italiana de Parma,
donde fueron halladas de manera fortuita. Durante diferentes experimentos en los
cuales un mono no estaba condicionado para realizar tareas fijas sino que podia actuar
libremente, se encontraron unas neuronas que reaccionaban tanto cuando el mono
realizaba una accién determinada (por ejemplo, coger un alimento), como cuando
observaba a otro individuo (en este caso el experimentador, Figura 1-1) realizar una
accion similar (Dipellegrino, Fadiga, Fogassi, Gallese, & Rizzolatti, 1992). Se les llamod
neuronas espejo (Gallese et al., 1996; Rizzolatti, Fadiga, Gallese, & Fogassi, 1996), ya
que sus descargas reflejan sobre el repertorio motor del perceptor aspectos
perceptuales de las acciones de otros. Las primeras neuronas espejo se hallaron sobre
todo en la convexidad cortical del drea F5, que en los monos es la corteza premotora
gue codifica los movimientos de la mano como asir, sostener, rasgar o acercar objetos
a la boca (Rizzolatti et al., 1988). Este descubrimiento tiene una gran importancia para
la neurociencia, pues muestra que la percepcion y la accidon estan intrinsecamente

unidas desde el nivel celular.
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Neuronas espejo y teoria de la mente

v
LTI TR T

N1 1]

[UEELm

=
S 171 S—

1 1 TN

B \/
|1 1

SR B

I | 1

) o
/ U | ]

A 111

500 msec
| |

Figura 1-1. Respuestas de una neurona espejo ante la observacién y la ejecucion de un movimiento de
agarre. A — El experimentador agarra la comida. B - El mono agarra la comida. Las flechas indican el
inicio del movimiento. En cada una de las dos secciones se muestran las descargas de la neurona en seis
registros diferentes. Imagen obtenida de Dipellegrino et al. (1992).

Se ha comprobado que dichas neuronas no descargan cuando Unicamente se
presentan objetos y que tampoco son afectadas por los movimientos intransitivos
(aquellos que no estan asociados con un objeto) ni por los gestos imitativos (por
ejemplo, una pantomima de un agarre en ausencia de objeto); ademads, no responden
de manera diferencial respecto a las dimensiones, distancia o localizacién del estimulo

visual (Rizzolatti & Sinigaglia, 2006).

Los estudios realizados en F5 mostraron neuronas espejo que se activaban cuando el

mono veia movimientos de la boca o de la mano. En general, se ha observado que
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dichas células pertenecen a dos categorias fundamentales: las que codifican
movimientos de ingestion y las que codifican movimientos comunicativos como

chasquidos o proyecciones de labios (Ferrari, Gallese, Rizzolatti, & Fogassi, 2003).

Uno de los aspectos funcionales mds importantes de las neuronas espejo es la relacion
entre el acto motor ejecutado y el acto motor observado. Asi, se han descrito dos tipos
fundamentales de congruencia. En primer lugar, se dice que una neurona es
estrictamente congruente cuando muestra una correspondencia exacta entre la accién
observada y la accién ejecutada. Por ejemplo, en un experimento se registré una
neurona que respondia cuando el mono observaba a un investigador manipular una
uva pasa como si quisiera partirla: sujetandola por sus extremos con ambas manos y
girdndolas. Se observé que esta neurona respondia solamente en una de las dos
posibles direcciones de rotacion coordinada de las manos (Rizzolatti et al., 1996). En
segundo lugar, se dice que una neurona es ampliamente congruente cuando los actos
visuales y motores que codifica guardan una estrecha relacién aunque no lleguen a ser
iguales. Por ejemplo, algunas neuronas responden a un Unico acto motor ejecutado
(agarrar) y a dos actos motores observados (agarrar y sostener). Este ultimo tipo de
congruencia es el mas usual y en se estima que en el mono las neuronas ampliamente
congruentes representan un total del 70% de las neuronas espejo (Rizzolatti &

Sinigaglia, 2006).

Las neuronas espejo se hallaron inicialmente en F5 porque esta era el area de estudio
de la que se ocupaba el equipo de Rizzolatti. Posteriormente también se encontraron
neuronas espejo en la parte rostral del |6bulo parietal inferior, un area con la que F5
estd fuertemente conectada. Estas neuronas espejo de dareas parietales tienen
propiedades similares a las de F5 (Gallese, Fadiga, Fogassi, & Rizzolatti, 2002): no
descargan ante la simple vision de un agente o de un objeto ni tampoco ante las

pantomimas (Gallese et al., 2002).

Desde el descubrimiento de las neuronas espejo se ha tratado de discernir su

funcionalidad. Asi, se propuso que la activacién estas neuronas podria generar una
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representacion motora interna de un acto observado (Jeannerod, 1994), que
posibilitaria el aprendizaje a través de la imitacidon. No obstante, esta hipotesis no fue
aceptada ya que en las ultimas décadas los etélogos han llegado a la conclusién de que
la imitacidon es exclusiva del hombre y de los monos antropomorfos (Visalberghi &
Fragaszy, 2002), pero no de monos como los macacos utilizados en los experimentos

mencionados anteriormente (Macaca nemestrina).

Aparte de la imitacion, se ha propuesto que las neuronas espejo juegan un papel
fundamental en el reconocimiento y la comprension de los actos motores de los demas
(Rizzolatti & Sinigaglia, 2006). A través de sus propiedades visuomotoras, las neuronas
espejo podrian tener la capacidad de coordinar la informacién visual recibida con el
conocimiento motor del observador. De esta manera, los movimientos observados
adoptan un significado segln el catalogo de actos del observador. Asi, cuando el mono
ve al experimentador dirigiendo su mano hacia la comida, comprende inmediatamente
el significado de este movimiento: puesto que el agarre pertenece al repertorio motor
del mono, el mono reconoce que el experimentador va a agarrar la comida. En este
sentido las neuronas espejo también servirdn de facilitador de las interacciones

sociales.

Varias investigaciones apoyan esta vision. Por ejemplo, se han encontrado neuronas
espejo en F5 que responden a la observacién de acciones realizadas por el
experimentador independientemente de que en su fase final dichas acciones
permanecieran ocultas para el mono (Umilta et al., 2001). En este experimento (Figura
1-2) se utilizéd un diseno factorial 2x2. El primer factor se referia a si el investigador
agarraba un objeto con la mano o hacia el mismo gesto de agarrar en ausencia del
objeto (pantomima). El segundo factor se referia a si la ultima parte de la accién era
visible o permanecia oculta por una pantalla. En las condiciones en las que se ocultaba
el final de la accidn, la pantalla permanecia levantada en un primer momento para
informar al mono de si el objeto iba a estar presente o no. Se encontraron neuronas

que respondian Unicamente en las condiciones en las que habia un objeto, ya fuera
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visible o permaneciera tapado. De esta manera se muestra que la actividad de estas
neuronas refleja el significado de la accion observada (en este caso, agarrar el objeto) y

no depende simplemente de los inputs visuales.

A [ R T R TR R R L C non RN T S AL
[ B l IR R — N
"o un__1 =) -l Nia_uyminn
CAUR B E AL (RSN R Y _'\'-’_'.J._L.—lu 1
I Lowmoepm ) " R L FE——
| SRR ST 1T —_—
I T SRR [ S
T AR TN TR L _uuaei ey
| O RTINS TR —~Li nmmuuanin
i RTINS i L
JAMWM e L
* *
= -
~ _ . i
Py Y TR A
p— \,i‘\“- gt R ™
\ (I )
1 1 1 n D L) 1 I!II L Ly in
_wl"ll il [ 1 1 1 1
o L S 1711771 R R TE B n LW LU o
T T T R [ [ RS £ R |
1 TR T N T 1T T O T T L9 ! '
" I TENITEITR TR TR I (R L AT I
gl W'} M_umnuuunnul [N 1 1 (] [N
o i 1 1 " Mg e
(LR LT TTTE TS TEN T AR ' 1 1
11 TR IS ARiinnei 11 1 nmrey o 1

100 spk/s

1s

Figura 1-2. Respuestas de una neurona espejo a la observacién en condiciones de visién completa de la
accién (A y C) o de visidn parcial (B y D). La parte inferior de cada seccidén representa la accién del
experimentador tal y como era observada por el mono. En las condiciones de visidn parcial, la mano del
experimentador quedaba oculta tras una pantalla al llegar al punto marcado por el asterisco. En cada
una de las cuatro secciones se muestran las descargas de la neurona de diez registros consecutivos,
junto con un histograma correspondiente. Las curvas representan la distancia entre la mano del
experimentador y el punto marcado por el asterisco. La escala de las abscisas es la misma para todos los
elementos de la ilustracién. La ordenada del histograma viene dada en potenciales de accién por
segundo (spike/s). Imagen obtenida de Umilta et al. (2001).
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Las neuronas espejo no solo se han relacionado con la compresién de la accién sino
gue también se han relacionado con la compresion de las intenciones. En este sentido,
hay que indicar que una misma accién puede estar asociada a diferentes intenciones
(por ejemplo, no es lo mismo agarrar una fruta para comerla que para darsela a
alguien). Un importante experimento ha estudiado explicitamente el papel de las
neuronas espejo en la compresién de las intenciones (Fogassi et al., 2005). Para ello, se
evalud la actividad neuronal de monos en varias condiciones en las que habian de
ejecutar la accion de asir u observar esa misma accion. En las condiciones de ejecucidn,
el mono debia tomar un alimento situado en una mesa y, o bien llevarselo a la boca
para comerlo, o bien colocarlo en un recipiente. Aproximadamente un tercio de las
neuronas registradas se activaron de forma equivalente en ambas condiciones. El resto
de neuronas se activaron de manera diferente dependiendo del objetivo: la mayoria se
activd mas al llevar la comida a la boca (un 73%) y otras al poner la comida en el
recipiente (un 27%). Respecto a las condiciones de observacion, los monos vieron al
experimentador realizando esas mismas cadenas de actos. Aqui, la presencia del
recipiente servia de clave visual para permitir predecir el siguiente movimiento del
experimentador. En este caso observado, la intenciéon del experimentador también
marco una diferencia en la actividad neuronal, y el patrén de activacion reflejé con
fuerza el que se producia en las condiciones de ejecucidon. De esta manera se mostro
que las neuronas espejo codificaban los movimientos de una manera mas compleja
que la que se habia visto anteriormente: ya no solo se entiende la accién (en este caso,
tomar el objeto) sino la intencién con la que se realiza ese acto (para comerlo o para

colocarlo en el recipiente).

Por otra parte, se han encontrado en F5 neuronas espejo auditivo-visuales (Kohler et
al., 2002). Estas neuronas bimodales se activan tanto al observar una accién que
produce ruido (por ejemplo, abrir un cacahuete) como cuando se oye el ruido
producido por esa accidn aunque esta no se vea. Los descubridores de estas neuronas
en el drea F5 (que en el mono es la homdloga de Broca) las relacionan con el origen del

lenguaje, ya que podrian codificar contenidos abstractos (los significados de las
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acciones) a partir de sonidos, lo cual es propio del lenguaje humano. Hay que indicar
que la relaciéon entre la neuronas espejo y el lenguaje ya se habia propuesto con
anterioridad (Rizzolatti & Arbib, 1998) y fue respaldada por el hallazgo de estas
neuronas bimodales. De nuevo se observa que la activacién de las neuronas espejo
refleja el significado de la accién sin depender Unicamente de los inputs visuales, como

se ha indicado anteriormente.

También se han encontrado neuronas espejo en F5 que respondian a la observacién de
acciones realizadas con herramientas como una pinza o un palo (Ferrari, Rozzi, &
Fogassi, 2005). La importancia de este descubrimiento radica en que muestra
neuronas espejo que responden a acciones que no se encuentran en el repertorio
motor del animal. Los autores del trabajo mencionado creen que estas descargas
tuvieron lugar porque, tras una repetida exposicién visual a las acciones de las
herramientas, se produjo una asociacion entre las herramientas y las manos de los
experimentadores, de forma que la herramienta se convirtié en una prolongacién de la
mano. Ademas concluyen que estas neuronas espejo que responden al uso de
herramientas permiten al mono extender su capacidad de comprension a acciones que
no se corresponden estrictamente con su repertorio motor. Por ultimo, los autores
indican que estos mecanismos de compresidon podrian haber dado lugar a los de

imitacion en otras especies mas evolucionadas.

1.2. Las neuronas espejo en los seres humanos

Un paso que se dio inmediatamente tras el hallazgo de las neuronas espejo en monos
fue el de buscarlas en seres humanos. Utilizando técnicas no invasivas como
electroencefalografia, magnetoencefalografia y estimulacién magnética transcraneal,
se han obtenido datos que apoyan la existencia neuronas espejo en las personas
(Glenberg, 2011). Ademas, un gran numero de estudios de neuroimagen en humanos

ha mostrado la existencia de un sistema parietofrontal con las propiedades de las
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neuronas espejo encontradas en los monos (Rizzolatti & Craighero, 2004). Este sistema
incluye la corteza premotora, la parte caudal del giro frontal inferior y la parte rostral
del I6bulo parietal y en los seres humanos también se relaciona con la comprensién de

las acciones e intenciones de los demas (Cattaneo & Rizzolatti, 2009).

Por lo que respecta a la relacién del sistema de neuronas espejo con las intenciones, es
preciso mencionar un experimento de fMRI sobre la codificacién de intenciones en el
sistema de neuronas espejo (lacoboni et al., 2005). Los sujetos observaron videos en
los que una mano agarraba una taza de té, pero en contextos diferentes: uno sugeria
que se agarraba la taza para beber, otro sugeria que la merienda habia terminado y
que la taza se agarraba para recoger la mesa (Figura 1-3). Los resultados mostraron
mayor actividad en el sistema de neuronas espejo cuando se observaba la accidn
prensil en el contexto que sugeria beber, en comparacién con la accidn realizada en el
contexto que sugeria recoger la mesa. Este resultado tenia sentido, ya que beber es
una intencion mas primaria que recoger, y, sobre todo, mostré que las neuronas

espejo codifican las intenciones asociadas con la accién que se observa, como ya se

habia comprobado que pasaba en el caso de los monos (Fogassi et al., 2005).

Figura 1-3. Dos contextos utilizados por lacoboni et al. (2005) en un experimento sobre la codificacién
de intenciones en el sistema de neuronas espejo. El contexto de la imagen de la izquierda (antes de
tomar el té) sugiere la intencidon de beber. El contexto de la imagen de la derecha (tras tomar el té)
sugiere la intencidn de recoger la mesa.
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En los siguientes parrafos se indicaran las conclusiones madas importantes que se
derivan del estudio de este sistema, obtenidas sobre todo mediante estudios de fMRI.
En cualquier caso, es importante indicar que encontrar aumentos de la actividad en un
voxel durante la observacidn y durante la ejecucion de una accidn no significa que éste
contenga necesariamente neuronas espejo. Podria ser que el voxel contuviera dos
poblaciones independientes de neuronas y que una respondiera a la accion y otra a la
observacion. Sin embargo, ya que por motivos éticos no se puede utilizar electrodos
invasivos en sujetos sanos, se aceptan métodos indirectos en este tipo de
investigaciones. Por esta razén en la literatura en inglés hay autores que hablan del
putative mirror neuron system (pMNS), donde el término putative (que aqui significa
‘aceptado’, o ‘generalmente considerado’) se usa para incidir en que el sistema puede
contener neuronas espejo pero también otros tipos de poblaciones neuronales
independientes durante la accion y la observacién (Kokal, Gazzola, & Keysers, 2009).
Para evitar confusiones, cabe indicar que el sentido con el que se utiliza aqui el
término putative no corresponde exactamente con el significado de putativo que
figura en el Diccionario de la Real Academia Espafiola: ‘Reputado o tenido por padre,
hermano, etc., no siéndolo’ que implica que algo en realidad no es lo que se considera

que es.

Son los actos motores que estan presentes en el repertorio motor del observador los
gue parecen producir actividad en el sistema de neuronas espejo. Este hecho ha sido
mostrado mediante fMRI en un experimento en el cual acciones orales realizadas por
humanos, monos y perros fueron presentadas visualmente a personas sanas (Buccino
et al., 2004). Los datos demostraron que el |6bulo parietal inferior y el giro frontal
inferior respondian a las acciones observadas en tanto en cuanto fueran parte del
repertorio motor del observador (por ejemplo, morder para comer), aunque el que las
ejecutara no fuera humano. Sin embargo, no se encontré actividad especular cuando

la accién no pertenecia a dicho repertorio motor (por ejemplo, ladrar).
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La actividad en el sistema de neuronas espejo esta relacionada con la experiencia
motora del observador respecto a la accién observada. Esto se ha mostrado mediante
experimentos que utilizan bailarines. En primer lugar, en una muestra formada por
bailarines clasicos, maestros de capoeira y controles sin experiencia en danza, se vio
que la actividad especular al observar videos de ballet o capoeira correlacionaba con
las habilidades motoras del observador respecto a la accion observada (Calvo-Merino,

Glaser, Grezes, Passingham, & Haggard, 2005).

En humanos, en contraposicién a los macacos, el MNS ha sido relacionado con el
aprendizaje por imitacion. Esta relacién se observé en un trabajo que utilizé sujetos sin
experiencia que tenian que imitar acordes de guitarra ejecutados por un experto
(Buccino et al., 2004). Se registré la actividad neuronal durante la observacion del
acorde, durante una pausa subsiguiente y durante la ejecucién del acorde. Se observé
una fuerte activacién del MNS durante todas las fases, lo que indicaria que los
procesos de imitacién se asientan sobre este sistema. Otro descubrimiento interesante
revelado por este experimento es que durante la pausa (un tiempo en el que se estan
formando nuevos patrones motores) se producia ademds una fuerte activacién del
area 46 de Brodmann, lo que ha sugerido el papel de esta area en la recombinacién de
actos motores para la definicion de un patron de ejecucidn que se parezca al que

realiza la persona experta.

Las neuronas espejo también se han relacionado con la memoria motora: se ha
observado que tras un periodo de entrenamiento en el que los participantes
ejecutaban y observaban movimientos congruentes, se potenciaba el aprendizaje en
comparacion con el entrenamiento exclusivamente motor (Stefan, Classen, Celnik, &
Cohen, 2008; Stefan et al., 2005), lo que indica que el acoplamiento de la observacién

y la ejecucion incrementa la plasticidad de la corteza motora.

Puesto que las neuronas espejo fueron descubiertas en dreas motoras, la mayoria de la
investigacion se ha centrado en la produccion y el reconocimiento de acciones. Sin

embargo, fuera del sistema parietofrontal hasta ahora mencionado, se ha encontrado
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otra red con propiedades espejo que estd constituida por la insula y la corteza
cingulada anterior. En efecto, se ha realizado un experimento en el que por una parte
los participantes olian un producto que les producia asco, y por otra parte veian videos
de personas mostrando expresiones faciales de asco (Wicker et al., 2003). Ambas
condiciones activaron la insula anterior y en menor medida el cingulado anterior. Estas
mismas regiones se activaron en un experimento similar en el que los participantes
recibian descargas eléctricas o veian a una persona querida recibirlas (Singer et al.,
2004). Asi, este sistema limbico de neuronas espejo estaria relacionado con el
reconocimiento de comportamientos afectivos. Estos descubrimientos sugieren que lo
que se refleja puede depender de las propiedades funcionales de diferentes sistemas:
algunas neuronas espejo podrian codificar objetivos, mientras que otras emociones

compartidas, movimientos aprendidos o atencién conjunta.

Los experimentos mencionados hasta este punto han sido realizados con métodos
indirectos, por lo que no estaba realmente demostrada la existencia de neuronas
espejo en humanos. Esto ha cambiado a partir de un importante estudio llevado a
cabo recientemente con 21 pacientes de epilepsia resistente a la medicacién
(Mukamel, Ekstrom, Kaplan, lacoboni, & Fried, 2010). A los participantes se les habia
implantado electrodos para localizar las regiones epileptégenas y tratarlas
quirurgicamente. Estos pacientes ofrecen la oportunidad de registrar la actividad
unitaria de las neuronas humanas, si bien el experimentador no tiene libertad para
elegir la localizacion de los electrodos. Los estimulos visuales empleados fueron
peliculas que mostraban expresiones faciales o acciones manuales. De esta manera se
descubrieron neuronas que respondian tanto a la observacion como a la ejecucion de
las acciones. Dichas neuronas estaban situadas en el drea motora suplementariay en
el hipocampo vy sus alrededores, lo que en primer lugar demostrd la existencia de
neuronas espejo en humanos. En segundo lugar, se muestra que la localizacion de
estas neuronas no se restringe a las areas parietofrontales que integran el sistema de
neuronas espejo tradicionalmente aceptado. Previamente, algunos estudios de

métodos indirectos mostraban actividad especular en zonas como la corteza somato-
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sensorial primaria, el drea suplementaria motora o el Iébulo temporal (Avikainen,
Forss, & Hari, 2002; Gazzola & Keysers, 2009; lacoboni et al., 2001). En este sentido se
ha advertido que dichos resultados han sido tratados con escepticismo y no suelen
mencionarse en las revisiones que tratan sobre el sistema de neuronas espejo (Keysers
& Gazzola, 2010). Por ultimo, el estudio con pacientes epilépticos mostré la existencia
de neuronas que incrementaban su actividad cuando el paciente ejecutaba una
determinada accién pero que, al contrario que las neuronas espejo, reducian su
actividad por debajo de la linea base cuando el paciente observaba a alguien
realizando esta misma accién. A estas células les llamdé neuronas anti-espejo (anti-
mirror) y se han relacionado con el control de la imitacién no deseada, puesto que
podrian inhibir acciones que no deben ser ejecutadas (Mukamel et al., 2010). Estos
hallazgos dan pie a nuevas cuestiones que deberdn ser estudiadas, como saber qué
papel desempefian las neuronas espejo dependiendo de las zonas en las que se ubican
0 qué otras funciones pueden tener las neuronas anti-espejo aparte del control de la

imitacion.

Para concluir esta seccién, podemos decir que la interpretacion tedrica de la funciéon
de las neuronas espejo sigue siendo debatida (Vittorio Gallese, Gernsbacher, Heyes,
Hickok, & lacoboni, 2011). Tal vez se las haya relacionado principalmente con el
reconocimiento de las acciones de los demas, pero no hay que olvidar diversos
trabajos que las relacionan con otros aspectos como la empatia (Gazzola, Aziz-Zadeh,
& Keysers, 2006), la imitacion (lacoboni, 2005) o el lenguaje (Aziz-Zadeh, Wilson,
Rizzolatti, & lacoboni, 2006).

1.3. Aplicacidn de las neuronas espejo en la rehabilitacion

A continuacion se describird el sistema Rehabilitation Gaming System (RGS) (Cameirao,

Bermudez i Badia, Duarte Oller, & Verschure, 2010; Cameirao, Bermudez i Badia,
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Zimmerli, Duarte Oller, & Verschure, 2007) pues es interesante como ejemplo de

aplicacion del conocimiento sobre neuronas espejo.

El RGS es un sistema de neurorehabilitacién para el tratamiento de déficits motores
derivados de accidentes cerebrovasculares que esta basado en la actividad del sistema
neuronas espejo. Utiliza unos guantes para seguir el movimiento de los brazos y los
dedos y recrearlos en un entorno en el que el usuario controla dos miembros virtuales
desde la perspectiva de la primera persona (Figura 1-4). El RGS dispone de un
escenario concreto en el que un conjunto de esferas se aproximan al usuario, que ha
de interceptarlas con las manos y situarlas en diferentes lugares. Aqui cabe mencionar
que este escenario esta relacionado con nuestro entorno virtual, explicado en el
Capitulo 2, en el que los sujetos deben alcanzar una pelota con una raqueta. Los
autores del RGS afirman que la ejecucidon y observacién de la tarea o Unicamente la
observacion de la accidén de los miembros virtuales cuando las lesiones imposibiliten el
movimiento, ha de producir una actividad en el sistema de neuronas espejo que
facilite la reorganizacion de las dreas motoras y premotoras afectadas por el accidente,
hipdtesis que comparten otros investigadores del area de la rehabilitacion (Ertelt et al.,
2007; Franceschini et al., 2010). Un trabajo reciente muestra que el RGS es capaz de
beneficiar la recuperacion de los pacientes (da Silva Cameirao, Bermudez i Badia,
Duarte, & Verschure, 2011), lo que apoya a dicha hipdtesis y ademas invita a investigar

la actividad funcional que induce este tipo de sistemas.
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Figura 1-4. Rehabilitation Gaming System. Los movimientos de los brazos son captados por la cdmara
(a). El sistema determina la posicion de los brazos virtuales a partir de la de los brazaletes de colores
(b). Los guantes (c) permiten detectar los movimientos de los dedos. Imagen obtenida de Cameirao et
al. (2010).

1.4. La teoria de la mente

El término “teoria de la mente” fue introducido en un estudio sobre la capacidad de los
chimpancés para entender los objetivos de los seres humanos (Premack & Woodruff,
1978). Dicho término no debe ser entendido literalmente, puesto que no se refiere a
una teoria filoséfica sobre los contenidos de la mente. En realidad, Premack y
Woodruff indican que un individuo tiene una teoria de la mente si es capaz de atribuir
estados mentales a si mismo o a otros individuos de su especie o de otra diferente. En
su experimento, estos autores utilizaron un chimpancé hembra de su laboratorio
(lamada Sarah), habituada a los seres humanos, y le hicieron ver un video que
mostraba a una persona encerrada en una jaula, intentando coger unos platanos que
estaban fuera de su alcance (colgados en el techo o sobre el suelo fuera de la jaula). La
persona disponia de instrumentos para alcanzar los platanos (como un banco en el que
subirse o un palo manipulable a través de los barrotes). En el momento en que la

persona iniciaba la accion instrumental directa que podia llevarle a su objetivo, los
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experimentadores detenian la imagen y mostraban al chimpancé dos fotografias, una
de ellas con la solucién correcta (por ejemplo, la persona asiendo el palo y sacdndolo
entre las rejas para acceder a las frutas). La mona Sarah eligié la respuesta correcta la
gran mayoria de las veces. En su articulo, los investigadores discuten diversas
interpretaciones de la conducta de la mona para finalmente aceptar que, de algun
modo, ésta era capaz de atribuir a la persona ciertos estados mentales como la
intencién y el conocimiento. En concreto, argumentan que el chimpancé reconoce la
grabacidn como un problema, entiende el propdsito del actor y elige la alternativa

compatible con ese propdsito.

Afios después, el término de teoria de la mente fue adoptado por la psicologia infantil
para describir el desarrollo ontogenético del lenguaje en nifios y adolescentes (Leslie,
1987). Este concepto también es conocido como mentalizacién ademas de por su
nombre en inglés: theory of mind (ToM) o mentalizing. Se refiere a la capacidad para
representar estados mentales (propios o ajenos) tales como intenciones, creencias,
deseos o conocimientos. Esta habilidad resulta esencial para lograr una interaccién
social exitosa, ya que cooperar y competir con los congéneres requiere en cierto modo

explorar, anticipar y manipular el comportamiento ajeno.

Es preciso indicar que las interacciones sociales se ven influidas por aspectos como la
percepcion de seiales sociales, la motivacién, las emociones, la atencién, la memoria o
la toma de decisiones, por lo que la teoria de la mente es solo una parte de la
cognicién social (Brothers, 1990; Adolphs, 2001), que ha sido definida como el
procesado de cualquier informacién que culmina en la percepcion precisa de las
disposiciones e intenciones de otros individuos. El elemento exclusivo de la ToM es

gue hace referencia explicita a los estados mentales de un individuo.

Aunque diversas especies pueden predecir adecuadamente los objetivos del
comportamiento de los miembros de su especie, parece que solamente los humanos y
algunos primates pueden separar su propia perspectiva mental de la de otros (Emery,

2005). Dentro de estos primates hay que destacar a los chimpancés, por su cercania al
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hombre y por la importancia que tuvieron en la creacién de la linea de investigacion
dedicada a la teoria de la mente. Mds de treinta afios después de que Premack vy

Woodruff se preguntaran si los chimpancés tenian una teoria de la mente, los

resultados parecen indicar que asi es. Probablemente no sea equiparable a la de los
de los seres humanos, porque, por ejemplo, pese a haberse intentado, no se ha
demostrado que puedan darse cuenta de que alguien tiene falsas creencias; sin
embargo se ha comprobado que pueden entender las metas, las intenciones, las

percepciones y los conocimientos de otros individuos (Call & Tomasello, 2008).

La teoria de la mente es una funcién cognitiva compleja que requiere la integracién de
informacién de diferentes fuentes. Se han propuesto dos teorias para explicar los
procesos psicolégicos subyacentes. En primer lugar, la llamada Teoria Teoria (Theory
Theory o TT) supone que existe un conjunto de leyes causales que, relacionando
estimulos externos, estados internos (como percepciones, deseos, creencias) y
comportamientos, se utilizan para construir teorias sobre los estados mentales de
otros (Carruthers & Smith, 1996). Asi, los individuos conseguirian leer la mente de
otros mediante la adquisicion y el despliegue de una teoria sobre la mente, algo similar
a una teoria cientifica. Los estados mentales atribuidos a otras personas se conciben
como postulados tedricos no observables, invocados para explicar y predecir el
comportamiento de la misma manera que los fisicos recurren a las particulas
subatdémicas para predecir y explicar fendmenos observables. De acuerdo a la TT,
atribuir estados mentales particulares a los otros surge de un razonamiento tedrico

gue implica un conocimiento tacito de leyes causales.

Por otra parte, la Teoria de la Simulacidn (Simulation Theory o ST) postula que para
captar los estados mentales de otros estos han de ser simulados, lo que implica que
habria que situarse en el lugar del otro (Gallese & Goldman, 1998; Ramnani & Miall,
2004). De acuerdo con esta simulacidn, no seria necesario conocer o utilizar leyes
psicologicas, siendo por tanto una explicacién mas sencilla de la ToM. Por otra parte,

se ha propuesto que en el proceso de simulacion podrian estar implicadas las neuronas
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espejo (Gallese & Goldman, 1998). En efecto, la actividad de estas neuronas parece ser
una manera natural de conseguir que el observador se ponga en el lugar del sujeto
observado, precisamente lo que la teoria de la simulacién conjetura que tiene que
hacer para comprender sus estados mentales. En cualquier caso, la TT y la ST no
tienen por qué ser exclusivas: por ejemplo, cuando no se pudiera realizar una

simulacidn podria utilizarse la TT, que tiene mas demanda cognitiva.

1.5. Ontogenia de la teoria de la mente

La ontogenia de la ToM no es muy diferente a la de otras funciones mentales o
corporales. De la misma manera que para el nifio es necesario gatear antes de ponerse
de pie, la capacidad de captar los estados mentales sigue una secuencia de
adquisicion. De esta manera, a los seis meses de edad, el nifio es capaz de distinguir el
movimiento de objetos animados del movimiento de objetos inanimados, y a los doce,
consigue mantener una atencidn conjunta (en inglés, joint attention) (Brune & Brune-
Cohrs, 2006). La atencién conjunta es una capacidad cognitiva que permite formar una
representacion triadica que implica la propia percepcién (en este caso la del nifio), la
de otro agente (por ejemplo la madre) y un objeto al que ambos atienden. Entre los 14
y los 18 meses, es capaz de mover la cabeza en la direccidon de la mirada de otra
persona que le sugiere donde hay un objeto, comienza a entender los estados
mentales de deseo e intencidén y la relacion causal entre las emociones y las metas
(Saxe, Carey, & Kanwisher, 2004). Entre los 18 y los 24 meses puede descubrir las
diferencias entre realidad y simulaciones y a reconocerse en el espejo, y a los tres o
cuatro afos empieza a distinguir entre sus creencias y las de otros, por ejemplo puede
darse cuenta de que alguien tiene falsas creencias (Brune & Brune-Cohrs, 2006; Leslie,
1987). Los nifios de cinco a seis afios entienden las creencias de segundo orden, es
decir, que alguien puede tener creencias sobre las creencias de un tercero (Perner &
Wimmer, 1985; Wimmer & Perner, 1983). La metafora y la ironia, que requieren la

capacidad de ir mas alld del significado literal de las aseveraciones, comienzan a
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comprenderse a partir de los seis o siete afios (Ackerman, 1981), aproximadamente la
misma edad a la que pueden empezar a distinguir entre una mentira y una broma
(Sullivan, Winner, & Hopfield, 1995). Hay una situacion todavia mas compleja que es la
de la metedura de pata o, en francés, faux pas. Un faux pas sucede cuando una
persona, en presencia de un tercero, dice algo que no deberia sin percatarse de su
error. Detectar un faux pas requiere una teoria de la mente avanzada, pues es preciso
representar dos perspectivas: el de la persona que lo comente y el del tercero que
puede sentirse herido o molestado. La capacidad para reconocer un faux pas comienza
en torno a los siete afios en las nifias y alrededor de los nueve en los nifios (Baron-

Cohen, O'Riordan, Stone, Jones, & Plaisted, 1999).

Se ha observado que el desarrollo de la teoria de la mente es facilitado si los padres de
los nifios utilizan con frecuencia expresiones referidas a los estados mentales; también
por la presencia de hermanos mayores (Carpendale & Lewis, 2004). Ademas, aunque
los estudios transculturales en esta drea son muy limitados, se ha comprobado que
algunas capacidades relativas a la mentalizacién son adquiridas a edades similares en
culturas muy diferentes, como se muestra en una investigaciéon realizada con pigmeos

en Camerun (Avis & Harris, 1991).

Para evaluar la capacidad de mentalizacidén en los nifios se han desarrollado diversas
pruebas. Por ejemplo, para ver si pueden atribuir falsas creencias correctamente, que
es una capacidad esencial dentro de la mentalizacion (Frith & Frith, 1999), se suele
usar la prueba de Sally y Anne (Baroncohen, Leslie, & Frith, 1985), adaptacion de una
prueba similar hecha anteriormente (Wimmer & Perner, 1983). Esta prueba la
protagonizan dos muiiecas, Sally y Anne. Sally coloca una canica en una cesta. Luego
abandona la escena y en ese momento Anne esconde la canica en una caja. Entonces,
cuando Sally vuelve, el experimentador hace la pregunta critica acerca de las creencias:
‘¢Ddénde buscard Sally su canica?’. Si el nifo indica que en la cesta, pasa la prueba al
haber sido capaz de apreciar la falsa creencia de Sally (el nifio sabe que la mufieca no

sabe donde esta realmente la canica). Si indica que la buscara en la caja, no supera la
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prueba al no haber tenido en cuenta la creencia de Sally. Los nifios menores de cuatro

afos no suelen pasar esta prueba.

1.6. Paradigmas experimentales de neuroimagen y ToM

Hasta el momento no existen estudios que hayan utilizado electrodos para averiguar
como estan implementados los procesos de mentalizacion a nivel neuronal. Sin
embargo hay numerosos trabajos de neuroimagen sobre ToM (fundamentalmente
realizados mediante fMRI) que se han valido de diferentes tipos de paradigmas, los
mas representativos se explicardn a continuacidén; para una revision mas detallada
véase el trabajo de Carrington y Bailey (2009). Uno de los primeros paradigmas que se
uso fue el de reconocimiento de términos de estados mentales. Por ejemplo, mientras
se registra la actividad cerebral, los sujetos tienen que juzgar si cada una de las
palabras de una lista (por ejemplo, querer, pensar o creer) es un término relacionado
con la mente o no (Baroncohen et al., 1994). En general, los resultados obtenidos al
utilizar de este tipo de paradigma han coincidido en hallar actividad en la corteza

prefrontal medial (mPFC) y en la corteza orbitofrontal (OFC).

Algunos paradigmas se han basado en presentar preguntas simples a los sujetos (por
ejemplo: ¢has hecho la cama hoy?); este método se ha empleado sobre todo en
investigaciones acerca del engafio, un acto que requiere la consideracion de las
creencias y conocimientos de los otros para confundir a los demas (Ganis, Kosslyn,
Stose, Thompson, & Yurgelun-Todd, 2003; Spence et al., 2001). Las areas comunes de
estos estudios en las que se halla un incremento de actividad son también el mPFC y el
OFC, tal y como sucedia en el caso de los paradigmas de reconocimiento de términos

de estados mentales.

Otro tipo de paradigma utilizado asiduamente para investigar las bases bioldgicas de la
ToM se basa en presentar un pdrrafo con una historia y posteriormente hacer una

pregunta (Fletcher et al., 1995). Estas preguntas pueden ser de tres tipos: unas que
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implican hacer una atribucién de estados mentales a los personajes (por ejemplo, épor
qué el prisionero dijo esto?), otras que implican Unicamente una atribucidn causal (por
ejemplo, épor qué sond la alarma?) y otras de control sin relacién alguna con la
historia previa. Algunos investigadores han optado por sustituir los pdarrafos que
explican la historia por una imagen estatica equivalente (o una serie de imagenes)
sobre cuyo contenido se plantea la pregunta (Gallagher et al., 2000; Kobayashi, Glover,

& Temple, 2007).

Otros autores han utilizado animaciones en sus trabajos. Por ejemplo, se ha disefiado
una tarea para provocar la atribucion de estados mentales a figuras geométricas
simples segln fueran sus propiedades cinematicas (Castelli, Happe, Frith, & Frith,
2000); dicha tarea a su vez estaba basada en un importante experimento clasico
(Heider & Simmel, 1944). Aqui los sujetos observan animaciones de dos tridngulos
envueltos en tres tipos de interacciones. El primer tipo son interacciones de
mentalizacién que implican estados mentales complejos, como por ejemplo un
triangulo sorprendiendo a otro o burlandose de él. Un segundo tipo interacciones
dirigidas a objetivos, las acciones de una figura determinan las acciones de la otra. El
tercer tipo de interacciones se basa en el movimiento aleatorio, las figuras se mueven
por la pantalla de manera independiente y sin interactuar entre ellas. Los resultados
mostraron que durante las interacciones de mentalizacién aumentaba la actividad en
la corteza prefrontal medial, la uniéon temporoparietal, regiones basales temporales

(giro fusiforme y polo temporal) y la corteza occipital extraestriada.

Para provocar procesos de mentalizacién también se han empleado videos de actores
humanos. Por ejemplo se han utilizado videos de corta duracién (5 s.) que mostraban a
personas realizando o fingiendo que realizaban acciones de la vida cotidiana como
alcanzar un libro (German, Niehaus, Roarty, Giesbrecht, & Miller, 2004; Spence et al.,
2001). Los resultados mostraron que al comparar las pantomimas con las acciones

reales, se provocaba un aumento de la actividad cerebral en varias areas frontales
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relacionadas con la ToM, incluyendo la corteza prefrontal medial, regiones temporo-

parietales, ademas de regiones parahipocampales que incluian la amigdala.

Una manera adecuada de promover procesos de mentalizacién es utilizar una tarea
mediante la que el participante se vea envuelto en interacciones sociales. Por este
motivo, se han empleado paradigmas interactivos. De este modo, en un estudio de PET
se pidié a los participantes que inventaran historias que describieran encuentros con
personas desconocidas; los resultados fueron coherentes con los de estudios previos
sobre mentalizacién (Calarge, Andreasen, & O'Leary, 2003). Otros paradigmas suponen
interactuar directamente con otras personas, por ejemplo, los que se basan en algun
tipo de juego en el que hay que competir o cooperar con un compaiero (McCabe,
Houser, Ryan, Smith, & Trouard, 2001; Rilling, Sanfey, Aronson, Nystrom, & Cohen,
2004).

En resumen, los estudios de neuroimagen sobre mentalizacién que se han
mencionado, junto con otros que se han realizado utilizando paradigmas similares han
mostrado la implicacién de regiones como el mPFC, el OFC, el STS, la TPJ el cingulado
anterior y la corteza paracingulada, y aunque no haya un area comun que se haya
reclutado en todos ellos, no parece que el paradigma elegido tenga una gran influencia

sobre las activaciones encontradas (Carrington & Bailey, 2009).

Un factor importante en los paradigmas es si a los participantes se les indica
explicitamente que atiendan a los estados mentales de los demas. En general se asume
que la ToM es una habilidad automatica y que no es necesario dar instrucciones
explicitas para producir razonamientos sobre los estados mentales de los otros. Por
otra parte, hay un trabajo que, sin utilizar técnicas de neuroimagen, muestra que las
instrucciones explicitas pueden reducir el tiempo que se tarda en hacer estos
razonamientos, hecho que segln los autores sugiere que los procesos implicados no
son automaticos (Apperly, Riggs, Simpson, Chiavarino, & Samson, 2006). Sin embargo,
esta cuestion no ha llamado la atencién de la investigacion de neuroimagen;

Unicamente se puede mencionar un estudio cuyos resultados no apoyan las
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conclusiones del trabajo anterior (lacoboni et al., 2005). En dicho estudio, una regién
frontal inferior implicada en la atribucion de intenciones se activé de la misma manera
cuando se pidid a los participantes que atendieran a las intenciones y cuando
observaron los videos de forma pasiva. Por lo que en este caso se apoya la idea de que
los razonamientos relativos a los estados mentales provocados por la tarea son

automaticos.

1.7. El sistema de mentalizacion

Junto a los estudios ya mencionados, una importante cantidad de investigaciones han
tratado de identificar las bases neurobioldgicas de la teoria de la mente, lo que ha
desembocado en la definicidn anatémica de un sistema de mentalizacion. Este sistema
de mentalizacidon contiene al precuneus, la juntura temporoparietal y la corteza
prefrontal medial, aunque, como se ha indicado, también existen otras estructuras
anatémicas que en menor medida se han relacionado con la teoria de la mente (Van

Overwalle & Baetens, 2009).

El precuneus, localizado en el |6bulo parietal superior (BA 7), es activado durante
tareas que implican imagineria visuoespacial o recuperacion de informacién episddica
(Cavanna & Trimble, 2006). Tradicionalmente esta area ha recibido poca atencidn,
sobre todo porque su localizacién anatdmica hace que sea dificil de estudiar y no se
han realizado estudios de lesiones focales. Sus funciones en los procesos de
mentalizacién todavia no estan suficientemente claras, si bien suele verse implicado en
todas las tares de mentalizacién (salvo en las que suponen la observacion de figuras
geométricas) y se ha propuesto que el sistema de mentalizacidon se vale de él para

obtener informacién contextual (Van Overwalle & Baetens, 2009).

Pese a que la definicién anatémica de la unién temporoparietal no es trivial (Redcay et
al., 2010), se puede considerar que contiene al giro supramarginal y partes caudales

del giro temporal superior (Decety & Lamm, 2007). Los dafios de esta area cortical
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pueden producir una variedad de trastornos asociados con el conocimiento del cuerpo
y la conciencia de si mismo (Berlucchi & Aglioti, 1997), como anosognosia (es decir, el
desconocimiento de la enfermedad), asomatognosia (es decir, la pérdida de la
conciencia de una parte o de la totalidad del cuerpo), o somatoparafrenia (creencias
delirantes acerca del cuerpo). Parece ser un elemento crucial para la representacién de
metas e intenciones dentro del sistema de mentalizacién (Saxe & Powell, 2006),
aunque también parece tener otras funciones no relacionadas con la teoria de la
mente en algunos procesos atencionales (Mitchell, 2008). También se ha mostrado
que la interaccidn contingente entre dos personas (en el sentido de que las respuestas
de cada una dependen de las de la otra) puede ser suficiente para reclutar la TPJ

derecha (Redcay et al., 2010).

El mPFC es parte de la corteza frontal, por lo que estd relacionado con la
determinacién de la conducta futura. Mas especificamente, estd implicado determinar
el comportamiento a partir del valor que se anticipa de las posibles acciones a realizar,
y es el drea mas tipica del sistema de mentalizacién (Amodio & Frith, 2006),
mencionada desde el primer estudio en esta linea (Goel, Grafman, Sadato, & Hallett,
1995). Por lo que respecta al papel que juega dicho sistema, parece que esta implicado
en el razonamiento reflexivo sobre acciones y juicios, incluyendo objetivos e

intenciones (Van Overwalle & Baetens, 2009).

1.8. Relaciones entre el sistema de mentalizacion y el sistema de neuronas espejo

Aunque haya desacuerdos entre los investigadores relativos a algunos temas
especificos, las funciones de cada uno de los dos sistemas se entienden relativamente
bien, tal y como hemos visto hasta ahora. Sin embargo, la relacién entre ambos
sistemas no se comprende suficientemente. Algunos autores sostienen que estos
sistemas funcionan de manera independiente (e.g., Saxe, 2005), mientras que otros

creen que el sistema de neuronas espejo da soporte e informacién al sistema de
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mentalizacion (e.g., Ohnishi et al., 2004). Aunque tal vez la cuestidon subyacente mas
interesante sea intentar comprender cdmo ambos sistemas trabajan conjuntamente

para conseguir la compresién de las demas personas (Keysers & Gazzola, 2007).

En este sentido, una investigacion (de Lange, Spronk, Willems, Toni, & Bekkering,
2008) mostré que el MINS estaba mas activo cuando los voluntarios percibian
pasivamente una acciéon con un objetivo no habitual (por ejemplo, llevarse una taza de
café a la oreja en vez de a la boca) mientras que el MS estaba mas activo cuando los
voluntarios tenian que reflexionar sobre la intencion de la acciéon observada. Los
autores concluyeron que ambos sistemas tienen funciones distintas, aunque

complementarias, para reconocer las intenciones de los demas.

En otro experimento se investigd el papel del contexto en la comprensién de la accién
(Brass, Schmitt, Spengler, & Gergely, 2007). Los participantes observaban una accién
inusual (por ejemplo, pulsar un interruptor con la rodilla en vez de con la mano) en un
contexto plausible (el actor tenia las manos ocupadas) o no plausible (el actor tenia las
manos libres por lo que podria haberlas utilizado para pulsar el interruptor). Se
observé que en el contexto no plausible, aumentaba la actividad en areas relacionadas

con procesos de mentalizacidn, no asi en el sistema de neuronas espejo.

En cualquier caso, el trabajo mds importante llevado hasta la fecha es un meta-analisis
ya mencionado (Van Overwalle & Baetens, 2009) basado en 200 estudios de
neuroimagen. Esta revisién propone que el MS y el MNS son dos sistemas que estan
especializados en el procesado de informacidn visual o verbal sobre otras personas,
pero basados en diferentes entradas. En concreto, los autores obtuvieron las

siguientes conclusiones:

1- Durante las interacciones sociales dirigidas a objetivos, si no se observan partes
del cuerpo en movimiento, se activa el sistema de mentalizacién pero no el

sistema de neuronas espejo.
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2- Sin embargo, cuando se observan partes del cuerpo en movimiento,

generalmente se activa el sistema de neuronas espejo pero no el sistema de

mentalizacidn.

3- Aunque se observen partes del cuerpo en movimiento, el MS se activa en
determinadas ocasiones: por ejemplo, cuando hay que reflexionar sobre las
intenciones de un actor o cuando los movimientos observados son inusuales,
pantomimas o inconsistentes con el contexto. En la mayoria de estas ocasiones,

el sistema de neuronas espejo suele permanecer inactivo.

Sin embargo, estos autores resaltan que estas conclusiones estan inferidas a partir de
un conjunto de investigaciones basadas en tareas simples y alejadas de las
interacciones que se dan en el mundo real, por lo que piensan que es necesario

realizar nuevas investigaciones utilizando paradigmas de mayor complejidad.
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La relacion entre los sistemas de mentalizacién y de neuronas espejo todavia no se
comprende suficientemente. Una posible razén es que la investigacién previa se ha
basado en tareas simples y aisladas: percepciéon del movimiento con bajo contenido
social en el caso de las neuronas espejo o tareas sociales en ausencia de movimiento
en el caso de la teoria de la mente. Estas aproximaciones se alejan de las interacciones
gue se dan en el mundo real, lo cual ha llevado a solicitar nuevas investigaciones que
utilicen paradigmas mas realistas (Keysers & Gazzola, 2007; Schilbach, 2010; Singer,

2006; Van Overwalle & Baetens, 2009; Wilms et al., 2010; Zaki & Ochsner, 2009).

Partiendo de esta demanda, el objetivo general de este trabajo es el estudio de ambos
sistemas y de sus relaciones cuando la accidn se produce en un entorno mas proximo a
la realidad que combina aspectos sociales y visuomotores. Para ello se desarrollara un
entorno virtual y se utilizardn técnicas psicofisioldgicas, conductuales y de
neuroimagen. El objetivo general se conseguira a través de los siguientes objetivos

especificos:

1: Objetivos metodolégicos

1.1 Desarrollo de un entorno complejo basado en técnicas de realidad virtual

El primer hito a alcanzar serd la creacién de un entorno virtual que sirva de plataforma
a los experimentos posteriores. La combinacidon de aspectos sociales y visuomotores se
conseguira a través de un juego competitivo de raqueta y pelota, en el que los

participantes podrdn tanto interactuar (ejecucién) como observar sus interacciones
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(observacion) con un oponente que podra ser otra persona o el ordenador. Este

entorno se explica en detalle en el Capitulo 3.
1.2 Desarrollo de un sistema de sequimiento compatible con resonancia magnética

Durante nuestro trabajo sera necesario capturar en tiempo real los movimientos de las
manos de los participantes. Los sistemas disponibles no son apropiados para tratar con
movimientos amplios y controlados como los que requiere nuestra investigacion. Por
tanto, desarrollaremos un sistema de seguimiento (en inglés, tracking system)
compatible con resonancia magnética. Se demostrard la utilidad del sistema para
tareas visuomotoras. Al ser un método nuevo, hace falta comprobar su viabilidad; asi
pues, se comprobara que el uso del sistema no induce movimientos en la cabeza y que
su presencia en el entorno de la resonancia no produce artefactos que afecten a la

calidad de las imagenes.

2: Objetivos experimentales

2.1 Comprobar que mediante el entorno virtual es posible detectar actividad

neuronal especular

Esperamos que la observacion de las acciones del oponente humano active el sistema
de neuronas espejo de los participantes, pese a estar embebidas en un entorno
complejo. Determinar estas regiones es un paso necesario para poder buscar
relaciones entre el sistema de neuronas espejo y el sistema de mentalizacién. Ademas
se buscara la actividad especular debida a la observacion de las propias acciones de los

participantes.

2.2 Comprobar que mediante el entorno virtual es posible detectar la actividad del

sistema de mentalizacion

Para ello buscaremos el efecto que la naturaleza del contrincante (humano u
ordenador) tiene sobre la actividad cerebral. Basandonos en investigaciones previas
que utilizaron tareas mas especificas, esperamos encontrar incrementos de actividad

en el sistema de mentalizacion cuando el oponente sea una persona. Ademas se
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estudiardn las relaciones entre la naturaleza del oponente, los errores cometidos y la

actividad cerebral.
2.3 Estudiar las relaciones entre el MS y el MINS durante tareas complejas

Partiendo de los resultados obtenidos se estudiaran las relaciones entre ambos
sistemas en dos contextos posibles con distinta relevancia para los participantes:

ejecucion y observacion del juego.

2.4 Estudio de las respuestas fisioldgicas durante el juego

Para profundizar en el conocimiento de los procesos psicolégicos relacionados con los
dos sistemas estudiados, se registraran varias respuestas fisioldgicas relacionadas con
el juego. Dichas respuestas tienen una gran importancia en la compresién de la
experiencia del jugador (Lim & Reeves, 2010), ya que informan en tiempo real sobre
sus estados mentales, y sin obstaculizar el desarrollo del juego complementan la
evaluacion basada en otros indicadores. En concreto, utilizando el entorno virtual se
examinara la influencia de la naturaleza del oponente sobre los procesos emocionales
y atencionales, tanto en el contexto de observacion como en el de ejecucidon. Ademas,
dentro del campo de la teoria de la mente no existe ningln trabajo que haya
registrado medidas fisioldgicas y de actividad cerebral utilizando una misma tarea, por

lo que todo ello incrementa el interés en realizar este estudio.



Capitulo 2

Introduccion a la metodologia

A continuacidn se explican los materiales y métodos comunes a los estudios de los
siguientes capitulos. Las partes no comunes (como las relativas al analisis de las
imagenes de resonancia) se especifican mas adelante dentro de los apartados de

métodos correspondientes a dichos estudios.

La técnica principal utilizada en este trabajo es la de la resonancia magnética funcional
(fMRI). En este capitulo se incluyen los principios bdsicos de fMRI necesarios para
comprender los analisis llevados a cabo posteriormente, si bien no pretende hacer una
descripcién exhaustiva puesto que existe suficiente documentacioén al respecto en la
literatura técnica y cientifica. Para una informacidn mas detallada sobre métodos de
fMRI, pueden consultarse diversos libros y revisiones (e.g., Bandettini, 2009; Jezzard

2001; Huettel, Song et al., 2004).

2.1. Participantes

Todos los participantes fueron personas sin historial de enfermedades neuroldgicas o
psiquiatricas ni lesiones cerebrales o craneales, de acuerdo a su auto-informe. La edad
media, el sexo y el niumero de los participantes se explican por separado en los
apartados relativos a cada experimento. Los estudios fueron aprobados por el Comité
de Etica de la Investigacion y de Bienestar Animal de la Universidad de La Laguna (con
numero de registro CEIBA-154) y fueron llevados a cabo de acuerdo a la Declaracién de

Helsinki. Todos los participantes firmaron un consentimiento informado para hacer las
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pruebas. Todos los datos fueron recogidos en los laboratorios del Servicio de
Resonancia Magnética de la Universidad de La Laguna. Las imdagenes de resonancia se
obtuvieron en el escaner de 3.0 Teslas modelo Signa Excite HD manufacturado por

General Electric (Milwaukee, WI, USA) que se muestra en la Figura 2-1.

Figura 2-1. Escdner de resonancia magnética de 3.0 T de la Universidad de La Laguna, fabricado por
General Electric.
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2.2. Fundamentos fisicos de la imagen por resonancia magnética

Se llama resonancia al intercambio de energia entre dos sistemas a una determinada
frecuencia. La resonancia magnética se refiere a las interacciones energéticas entre
protones y ondas electromagnéticas del espectro de radiofrecuencia. Los dos
elementos esenciales que componen un sistema de resonancia magnética son un

campo magnético de gran intensidad y una sefal de radiofrecuencia.

La imagen por resonancia magnética (MRI) se basa en las propiedades de los nucleos
de algunos atomos, en particular, los de los atomos de hidrégeno, que contienen un
Unico protdn. El término espin (del verbo inglés to spin, que significa girar) se refiere al
momento intrinseco de rotacién de una particula elemental o de un nucleo atémico.
Los protones de los 4tomos de hidrégeno experimentan de forma natural esta
rotacion. Ademas del movimiento de rotacién, dichos protones pueden experimentar
otro tipo de movimiento llamado precesién (Figura 2-2). La precesién es un cambio en
la orientacidn del eje de rotacién de un cuerpo que rota. Un ejemplo de precesidn lo
tenemos en el movimiento que realiza un trompo o peonza en rotacion. Cuando su eje

de rotacién no es vertical, el trompo realiza un movimiento de precesién.

Un protdén expuesto a un campo magnético externo (en nuestro caso BO) presenta
una precesion con una frecuencia proporcional a la magnitud del campo denominada
frecuencia de Larmor (w0) conforme a la siguiente férmula (llamada ecuaciéon de

Larmor):

w0 =y BO

Aqui y es una constante dependiente del 4tomo denomina razén giromagnética, que

para el hidrégeno toma el valor de 42.56 MHz/Tesla.
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Figura 2-2. Precesidn de un protdn. En la imagen, corresponde al movimiento del eje de rotacion sobre
las curvas discontinuas.

En condiciones normales, los espines estan orientados aleatoriamente, pero en
presencia de un campo magnético externo (BO) unos espines se alinean con él
(paralelamente, en estado de baja energia) y otros en su contra (anti-paralelamente,
en estado de alta energia). En nuestro caso, BO es el campo generado por el iman con
forma de tubo del equipo de resonancia. Los espines tienen una tendencia muy
pequeiia a alinearse paralelamente a BO, pero debido a la gran cantidad de dtomos
gue hay en los tejidos, se produce un campo magnético detectable. Esta
magnetizacion puede entenderse como un vector de dos componentes: uno
longitudinal (paralelo al campo magnético) y uno transversal (perpendicular al campo

magnético).

Cuando los protones, inmersos en un campo magnético externo B0, son sometidos a
una sefal de radiofrecuencia perpendicular al campo y con una frecuencia igual a su
frecuencia de precesion, absorben energia en un proceso denominado excitacion.

Unicamente los protones cuya precesién tiene la misma frecuencia que tiene el pulso
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electromagnético intercambiaran energia con éste. La excitacidon se traduce
fundamentalmente en dos aspectos: los espines sincronizan su precesion, y ademas
aquellos espines en estado de baja energia pueden absorber mas energia y saltar
temporalmente a un estado de alta energia. Los pulsos de radiofrecuencia determinan
una rotacién del vector de magnetizacidn respecto a la direccién del campo magnético

principal conocida como flip angle.

El proceso contrario a la excitacidn se denomina relajacién, se produce en cuanto cesa
la sefial de radiofrecuencia, y entonces los protones regresan a su alineacién original
liberando energia electromagnética. Esta sefial es la que se capta y se interpreta,
generando unas imagenes formadas por unidades tridimensionales llamadas voxeles
(del inglés, volumetric pixel). Cada voéxel tiene una intensidad determinada que
depende de la seial de resonancia. La relajacién se mide utilizando los llamados
tiempos de relajacion T1 (relajacion longitudinal) y T2 (relajacidn transversal), y estos,
junto a la densidad protdnica, descrita como el nimero de atomos que han entrado en
resonancia, son las principales medidas que determinan la intensidad de la sefal y el

contraste de las imagenes obtenidas. Cada tejido tiene sus propios valores T1y T2.

Ajustando las secuencias de pulsos electromagnéticos se pueden obtener diferentes
imagenes al potenciar ciertos tipos y propiedades de relajacién. Los dos parametros
esenciales que se modifican para conseguir estas potenciaciones son los siguientes: el
tiempo de repeticidon (TR o repetition time), que es el intervalo temporal entre pulsos
de excitacién sucesivos, y el tiempo de eco (TE o echo time), que es el intervalo
temporal entre el pulso de excitacion y el registro de la sefial. La manipulacion del TRy
el TE permite obtener imdgenes de diferentes caracteristicas en funcién de los
intereses del clinico o del investigador. Por ejemplo, la imagen potenciada en T1 se
obtiene utilizando TRy TE cortos. Las conexiones de la sustancia blanca tienen un T1
largo y aparecen blancas, mientras que los la sustancia gris tiene un T1 corto y
aparecen gris en las imagenes potenciadas en T1. Este tipo de imagenes se suelen

utilizar para obtener imagenes anatomicas de alta resolucidon (Figura 2-3), aunque
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existen otras con diferentes caracteristicas, como las potenciadas en T2 (con TRy TE

largos) o las potenciadas en densidad proténica (con TR largo y TE corto).

Figura 2-3. Imagen anatomica potenciada en T1.

Debido a su gran abundancia en los tejidos biolégicos, el hidrégeno es el elemento que
se suele utilizar en imagen por resonancia magnética en clinica y en investigacion en
neurociencia. Sin embargo, otros nucleos, como el del C13, F19, P31 o el Na23 también
tienen espin y pueden ser excitados, aunque son mucho menos abundantes y ademas

requieren una bobina especifica ajustada a su frecuencia de resonancia.

2.3. La resonancia magnética funcional

Las imagenes anatémicas como las potenciadas en T1 permiten distinguir entre las
diferentes estructuras del cerebro, pero no informan acerca de su funcionamiento.
Para obtener dicha informacidon se utiliza la imagen por resonancia magnética

funcional, que es una medida indirecta de la actividad cerebral.

Esta técnica se basa en detectar la respuesta hemodinamica transitoria provocada por
la actividad neuronal. Puesto que la produccién de energia a partir de la glucosa es

principalmente aerdbica, el metabolismo neuronal depende del aporte de oxigeno. La
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actividad neuronal conlleva un incremento en el consumo de oxigeno y un incremento
todavia mayor en el flujo sanguineo local (acoplamiento neurovascular). De esta
manera se provoca un incremento relativo de la oxihemoglobina respecto a la
deoxihemoglobina en las zonas activadas. Estas dos moléculas tienen distintas
propiedades magnéticas (en concreto, distinta susceptibilidad magnética), un hecho
gue resulta esencial para poder conseguir imdgenes de resonancia magnética

funcional.

La susceptibilidad magnética es una propiedad natural que tienen los materiales;
indica en qué medida es magnetizado un material cuando se sitda dentro de un campo
magnético, lo que depende de la disposicién de sus electrones. Hay varios tipos de
susceptibilidad magnética, de ellos destacaremos dos que son los que interesan en
fMRI (McRobbie, Moore, Graves & Prince, 2007). En primer lugar, los materiales
diamagnéticos tienen una susceptibilidad muy débil que produce un campo interno en
la direccién opuesta al campo principal. La mayoria de los tejidos corporales son
diamagnéticos, mientras que el aire y el hueso tienen una susceptibilidad casi nula. En
segundo lugar, los materiales paramagnéticos tienen una susceptibilidad mayor vy
producen un campo en la misma direccion que el principal. Por ejemplo, el gadolinio,

gue se utiliza como agente de contraste en resonancia, es paramagnético.

La oxihemoglobina es diamagnética mientras que la deoxihemoglobina es
paramagnética. El decremento relativo de la concentracién de la deoxihemoglobina
indicado anteriormente puede ser detectado en una imagen potenciada en T2* (estas
imagenes tienen caracteristicas similares a las potenciadas en T2 aunque estan
afectadas por las inhomogeneidades del campo magnético; en el caso ideal de tener
un campo muy homogéneo T2 y T2* serian muy parecidas). En las imagenes T2* la
materia gris aparece en blanco mientras que la materia blanca aparece en gris, pero lo
realmente importante es que la intensidad de la sefial cambia en funcién de la
actividad cerebral. Esta sefial es conocida como sefial BOLD, del inglés Blood Oxygen
Level Dependent, y fue descubierta por el japonés Seiji Ogawa (Ogawa, Lee, Nayak, &

Glynn, 1990).

59



60

Introduccidn a la metodologia

La funcion de respuesta hemodinamica (HRF) describe la forma en la que la sefial BOLD
evoluciona en el tiempo en respuesta a un cambio de actividad neuronal (Figura 2-4).
La HRF tiene un retraso sobre el evento neuronal que la activa de 1 a 2 segundos, ya
que el sistema vascular necesita ese tiempo para para responder a la necesidad de
glucosa del cerebro. Una HRF tipica consta de un breve descenso inicial (en inglés,
initial dip), un aumento posterior y un maximo aproximadamente a los 5 segundos. Si
las neuronas contindan disparandose, como por ejemplo sucede ante un estimulo
continuo, la seifal BOLD se mantiene en el maximo mientras las neuronas permanecen
activas. Cuando termina la actividad se produce un descenso de la sefial hasta un valor
ligeramente inferior a la linea base, volviendo finalmente al valor inicial transcurridos
unos 12-24 segundos. La HRF depende de las propiedades del estimulo y de la
actividad neuronal asociada, y es relativamente estable entre registros realizados en
las mismas condiciones, aunque puede haber diferencias significativas inter o intra-

sujetos (Aguirre, Zarahn, & D'Esposito, 1998).

Respuesta
hemodinamica

Respuesta
neuronal

0 5 10
Tiempo {s)

Figura 2-4. Ejemplo de funcién de respuesta hemodinamica (HRF). La repuesta hemodindamica a una
breve estimulacidon neuronal tiene un retraso tipico de 1-2 segundos y alcanza un maximo a los 4-6
segundos. En el eje horizontal se representa el tiempo vy el vertical la intensidad de la sefial BOLD.
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Las principales ventajas de la fMRI son su resolucién espacial y el hecho de ser un
método muy poco invasivo. Su principal desventaja se debe a que la seial BOLD es una
medida indirecta de la actividad neuronal y que tiene una resolucién temporal
limitada. Ademads, las imagenes pueden verse afectadas por distintos tipos de
artefactos relacionados con el escaner (por ejemplo, por falta de homogeneidad del
campo magnético o por ruido en los pulsos electromagnéticos) o con aspectos

fisioldgicos (por ejemplo, movimientos del sujeto).

2.4. Adquisicion de datos de fMRI.

Durante los experimentos habituales de fMRI, los participantes permanecen en
posicién decubito supino en el interior del escaner de resonancia. Alli pueden recibir
estimulos visuales a través de gafas de visidn de video compatibles con resonancia
magnética sobre las que se proyecta el contenido de la pantalla de un ordenador. En
nuestros experimentos, los estimulos visuales se suministraron a través de las gafas
compatibles con resonancia magnética (Visuastim, Resonance Technology, Inc.

Northridge, CA 91325 U.S.A.) que se muestran en la Figura 2-5.

Figura 2-5. Gafas compatibles con resonancia magnética para la presentacidn de estimulos visuales.
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También pueden recibir estimulos auditivos mediante auriculares o emitir respuestas
a través de mandos compatibles con resonancia. Los experimentos suelen durar desde
20 minutos a mds de una hora, durante los cuales se adquieren las imagenes
funcionales; normalmente también se registra una imagen estructural como referencia
anatdmica. Durante el periodo de tiempo inicial de la secuencia no se registran
imagenes para asegurar el estado estacionario de la magnetizacion (esas imagenes no
registradas se llaman en inglés dummy scans). Una vez adquiridas las imagenes, se

pueden analizar para determinar la actividad cerebral asociada a la tarea experimental.

Para entrenar a los participantes y para que se acostumbren a estar dentro del
escaner, es posible realizar pruebas de los paradigmas experimentales en un simulador
de resonancia antes de registrar las imagenes. La Figura 2-6 muestra el que hemos

utilizado en nuestro trabajo.

Figura 2-6. Simulador de resonancia magnética.
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En resonancia magnética funcional, existen dos tipos bdsicos de disefios
experimentales: el disefio de bloques y el disefio relacionado con eventos (event

related).

En el disefio de bloques cada una de las condiciones del experimento se organiza en
varios bloques de varios segundos de duracién (por ejemplo, una condicidén podria
estar formada por 8 bloques de 15 segundos cada uno durante los cuales se presenta
cierto estimulo). En este periodo, dentro de un mismo bloque, la respuesta
hemodindmica puede llegar a un maximo y mantenerse en él para luego volver a su
linea base cuando termina la estimulacién. Este tipo de disefo suele ser muy potente

para realizar comparaciones entre condiciones.

En el disefio relacionado con eventos, en vez de bloques, las condiciones estdn
formadas por numerosos eventos (estimulos o respuestas) de corta duracién (por
ejemplo, una condicion podria estar formada por 40 presentaciones muy breves de
cierto estimulo). Si bien este tipo de diseiio no tiene tanta potencia estadistica como
el de bloques, puede presentar varias ventajas (D'Esposito, Zarahn, & Aguirre, 1999).
Por ejemplo, los eventos pueden organizarse en condiciones después del experimento
a partir de las respuestas del sujeto, o facilitan la presentacién aleatoria de los

estimulos.

2.5. Procesado de imagenes de resonancia

Las imagenes de resonancia obtenidas requieren un preprocesado que tiene un
propésito doble. En primer lugar, elimina parte del ruido registrado; en segundo lugar,
las imagenes son preparadas para el andlisis estadistico. El preprocesado puede
realizarse con diversos paquetes estadisticos e incluye varios pasos consecutivos; los
procesos mas caracteristicos se indican a continuacion. En nuestro caso, el
preprocesado y el analisis estadistico se han realizado utilizando el software Statistical
Parametric Mapping — SPM5 (Wellcome Trust Centre for Neuroimaging,

http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/). Se pueden ver mas detalles en el manual del
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programa (Ashburner et al., 2010). También se utilizd6 el programa xjView 8.1

(http://www.alivelearn.net/xjview8/) para visualizar los resultados.

Realineado

En los estudios de fMRI el movimiento de la cabeza puede producir cambios en la
intensidad de la sefial, lo que constituye una importante fuente de ruido. A pesar de
que el experimentador intenta restringir los movimientos en la medida de lo posible,
durante las sesiones de resonancia los participantes pueden realizar desplazamientos
de varios milimetros. Para corregirlos, se incluye una fase de realineado (Figura 2-7)
que utiliza una transformacion rigida formada por tres rotaciones (giros del plano axial,
sagital y coronal) y tres traslaciones (sobre los ejes x, y, z). Este proceso es suficiente
para realinear las imagenes; en ocasiones con una precisién de unos cientos de micras
(Friston, Williams, Howard, Frackowiak, & Turner, 1996). No obstante, se ha observado
gue incluso después del realineado, parte de la varianza de la serie temporal de las
imagenes funcionales covaria con los movimientos del sujeto (de hecho se atribuye a
estos movimientos). El software SPM ofrece una opcion (unwarp) que corrige
parcialmente este efecto. Mediante esta opcidn, se tiene en cuenta la interacciéon
entre (a) las distorsiones relacionadas con la susceptibilidad magnética y (b) el
movimiento del sujeto (Andersson, Hutton, Ashburner, Turner, & Friston, 2001). Se
recomienda utilizar esta opcién cuando en los datos se aprecian translaciones

superiores a un milimetro o rotaciones superiores a un grado.
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Figura 2-7. Graficos correspondientes a la correccién de movimientos de una fase de realineado. En el
eje de abscisas se representa la serie temporal de imagenes funcionales. En el eje de ordenadas se
representa los movimientos de la cabeza de un participante, en cada uno de las 6 posibles direcciones
de rotacion o translacion.

Corregistro

El corregistro se refiere al ajuste de la imagen estructural a las imagenes funcionales.
Es un proceso que se suele emplear para cada sujeto, similar al de realineado. Se
calcula una matriz de transformacién (que implica rotaciones y traslaciones del

cerebro) que después se aplica Unicamente sobre la imagen estructural.
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Slice time correction

Una imagen tridimensional de resonancia funcional esta formada por varias imagenes
bidimensionales. Como hemos visto, la imagen tridimensional completa se adquiere en
un tiempo indicado por el parametro TR. Sin embargo, las secciones bidimensionales,
no se adquieren todas a la vez, sino en distintos tiempos proximos dentro de ese
intervalo. Este hecho puede dar lugar a sesgos en el analisis posterior (Sladky et al.,
2011). Para compensar esto, se realiza el proceso de slice time correction, en el que
todas las secciones se ajustan a una de referencia (por ejemplo, la primera de cada

imagen).

Normalizado

Para poder generalizar los resultados obtenidos hay que tener en cuenta la variabilidad
de las estructuras cerebrales entre sujetos. Una solucion frecuentemente adoptada
consiste en normalizar las imagenes de cada sujeto (Ashburner & Friston, 1999),
transformdandolas para ajustarlas a una plantilla candnica como la de la Figura 2-8-B.
Una muy popular es la plantilla MNI del Montreal Neurological Institute, creada a

partir del promedio de 152 imagenes anatdmicas (Mazziotta et al., 2001).

Suavizado

Cualquier reduccién en el ruido aleatorio de las imagenes serd beneficioso para que las
técnicas estadisticas puedan detectar verdadera actividad cerebral (Oppenheim,
1978). Por este motivo se realiza un suavizado espacial. El suavizado espacial
incrementa la relacién sefal-ruido pero disminuye la resolucién de la imagen, por lo
gue se debe tener en cuenta a la hora de elegir un filtro adecuado. Generalmente, el
suavizado espacial se realiza mediante un filtro gaussiano que difumina la imagen

(Shapiro & Stockman, 2001; Nixon & Aguado, 2008), tal y como muestra la Figura 2-8.
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Figura 2-8. A. Imagen funcional sin procesar. B. Plantilla normalizada MNI. C. La primera imagen
funcional normalizada. D. La imagen funcional normalizada y suavizada.

2.6. Anadlisis estadistico

Tras el preprocesado se puede llevar a cabo el analisis estadistico. Existen varios
métodos de analisis (Poldrack, Mumford & Nichols, 2011), como por ejemplo el analisis
de componentes independientes (ICA) o el andlisis de conectividad funcional. Sin
embargo, el mas utilizado es el modelo general lineal (general lineal model o GLM en
inglés), que es el que se describe a continuacién y que es el que hemos empleado con

los datos obtenidos utilizando para ello el software SPM.
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El analisis parte de un conjunto de imagenes funcionales preprocesadas y de una
matriz de disefio determinada por el experimento realizado. En la matriz se especifican
todas las condiciones experimentales con sus respectivos tiempos de inicio y sus

duraciones.

La idea principal del GLM consiste en obtener estadisticas acerca de como una serie
temporal de datos (las imagenes fMRI) puede ser descrita por una combinaciéon de
variables explicativas (que pueden ser tanto los estimulos como las respuestas del
sujeto). Esto requiere que el experimentador tenga una hipdtesis a priori acerca de la

respuesta cerebral.

Es importante sefialar que no es necesario tener ninguna hipdtesis acerca de la
localizacion de la actividad cerebral, ya que el analisis se repite para cada una de las
series temporales correspondientes a cada voxel. A continuacién se describe el GLM
para la serie temporal de actividad en un Unico véxel (el proceso es el mismo para los

demas voxeles).

Supongamos que hemos registrado N imagenes en un experimento. Para un voéxel
determinado tendremos una serie temporal Y = (Y3, Y»,..., Yn) donde Y| representa la

intensidad del véxel en la imagen j.

Supongamos ahora que tenemos L variables X, X, (Ilamadas también regresores) que
pueden explicar los datos y que nos interesa determinar el ajuste lineal entre los datos
obtenidos y las variables explicativas, donde X; = (Xy,..., Xn). Estas L variables se
representan en la matriz de disefio (pueden referirse, por ejemplo, a los tiempos en los

cuales el sujeto estd mirando un determinado estimulo, o respondiendo a otro).

Podemos entonces representar a Y como una combinacion lineal de X;_ X, mas un
error € = (g;,_€n), donde los componentes del error han de ser independientes y con

una distribucion normal de media O.
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Y1 = XllBl +...+X1/B/ +...+ XlLBL + €1

Y= XjaB1 .4+ XiB +..+ X BL + €

YN = XNlBl +---+XNIBI +...+ XNLBL + EN

Simplificadamente se puede representar asi:

Y=X.B+¢

Donde Y es la sefial BOLD observada en un véxel a lo largo del experimento, X es la
matriz de disefio que explica los datos y B son los parametros a estimar para minimizar
el error €. De esta manera, el error serd la diferencia entre los datos observados (Y) y

los predichos por el modelo (X. B).

Es preciso tener en cuenta que la sefial BOLD es continua, por lo que la respuesta a un
estimulo también lo serd. Por este motivo, antes de resolver la ecuacidn, se
convoluciona con la funcién de respuesta hemodindmica (HRF) descrita anteriormente.
Posteriormente, utilizando aproximacidn de minimos cuadrados se obtiene Ia

estimacion de los parametros.

Una vez que se han obtenido las estimaciones de B para cada voxel, podemos
utilizarlas para realizar diferentes pruebas estadisticas. Dentro de estas hay que
resaltar 2 tipos de pruebas t que se suelen utilizar. El primero sirve para realizar
comparaciones entre los regresores. Imaginemos que en un disefio hay solo 4
condiciones relativas a movimientos realizados con cada una de las manos y cada uno
de los pies, respectivamente. En la matriz de disefio deberiamos incluir estas cuatro

condiciones: (mover mano izquierda, mover mano derecha, mover pie izquierdo, mover
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pie derecho). Supongamos que quisiéramos saber qué dreas del cerebro se activan mas
al realizar un movimiento con la mano izquierda que al realizar el mismo movimiento
con la mano derecha. La hipétesis nula seria Hg : ¢ B = 0, donde c¢' = (1, -1, 0, 0) se
llama vector de contraste. Asi, Ho: c' B =0 < B1-B,=0 < Bi=P>. El segundo tipo de
prueba realiza una comparacién entre un regresor y una linea base. Por ejemplo, si con
el diseno anterior se desea saber qué areas se activan por mover el pie izquierdo, el

vector de contraste seria c'=(0, 0, 1, 0), que corresponde a Ho : B3=0.

Estas pruebas t se realizan en todos los voxeles de las imagenes funcionales y dan un
mapa paramétrico estadistico, que se codifica por colores y se puede sobreponer a una
imagen estructural para crear un tipico mapa de actividad de resonancia magnética
funcional (Figura 2-9). Este andlisis, realizado para un solo sujeto, también se conoce
como andlisis de primer orden. Sin embargo, la mayoria de las veces interesa
generalizar los resultados obtenidos a partir de los datos de varios sujetos (analisis de
grupo), y se suele realizar otro tipo de andlisis llamado de efectos aleatorios en el
segundo nivel, en el que cada sujeto se trata como una observacién independiente.
Para llevarlo a cabo, simplemente se hace una prueba t sobre los valores de los

contrastes de todos los sujetos.

Figura 2-9. Dos tipos de representacidon de los resultados de fMRI. A la izquierda, la actividad es
proyectada sobre un cerebro transparente (glass brain). A la derecha, la misma actividad se representa
como un mapa coloreado sobre una imagen estructural, donde la leyenda de la derecha indica el valor
del estadistico t.
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En el analisis estadistico es importante controlar las comparaciones multiples. Esto es
debido a que para cada voéxel se repite la prueba estadistica, lo que desemboca en
falsos positivos (por ejemplo, si la imagen tiene 64 x 64 x 32 elementos, el test se
realiza 131072 veces). Hay diversos métodos para controlar estos errores, como son
las correcciones FDR (false discovery rate) y FWE (familywise error rate), aumentar el
tamafio minimo del cluster representado (k) en los resultados (un cluster es una
agrupacion de voéxeles), o reducir considerablemente el p-valor aceptable. Sin
embargo, el uso de correcciones para comparaciones multiples excesivamente
conservadoras en los estudios de neuroimagen ha sido recientemente criticado como
una fuente de errores de tipo Il (Lieberman & Cunningham, 2009). Para reducir el
riesgo de falsos negativos, los resultados de los que aqui se informarad fueron

calculados utilizando p<0.001 sin corregir salvo que se especifique lo contrario.
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Capitulo 3

Desarrollo de un entorno complejo basado en
técnicas de realidad virtual

3.1. Introduccion

La razén de ser de esta Tesis Doctoral es el estudio del sistema de mentalizacién y del
sistema de neuronas espejo en unos entornos mas complejos de los que se habian
utilizado habitualmente, por lo que el primer objetivo ha sido la creacién de un
entorno virtual que sirviera de plataforma para los experimentos que se han llevado a

cabo posteriormente.

Generalmente, las investigaciones sobre el sistema de neuronas espejo se realizan
utilizando como estimulos visuales grabaciones en video, mientras que las
investigaciones sobre el sistema de mentalizacién (que como ya se ha explicado se
basan en numerosos tipos de paradigma) pueden utilizar juegos con una interfaz
sencilla. Puesto que nuestra investigacién abordard ambos sistemas simultdneamente,
centrandose tanto en aspectos visuomotores como en aspectos sociales, parece
adecuado que el entorno desarrollado permita la combinaciéon de video y de juego

para poder dar lugar a las tareas experimentales deseadas.

Varios trabajos previos sobre el sistema de neuronas espejo han recurrido a tareas en
las que se presentaba a los sujetos grabaciones de juegos o deportes, como por

ejemplo la capoeira (Calvo-Merino et al., 2005), que ya se menciond en el Capitulo 1, o
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el tiro con arco (Kim et al., 2011). De una manera similar, en una investigacién sobre
neuronas espejo, los participantes observaron videos de fragmentos de partidos de
béisbol de la liga profesional japonesa (Shimada, 2009); los resultados mostraron una
modulacion en la actividad del MNS relacionada con la ejecucién de los bateadores a
los que los participantes apoyaban. Este mismo autor también ha utilizado videos del
juego competitivo piedra, papel o tijeras en algunas investigaciones sobre el sistema

de neuronas espejo (Shimada & Abe, 2009, 2010).

Tal vez el mas paradigmatico de los deportes de raqueta y pelota sea el tenis, que
también se ha utilizado como estimulo en un estudio de resonancia magnética (Wright
& Jackson, 2007). Alli, los participantes (jugadores de tenis principiantes) tuvieron que
observar secuencias de video en las que se veia a un oponente realizando un servicio o
botando la pelota con la raqueta sin llegar a servir. En ambos casos se encontré
activacion en areas visuales relacionadas con el andlisis del movimiento corporal del
oponente. Pero estas activaciones fueron mayores al observar las secuencias de
servicio, que ademas produjeron actividad adicional en areas parietales y frontales del
sistema de neuronas espejo que los autores relacionan con la identificacion de la

direccion del servicio.

Fuera ya del entorno de resonancia magnética, existe investigacion aplicada sobre el
sistema de neuronas espejo que ha utilizado entornos virtuales (Cameirao et al., 2010),

como se indico en el Capitulo 1.

Ademads de estas investigaciones sobre neuronas espejo, también hay trabajos sobre el
sistema de mentalizacion que han combinado resonancia magnética y entornos
basados en juegos. Algunos de ellos, como el juego del ultimdtum, vya se han
mencionado anteriormente, pero también se han utilizado otro tipo de tareas. Por
ejemplo, se ha empleado como estimulo unas animaciones tridimensionales que
mostraban jugadores virtuales lanzandose una pelota (Corradi-Dell'Acqua et al., 2008;
David et al., 2006). Estos trabajos se hicieron con el objeto de estudiar modulaciones
en la actividad neuronal relacionadas con la perspectiva de la accion observada.

También se ha utilizado un juego en el que los participantes debian disparar a un
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objetivo con un cafidn (Radke, de Lange, Ullsperger, & de Bruijn, 2011). Los resultados
mostraron una mayor activacién del sistema de mentalizacion cuando los errores
cometidos tenian consecuencias para otras personas que cuando solo tenian
consecuencias para ellos. Recientemente se ha utilizado un entorno en el que los
participantes tenian que cooperar para encontrar el final de un laberinto virtual; los
resultados muestran el reclutamiento del sistema de mentalizacidn para esta tarea

(Krill & Platek, 2012).

Dados los resultados previos, que muestran la implicacién del sistema de neuronas
espejo en tareas relacionadas con los juegos y deportes, y que también muestran
modulaciones de la actividad del sistema de mentalizacién relacionadas con aspectos
sociales de los juegos, nos propusimos desarrollar un entorno versatil que facilitara la
investigacion simultdnea de ambos sistemas. En esencia, este entorno consiste en un
juego de habilidad visuomotora basado en deportes competitivos de raqueta y pelota,

que estad inspirado en el juego Pong® (http://en.wikipedia.org/wiki/Pong) de las

primeras videoconsolas de Atari (New York, USA). Este entorno se describe a
continuacion. Los paradigmas experimentales que permitira definir seran valiosos en la
medida en que el tiempo y otros parametros de los estimulos estén bien especificados
y controlados, y la medida en que con ellos se obtengan datos relevantes sobre los

procesos cognitivos y motores producidos en condiciones ecolégicamente validas.

3.2. Desarrollo del entorno virtual

Una interfaz de programacion de aplicaciones o APl (del inglés Application
Programming Interface) es el conjunto de funciones y procedimientos que ofrece una
biblioteca de software para ser utilizados por otros programas como una capa de
abstraccion. DirectX® es una coleccion de APl desarrolladas por Microsoft
(Washington, USA) para facilitar tareas complejas relacionadas con multimedia,
especialmente programacién de juegos y video, en la plataforma Microsoft Windows®

(http://directx.es/). DirectX® consta de diferentes APl, como por ejemplo

DirectSound®, para la reproduccién y grabacién de sonidos, o DirectPlay®, para las


http://en.wikipedia.org/wiki/Pong
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comunicaciones en red. Una de las caracteristicas mds usadas de DirectX® es el
procesamiento y la programacion de graficos en tres dimensiones, lo cual se consigue
utilizando el API Direct3D®. Nosotros hemos creado el entorno basandonos en
Direct3D®, utilizando como herramienta de desarrollo el lenguaje de programacion

Visual C# de Microsoft.

La Figura 3-1 muestra la configuracion mas simple del entorno. Aqui Unicamente se
muestran los elementos tridimensionales comunes a todas las configuraciones
posibles; estos elementos basicos son una pelota que se aproxima al jugador desde la
perspectiva de la primera persona y una raqueta que el jugador controla; con ella
deberd intentar interceptar la pelota. La raqueta tiene forma de ortoedro y se mueve
con un grado de libertad (izquierda-derecha). La pelota es de forma esférica y las

trayectorias que recorre son rectilineas, y van desde la parte mds proxima al jugador

hasta el fondo de la escena (y viceversa).

Figura 3-1. Configuracion simple del entorno en la que Unicamente aparece la raqueta que controla el
participante junto con la pelota que debe interceptar.
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El experimentador puede utilizar configuraciones mas complejas conforme a las
necesidades de la tarea experimental. La Figura 3-2 muestra otra configuracién en la
que aparece una nueva raqueta en el fondo de la pantalla que es controlada por el
oponente del participante. En la Figura 3-2 el marcador es 0 : 0, donde el primer O
corresponde a los puntos del jugador (Ply seria la abreviatura de player) y el segundo 0O

corresponde a los puntos del oponente (en este caso, el ordenador, representado por

una imagen a la izquierda del marcador).

Figura 3-2. Configuracién del entorno que ademas de la pelota y la raqueta del jugador incluye un
marcador junto con la raqueta y la imagen del oponente (en este caso el ordenador).

El entorno también posee una interfaz grafica para permitir al experimentador
modificar facilmente algunos de los parametros del juego (Figura 3-3). Dichos
parametros se explican en el apartado final de este capitulo. Otras modificaciones
menos habituales hay que realizarlas variando directamente algunos parametros que

estdn en el cddigo del programa.

Cambiando el entorno a su conveniencia, el experimentador puede definir la tarea

experimental. Las caracteristicas mas relevantes se describen a continuacién. En



78

Entorno virtual

primer lugar, el jugador puede ver en todo momento una foto o un video de su
oponente si asi se desea. También es posible mostrar las repeticiones de las partidas
una vez jugadas (esto puede aplicarse en los experimentos de fMRI para determinar las
areas cerebrales en las que se incrementa la activacion por la visualizacién del juego).
Por otra parte, la pelota puede seguir unas trayectorias predeterminadas o moverse de
manera aleatoria por la escena. Para controlar su raqueta, los jugadores pueden
utilizar el teclado, el ratdn, o un sistema basado en el mando Wii Remote de Nintendo,
tal y como se explica en el Capitulo 4. El experimentador también puede decidir el

numero de partidas y la duracién de cada una.

Ademas de servir de plataforma a este trabajo, en el futuro el entorno ha de servir
para llevar a cabo nuevas investigaciones y habrd de evolucionar hacia nuevas
versiones. Una caracteristica de la que ya dispone, si bien no estd directamente
relacionado con los objetivos de esta Tesis, es la posibilidad de jugar con estimulos
auditivos en vez de estimulos visuales. De esta manera los elementos principales del
juego (raquetas y pelotas) emitan un sonido espacializado para permitir el juego en
modalidad sonora. Esto permite que puedan realizarse experimentos con personas
ciegas, dentro de una linea principal de investigacién de nuestro grupo (Bodammer et
al.,, 2011; Gonzalez-Mora, Rodriguez-Hernandez, Rodriguez-Ramos, Diaz-Saco, & Sosa,
1999; Rodriguez-Hernandez et al., 2009; Torres-Gil, Casanova-Gonzalez, & Gonzalez-
Mora, 2009). Las pruebas preliminares indican que es posible para una persona ciega

jugar utilizando Unicamente sonidos.



3.3. Interfaz grafica de configuracion parametros
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Figura 3-3. Interfaz grafica de configuracion de los parametros del entorno.

Dummy (ms): Corresponde al periodo de tiempo inicial de la secuencia funcional

durante el cual no se registran imagenes.

Time per Path (ms): Tiempo que tarda la pelota en recorrer una trayectoria.

T.R.: Corresponde al parametro Repetition Time de la secuencia funcional de

resonancia. Indica el tiempo (en milisegundos) que existe entre el registro de dos

imagenes funcionales consecutivas.
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Correction Wiimote: Factor de correccidn. Posibilita una transformacion lineal entre las

coordenadas del Wii Remote y las coordenadas de la raqueta en la pantalla (ver

apartado de calibraciéon del Capitulo 4).
Paddle Width: Indica el ancho de las raquetas.

Display Info: Si se selecciona esta casilla de verificacion, se muestran en pantalla

distintos pardmetros durante el juego, como la posicion de las raquetas y la pelota.

Wait MRI Pulse: Si se selecciona esta casilla de verificacién, el entorno espera un pulso

de resonancia por el puerto paralelo antes de comenzar la partida.

Load Sounds: Si se selecciona esta casilla de verificacién, el entorno carga una
coleccién de sonidos espacializados, que seran reproducidos a lo largo de la partida y

que corresponderan a las posiciones espaciales de las raquetas y la pelota.

Use Paradigm: Si se selecciona, el entorno utilizard un paradigma en la partida (se

mostrara al oponente, habrd un n2 determinado de juegos, repeticiones de los juegos,
etc.). En otro caso no se muestra al oponente y la partida no finaliza hasta presionar la

tecla ESC.

Use Wiimote: Si se selecciona esta casilla de verificacién, se utiliza el Wii Remote para

controlar la raqueta del jugador, en otro caso se utiliza el teclado.

Check Paddle: Si se selecciona esta casilla de verificacidon, en la escena Unicamente
aparecera la raqueta del jugador. Sirve para comprobar que la conexidon con el Wii

Remote se ha realizado correctamente.

Check Pulse: Sirve para comprobar que el entorno recibe correctamente el pulso de

resonancia por el puerto paralelo para comenzar la partida.

Sounds Path: Ruta del directorio que contiene la coleccion de sonidos espacializados.

Player: Pestafia que al ser seleccionada permite registrar los siguientes datos del sujeto

gue juega la partida: nombre, edad, sexo, lateralidad (diestro-zurdo).



Capitulo 4

Desarrollo de un sistema de tracking compatible
con resonancia magnética basado en el WII
Remote de Nintendo

Durante nuestro trabajo, centrado en aspectos visuomotores, fue preciso capturar en
tiempo real los movimientos hechos por los participantes. Sin embargo, los sistemas
disponibles no eran apropiados para tratar con movimientos amplios de los brazos
como los que requiere nuestra investigacién. Tampoco eran adecuados para conseguir
un desplazamiento controlado que produzca activaciones en los mismos grupos
neuromusculares. De hecho, estos son motivos por los cuales muchos de los
experimentos motores llevados a cabo en resonancia se limitan a movimientos de los
dedos registrados mediante cajas de respuesta (Dhamala et al., 2003), o teclados
numéricos (Mars, Coles, Huistijn, & Toni, 2008) o alfanuméricos (James, He, & Liu,
2005). Para sortear este obstaculo se ha desarrollado un sistema de tracking de bajo
coste compatible con resonancia magnética que permite registrar los movimientos de
los participantes. En la primera parte de este capitulo se explica el desarrollo de dicho
sistema y se comprueba su precision y que no produce artefactos que afecten a las
imagenes. En una segunda parte se realiza un experimento piloto utilizando el entorno
virtual para comprobar la utilidad del sistema en paradigmas visuomotores similares a
los que se utilizaran mas adelante para estudiar las neuronas espejo y el sistema de
mentalizacion. Ademas se muestra como este sistema no induce movimientos en la

cabeza de los participantes que puedan comprometer la calidad de los datos de



82

Desarrollo de un sistema de tracking compatible con resonancia magnética

resonancia registrados. El sistema que aqui se describe ha sido recientemente

publicado por nuestro grupo (Modrofio et al., 2011).

4.1. Desarrollo de un sistema de tracking compatible con resonancia
magnética

4.1.1. Introduccion

La resonancia magnética funcional es una técnica que se ha utilizado para estudiar la
actividad cerebral relacionada con diferentes tipos de tareas que implican
movimientos de las manos. De esta manera, se ha empleado en la investigacién sobre
comportamiento motor, como por ejemplo durante la ejecucion de tareas
visuomotoras (Lavrysen et al., 2008), o para estudiar cambios en la sefial BOLD en
diferentes dreas cerebrales durante el ejercicio fisico realizado con la mano (Benwell,
Mastaglia, & Thickbroom, 2007). Los sujetos experimentales también tienen que
utilizar sus manos cuando se les pide que jueguen a un videojuego comercial dentro
del escaner de resonancia (Spiers & Maguire, 2007) o cuando deben moverse dentro

de entornos virtuales (Astur et al., 2005).

Durante este tipo de experimentos, a veces es necesario capturar los movimientos de
los sujetos; por ejemplo, para registrarlos y analizarlos posteriormente (Ino, Asada, Ito,
Kimura, & Fukuyama, 2003) o para permitirles controlar un objeto presentado
visualmente (Anguera, Russell, Noll, & Seidler, 2007). Este es el caso que se da en
nuestra investigacién, donde los participantes han de utilizar la mano para controlar
una raqueta en el entorno virtual. Para conseguir esto, es necesario utilizar un sistema
apropiado en el que la sefal recibida por el sensor de movimiento no sea contaminada
por el ruido inducido por el entorno del escdner. Ademas, este sistema no debe

producir artefactos en las imagenes de resonancia registradas.
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Dependiendo de los requisitos de estas investigaciones se han utilizado diversos
dispositivos compatibles con resonancia magnética. De esta manera, cuando los
sujetos tienen que realizar movimientos de pequefia amplitud, el disefiador del
experimento puede optar por usar herramientas como un joystick (Oreja-Guevara et
al., 2004) o un ratén de ordenador que se deslice sobre un soporte (Miall, Imamizu, &
Miyauchi, 2000; Ogawa, Inui, & Sugio, 2007). Sin embargo, como se ha comentado
anteriormente, estos sistemas no son adecuados cuando los movimientos son de
mayor amplitud. Una excepcién seria un reciente sistema o6ptico compatible con
resonancia que permite analizar las propiedades cinematicas de los movimientos de
escritura y dibujo (Hauptmann et al., 2009). Este método graba la imagen de una aguja
gue el voluntario sujeta con la mano. En la punta de la aguja hay un pequeno punto
brillante cuya luz es captada por una camara convencional situada en la sala de
control; el analisis de los datos se realiza tras la recogida de las imagenes, por lo que

no es a tiempo real.

Por otra parte, existe un dispositivo comercial muy popular que también contiene
elementos dpticos y que hasta el momento no se ha utilizado en experimentos de
resonancia magnética. Este dispositivo es el controlador primario de la consola Wii de
Nintendo, denominado Wii Remote, y también conocido extraoficialmente como
Wiimote (Figura 4-1). El Wii Remote contiene un acelerémetro de tres ejes, una
camara infrarroja, un motor vibrador, un altavoz y ademds dispone de conexién
inaldmbrica Bluetooth. Para interactuar con el Wii Remote se han creado librerias de
software que estan disponibles para las principales plataformas de desarrollo en
Windows, Mac OS y Linux. Asi, desde su comercializacién en 2006, el Wii Remote se ha
utilizado de diferentes formas para controlar dispositivos no relacionados con la
consola Wii. Cabe mencionar que el uso de la consola, sus accesorios y su software
para propodsitos diferentes a los que fueron concebidos por el fabricante es una

practica denominada Wii homebrew (http://wiibrew.org/wiki/Wiimote). También es

preciso destacar el uso que se ha hecho del Wii Remote como sistema de tracking de

dedos y de objetos fuera de entornos de resonancia magnética (Lee, 2008).
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Figura 4-1. Vistas del controlador Wii Remote de Nintendo.

El Wii Remote se ha utilizado en contextos clinicos y de investigacion con diferentes
propésitos, por ejemplo, como ayuda en la revisiéon de imagenes radioldgicas (Yeh et
al., 2009). Este sistema permite a los radiélogos navegar por las imagenes de los
pacientes utilizando movimientos de la mano en vez de usar el teclado o el ratén, con
lo que se intenta facilitar su trabajo y evitar lesiones relacionadas con los movimientos
repetitivos. Aparte de esta aplicacion radioldgica, la portabilidad y sencillez del Wii
Remote supone una ventaja sobre otros sistemas cuantificadores de movimientos. Asi,
los registros obtenidos con este dispositivo son similares a los obtenidos con una

camara (Sathyanarayanan et al., 2007).

Ademas, se ha utilizado para transmitir datos fisioldgicos (fuerza de los dedos o

presion de agarre) en pacientes con accidentes cerebrovasculares mientras realizaban
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ejercicios de rehabilitacion (Matamoros, Negrete, & Leder, 2009), para medir y analizar
temblores (Connors et al., 2008; Mamorita, lizuka, Takeuchi, Shirataka, & lkeda, 2009),
para detectar las acciones de los miembros de personas con discapacidades multiples
(Shih, Chang, & Shih, 2010), y para registrar movimiento de los dedos en pacientes con

la enfermedad de Parkinson (Chambers, Harris, Snyder, & Davis, 2008).

Dadas las posibilidades del controlador de Nintendo para obtener registros de
movimiento, y dado nuestro interés en cuantificar los movimientos de los participantes

durante los experimentos de fMRI, nos planteamos los siguientes objetivos:

1. Describir un sistema de tracking basado en el Wii Remote de Nintendo para
su uso en entornos de resonancia magnética.
2. Comprobar la compatibilidad del sistema con el entorno de resonancia.

3. Evaluar la precision del sistema.

4.1.2. Materiales y métodos

Entorno experimental

Para poder utilizar el Wii Remote como un sistema de tracking, éste debe permanecer
estacionario mientras el punto que se va a seguir emite luz infrarroja (Lee, 2008). La
camara infrarroja que contiene sera aqui el elemento clave. La Figura 4-2 muestra un

esquema del entorno experimental que sera descrito a continuacion.
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Sala de control Sala de resonancia
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Figura 4-2. Esquema del entorno experimental. El voluntario mueve un LED en la sala de resonancia. La
luz emitida atraviesa la ventana blindada hasta el cuarto de control donde es recibida por el Wii Remote,
que se comunica con el ordenador mediante el protocolo Bluetooth.

Seial Infrarroja

La cdmara del Wii Remote es sensible a fuentes brillantes de luz infrarroja, y por esta
razén se provee al sujeto cuyos movimientos se quiere captar con un LED infrarrojo de
alta luminiscencia. El LED que se ha utilizado es un SFH 4231 High Power Infrared
Emitter (OSRAM Opto Semiconductors, Regensburg, Alemania), con emisién espectral
maxima a 940nm. Se ha elegido este LED por ser un pequeiio componente con un peso
apropiado de 200 miligramos y un area de emisidon de 1x1 mm, de tal manera que el
sujeto puede moverlo con facilidad. El cableado del LED se prepardé de forma que
previniera cualquier contacto entre los componentes conductivos y el sujeto (Figura

4-3), y fue alimentado por una fuente de alimentacién situada en la sala de control.

Por lo que respecta a la longitud de onda, se sabe que las fuentes de 940nm son
detectadas por el Wii Remote con el doble de intensidad que sus equivalentes de
850nm, aunque no se detectan tan bien como estas en las distancias cortas

(http://wiibrew.org/wiki/Wiimote). En nuestros experimentos hemos optado por una

fuente de 940nm ya que la distancia entre el LED y el Wii Remote ha sido de cuatro

metros.


http://wiibrew.org/wiki/Wiimote

Desarrollo de un sistema de tracking compatible con resonancia magnética

Para comprobar si habia alguna atraccién magnética sobre el LED, una seccién del
cableado de 5 gramos de peso se situd en una plataforma que a su vez se situé sobre la
camilla de resonancia en distintas posiciones, dentro y fuera del escdner. En ninguna

de ellas se llegd a percibir movimientos del LED.

Figura 4-3. LED infrarrojo de alta luminiscencia

Wii Remote

La cdmara infrarroja, situada en un extremo del Wii Remote, es capaz de seguir hasta
cuatro fuentes de luz infrarroja. Las especificaciones exactas de la cdmara no ha sido
publicadas, pero parece tener una resolucién de 1024 x 768 pixeles, mas de 4 bits de
tamafio de punto o de intensidad de la luz, una frecuencia refresco de 100 Hz y un

campo de vision horizontal de 452 (Lee, 2008).
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Durante nuestros experimentos, el Wii Remote estaba sujeto a un tripode situado en la
sala de control y apuntaba al centro del iman para recibir la sefial (Figura 4-4). Ademas,
se acoplé una lente a la cdmara con el fin de encuadrar la zona de movimiento del LED.
Esta lente tenia una distancia focal de 9-36 mm ajustada al drea de movimiento del
LED para que ocupara todo el campo de visién. La apertura era F:1.8. El empleo de una

lente no es estrictamente necesario pero sirve para aumentar la resolucién espacial.

Figura 4-4. El mando Wii Remote sujeto a un tripode en la sala de control.

Conexion Wii Remote — ordenador

El Wii Remote se ha de comunicar con el ordenador que recibe las posiciones del LED a
través del protocolo Bluetooth. En nuestro caso, utilizamos el software comercial

BlueSoleil para realizar esta conexion.
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Entorno virtual

En el ordenador se ejecutd una instancia del entorno virtual. Tal y como se comenté en
el Capitulo 3, el entorno virtual que hemos desarrollado puede ajustarse a las
necesidades del experimento. Para esta prueba se decidid presentar la pelota y una de
las raquetas con el objeto de comprobar que el experimentador podia controlar esta

Ultima con el LED desde la sala de resonancia.

Hay que indicar que el entorno virtual es un moédulo que puede ser sustituido por
cualquier otro software capaz de comunicarse con el Wii Remote con el que otros
investigadores interesados en este sistema deseen procesar las posiciones del LED

recibidas.

Compatibilidad con el entorno

Para demostrar que el sistema no produce artefactos en las imagenes obtenidas, nos
hemos basado en una investigacidn reciente sobre compatibilidad en resonancia
magnética (Mehta, Verber, Wieser, Schmit, & Schindler-lvens, 2009). Para esto, se
registraron 120 imagenes funcionales en tres condiciones distintas (40 imagenes por
condicion), utilizando un fantomas esférico de silicona (GE modelo 2152220) a una
temperatura de 20°C. En la primera condicién (LED dindmico) un experimentador
permanecié en la sala de resonancia mientras movia el LED a la derecha y a la
izquierda por las mismas posiciones espaciales que las manos de los sujetos iban a
ocupar al utilizar el sistema. Para buscar interferencias en condiciones estaticas
(condicién segunda: LED estdtico) el experimentador situdé el LED en la camilla de
resonancia en la parte en que dicha camilla empieza a ser cubierta por el iman.
Durante esta condicidn permanecié de pie en la misma situacién en la que estaba
durante la primera condicién. Por ultimo, el experimentador retird el LED de la camilla
y permanecid en la situacidén de las condiciones anteriores hasta el final de la secuencia
(condicién tercera: fantomas solo). Para calcular el efecto del LED sobre la sefial, se

utilizoé la condicién fantomas solo como linea base, restandola a cada una de las otras
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dos condiciones. También se calculé el porcentaje de variacién de brillo entre las

condiciones.

Finalmente, se midié la relacidn sefial-ruido (RSR) utilizando un protocolo creado por el
proveedor del escaner basado en el método NEMA de medida de RSR (National
Electrical Manufacturers Association, 2008). EIl mismo experimentador permanecio en
la sala de resonancia mientras se ejecutaban los protocolos realizando las acciones

correspondientes a las condiciones descritas en el parrafo anterior.

Para obtener las imdagenes se utilizd una bobina de 8 canales y una secuencia EPI
gradient-echo con los siguientes parametros: TR = 1500 ms, TE = 22 ms, flip angle =
909, tamaiio de la matriz = 64 x 64 pixeles, 27 secciones, resolucién = 3.75 x 3.75 mm,
espacio entre secciones = 4.5 mm, grosor de la seccién = 4.5 mm. El registro de las

imagenes fue precedido de 12 segundos de adquisicion dummy.

Precision

Para evaluar la precisiéon del sistema se utilizd un sistema de tracking comercial
Polhemus Fastrak®. Este es un sistema magnético de 6 grados de libertad desarrollado
por Polhemus (Colchester, VT, USA). Sus especificaciones mencionan una tasa de
refresco de 60Hz, una precisién estatica de 0.76mm (media cuadrdatica) para las

posiciones x, y, z, y de 0.152 (media cuadratica) para la orientacién.

El entorno experimental descrito en el punto anterior se replicd en uno de nuestros
laboratorios. La distancia entre el LED y el Wii Remote fue la misma que utilizamos en
los experimentos de resonancia. El LED se acopld al sensor del Fastrak®, que a su vez
se acopld a un soporte hecho a medida que se puede ver en la Figura 5-1; este soporte
asegura un movimiento con un solo grado de libertad. Entonces el sensor fue
desplazado a la derecha y a la izquierda en un rango de 15 centimetros alrededor de
una posicion central previamente marcada. Se utilizé una aplicacion de software

desarrollada ad hoc basada en Microsoft Visual C++ para registrar durante 360
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segundos las medidas de ambos sistemas y asi poder hacer comparaciones

posteriores.

4.1.3. Resultados

En primer lugar hay que indicar que la luz infrarroja paso a través del cristal blindado
gue hay entre la sala de resonancia y la sala de control y fue correctamente recibida
por la cdmara del Wii Remote. El experimentador no tuvo ningun problema para
controlar la raqueta con el LED. Esta facilidad para el control se deriva de la precisién

del sistema que se explica mas adelante.

Por lo que respecta a la compatibilidad del sistema, la Figura 4-5-A y la Figura 4-5-B
muestran las tres medias de las series temporales de la imagen funcional n? 14 que
fueron registradas durante las tres condiciones de la prueba (para excluir las imagenes
registradas en los periodos en los que el experimentador estaba ubicando el LED
donde correspondia, Unicamente los 20 voliumenes centrales de cada condicién fueron
tenidos en cuenta durante los célculos). Las condiciones LED estdtico y LED dindmico
produjeron un cambio en el brillo promedio del 0.18% y del 0.27% respectivamente. La
Figura 4-5-C y la Figura 4-5-D muestran las diferencias de brillo entre las condiciones.
Estos cambios son imposibles de distinguir visualmente cuando la imagen se
representa con la misma escala de brillo con la que fue registrada la condicion
fantomas solo (Figura 4-5-C). Cuando la escala se ajusté al 5% de su valor original para
resaltar las diferencias, se pudo observar un ligero cambio de brillo alrededor del
contorno del fantomas (Figura 4-5-D). En cualquier caso, estos efectos en la imagen
resultan dificiles de confundir con actividad cerebral relacionada con tareas, que
normalmente se agrupa en areas especificas del cerebro. Ademas, la relacién sefal-
ruido fue similar en todas las condiciones (Tabla 4-1), hecho que apoya la
compatibilidad del sistema. La adicion del LED estatico o dinamico causé una variacion

en la RSR del 0.26% y del 0.05% respectivamente.



92 | Desarrollo de un sistema de tracking compatible con resonancia magnética

Condicion SRS

fantomas solo 189.0
LED estdtico 188.5
LED dinédmico 188.9

Tabla 4-1. Relacion sefial-ruido segtn las condiciones experimentales.

Hay que resaltar que todos estos cambios son de menor importancia que otros que
han sido considerados como aceptables en trabajos previos que ha utilizado métodos
parecidos (Mehta et al., 2009): muchos investigadores no alteran la escala de la
imagenes o no cuantifican los cambios de brillo para identificar pequefias diferencias
entre condiciones, y los dispositivos son aceptados como compatibles con resonancia
con decrementos en la RSR en un rango del 1.8-7.95%. En definitiva, se puede concluir
que el sistema utilizado no induce artefactos apreciables debidos al uso de un LED en
resonancia, lo que indica que este componente esta suficientemente alejado de la

cabeza de los participantes.
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P+SL P-(P+SL) P-(P+SL)
P+ML P-(P+ML) P-(P+ML)

(A) (B) (C) (D)

Figura 4-5. Resultados del estudio de compatibilidad. La columna A muestra imdagenes relativas a la
condicion fantomas solo. La columna B muestra imagenes relativas a las condiciones en las que ademas
del fantomas el LED estaba presente (LED estdtico y LED dindmico). Las columnas C y D muestran la
diferencia entre las condiciones, segin la escala original o con la escala ajustada al 5% de su valor
original.

En cuanto a la precisidn, los registros del Fastrak® para la posicién x fueron
comparados con la posiciones calculadas por nuestro sistema. La Figura 4-6-A muestra
un grafico de los registros de ambos sistemas durante un intervalo de 60 segundos
(hemos seleccionado Unicamente una seccion de los datos para lograr una
presentacion mas clara). Las diferencias entre ambos solos son apreciables si se realiza
una ampliacion. La media de la diferencia entre ambos registros en el intervalo de 360
segundos fue de 0.67 mm (DT = 3.54). El coeficiente de correlacion es de .999 (p <
.001). Esta alta correlacion también puede apreciarse en el diagrama de dispersion de

la Figura 4-6-B.
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Figura 4-6. A: Comparacion entre los registros del sistema basado en el Wii Remote (linea continua) y los
del Polhemus Fastrak® (linea punteada) durante un intervalo de 60 segundos. B: El diagrama de
dispersidon muestra la alta correlacidn existente entre los registros de ambos sistemas.

4.1.4. Discusion

El desarrollo de sistemas compatibles con resonancia supone un desafio debido a las
limitaciones impuestas por la naturaleza magnética del escaner (Chakravarty,
Broadbent, Rosa-Neto, Lambert, & Collins, 2009). En nuestro caso, los resultados
muestran cémo la presencia del LED infrarrojo en el cuarto de resonancia no ha
afectado a la calidad de las imagenes. En cualquier caso, esta es una practica llevada a
cabo en investigaciones previas, incluso en condiciones en las que el LED estd mas
cerca de la cabeza del participante que en nuestro experimento (Qin et al., 2009). Aun
asi, el sistema podria ser mejorado utilizando una fuente de luz en el situada en el
cuarto de control junto con cables de fibra éptica, como se ha hecho en otros trabajos
(Hauptmann et al., 2009). Otra posibilidad consiste en fijar etiquetas reflectantes en la
mano del sujeto e iluminarlas con una fuente de luz desde el cuarto de control, aunque
esta deberia ser de gran potencia para cruzar dos veces la ventana (primero para llegar
de la fuente hasta el reflector y luego del reflector hasta el Wii Remote). De todas

maneras, la ausencia de artefactos hace que estas variantes no sean necesarias.

Por otra parte, los resultados del estudio sobre la precision muestran que el
comportamiento de nuestro sistema es muy similar al del sistema no compatible con

resonancia magnética, lo que lo convierte en una herramienta idénea para su uso en
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este entorno. Ademas, en futuras investigaciones se podria utilizar dos Wii Remotes
simultdneamente y aplicar técnicas de estereovisién para adquirir registros 3D a partir
de emisores infrarrojos individuales. EI LED también podria fijarse a los mandos de
respuesta compatibles con resonancia para aumentar la interactividad. Dado que la
camara es capaz de seguir la posicion de hasta 4 puntos de luz, también podria
utilizarse para registrar simultdaneamente las posiciones de varios dedos (aqui

probablemente seria preciso usar una lente) o los miembros inferiores.

En definitiva, se ha presentado un sistema de tracking de bajo coste, preciso, de alta
resolucién y facil de implementar que podra ser empleado no solo para estudiar el
sistema de mentalizacién y el sistema de neuronas espejo en este trabajo, sino
también por otros investigadores en futuros estudios de resonancia magnética

funcional.

4.2. Validacion del sistema de tracking utilizando un paradigma
visuomotor

4.2.1. Introducciéon

Una vez desarrollado el sistema de tracking segun se ha expuesto en la primera parte,
se pasara a demostrar su utilidad para nuestra investigacién mediante un experimento
piloto relacionado con los estudios sobre neuronas espejo y teoria de la mente que se

llevaran a cabo después.

Para este propdsito, un conjunto de participantes probaron el sistema jugando en el
entorno virtual. Dicho entorno resulta ideal para someter a prueba el sistema por
varias razones. En primer lugar, el juego debe ser utilizado en tiempo real, con alta
resolucién temporal y gran velocidad para permitir a los sujetos controlar la raqueta.
En segundo lugar, ya que los sujetos han de mover el brazo que sujeta el LED

continuamente, se podra comprobar si el sistema induce excesivos movimientos en la
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cabeza que puedan afectar a la calidad de las imdgenes de resonancia registradas. Por
ultimo, este tipo de juegos hace posible comparar los resultados con otros de
investigaciones previas que utilizan paradigmas visuomotores, un drea importante de
aplicacion de los sistemas de tracking. De esta manera, en los periodos del juego en los
que los voluntarios estan intentando dar a la pelota, esperamos encontrar un
incremento de la actividad neuronal en areas relacionadas con tareas visuales y

motoras relacionadas con el seguimiento que llevan a cabo.

4.2.2. Materiales y métodos

Entorno virtual

Para esta prueba se ajustdé el entorno virtual para presentar la pelota y una de las
raquetas que el sujeto podia controlar con el LED desde la sala de resonancia. Al
principio del juego, la pelota estaba situada el fondo de la escena; el programa
seleccionaba aleatoriamente una posicidn situada en el drea de movimiento de la
raqueta y la pelota comenzaba a aproximarse hacia alli; el jugador debia tratar de
alcanzarla con su raqueta. La pelota rebotaba cuando llegaba a la posicién
mencionada, tanto si el jugador lograba situar alli la raqueta como si no lo hacia,
aunque se le informaba del resultado visualmente. Cuando la pelota volvia al fondo de
la escena, el ciclo comenzaba de nuevo. El tiempo que tardaba la pelota en recorrer

una trayectoria (tanto al aproximarse como al alejarse) era de 4.5 segundos.

Calibracion

Para definir los limites de los movimientos, un experimentador entré en el escaner,
sujetd el LED con la mano y movié su antebrazo a la derecha y a la izquierda entre dos
posiciones espaciales separadas por 30 cm. De esta manera se halld la
correspondencia espacial entre las posiciones extremas del LED y las coordenadas

horizontales dadas por el Wii Remote. Después se calculé una transformacion lineal
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entre las coordenadas del Wii Remote y las coordenadas de la raqueta en la pantalla. Si
el LED excedia uno de los limites definidos previamente, la raqueta permanecia en el
extremo correspondiente de la pantalla. Nuestro entorno virtual permite una
correccion rapida de la transformacion lineal, aunque la calibraciéon aqui indicada fue
suficiente para permitir que todos los sujetos jugaran correctamente y no fue preciso
hacer modificaciones durante las diferentes adquisiciones de datos. El Wii Remote
permanecié en la misma posicién en el cuarto de control durante todo el tiempo. Otro
tipo de aplicaciones del sistema podrian requerir una rapida y sencilla calibracién
individual, también marcando los limites de los movimientos con el LED (Lee, 2008); sin
embargo, el uso de soportes, como el que se muestra en la Figura 5-1, puede ser muy
util para definir estos limites rdpidamente, evitando la necesidad de calibraciones
individuales. Dicho soporte fue construido después de realizarse este experimento, por

lo que no se utilizd en este caso.
Sujetos

Seis sujetos diestros sanos (3 hombre, 3 mujeres) entre 19 y 28 afios de edad (media =
21 aiios) participaron en este estudio. Antes de ser escaneados, los sujetos realizaron
una sesion practica el simulador de resonancia (Figura 2-6) para asegurar que
comprendian la tarea y que podian manipular el LED suficientemente bien como para
jugar las partidas. También se les explicd que deberian mover la cabeza y el tronco lo

menos posible.

Diseno y procedimiento

Se explicéd a los participantes que iban a jugar a un juego en el interior del escaner de
resonancia, y que éste consistia en tratar de detener una pelota tantas veces como
pudieran. Los participantes, en posicion decubito supino, sujetaron el LED con su
mano derecha y fueron instruidos para apuntar al Wii Remote. En esta posicién, la
mano derecha de un adulto de estatura media queda situada aproximadamente en la

zona en la que empieza el iman (Figura 4-2). Los participantes confirmaron que no
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habia ningun efecto de atraccion perceptible sobre el LED. Una nueva sesién practica
inferior a tres minutos fue necesaria para comprobar que los jugadores eran capaces

de controlar la raqueta.

El estudio consistidé en una sesién funcional de 162 segundos de duracion. Los sujetos
realizaron una tarea de fijacién mirando una cruz gris situada en el centro de una
pantalla negra durante los primeros 36 segundos. Esta tarea se realizdé para poder
comparar los movimientos de la cabeza de los participantes segun estuvieran o no
estuvieran moviendo la mano. Tras la tarea de fijaciéon, comenzé el juego, con una
duracién de 126 segundos. Durante la sesion, los sujetos tuvieron que intentar

alcanzar la pelota 14 veces.
Adaquisicion y andlisis de datos

Para obtener las imdgenes se utilizd6 una bobina de 8 canales y una secuencia EPI
gradient-echo con los siguientes parametros: TR = 1500 ms, TE = 22 ms, flip angle =
909, tamano de la matriz = 64 x 64 pixeles, 27 secciones, resolucién = 3.75 x 3.75 mm,
espacio entre secciones = 4.5 mm, grosor de la seccién = 4.5 mm. El registro de las
imagenes fue precedido de 13.5 segundos de adquisicidon dummy. Las imagenes fueron
alineadas segun el eje definido por la comisura anterior y la comisura posterior y
cubrieron todo el cerebro. Ademas se adquirié una imagen 3D estructural de todo el
cerebro como referencia anatémica para la normalizacion de las imagenes funcionales.
Se utilizé una secuencia fast spoiled-gradient-recalled con los siguientes parametros de
adquisicion: TR = 10.4 ms, TE = 4.2 ms, flip angle = 202, tamafio de la matriz = 512 x
512 pixeles, resolucién = 0.5 x 0.5 mm, espacio entre secciones = 1 mm, grosor de la

seccion =2 mm.

Tras comprobar que las imagenes no tenian artefactos, fueron procesadas y
analizadas. Las imagenes fueron espacialmente realineadas y normalizadas utilizando
una plantilla del Montreal Neurological Institute mediante procedimientos estandar de
SPM. Las imdagenes normalizadas de 2 x 2 x 2 mm fueron suavizadas utilizando un

nucleo Gaussiano FWHM (full width at half maximum) de 8 x 8 x 8.
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Para el andlisis individual de los sujetos (andlisis de primer orden) se utilizé un disefio
de bloques implementado en el contexto del modelo general lineal. El objetivo fue el
de buscar diferencias en la actividad cerebral entre los periodos del juego en los que la
pelota se aproximaba al jugador y los periodos del juego en los que la pelota se alejaba
hacia el fondo de la escena. De esta manera, se crearon tres regresores modelando la
sefial BOLD a cada condicion del estimulo visual. Las condiciones modeladas en la
matriz de disefio fueron: fijacion, pelota acercdndose (PAC) y pelota alejdndose (PAL).
La condicidn fijacion se refirid al periodo inicial con la cruz sobre la pantalla en negro.
Las otras dos condiciones se refieren a los periodos en los que la pelota se aproximaba
o se alejaba del jugador. En el andlisis de primer nivel se generaron mapas de
activacion aplicando estadisticos t. Se utilizaron dos contrastes de interés
correspondientes a cada una de las dos condiciones del juego comparadas con la otra
(es decir: PAC<PAL y PAC>PAL), lo que generd dos imagenes de contraste para cada
participante. Estas imagenes del analisis de primer nivel se utilizaron después en un
analisis de grupo (andlisis de efectos aleatorios en el segundo nivel). Los resultados
fueron calculados utilizando p<0.001, sin corregir, y un tamafio de cluster minimo de

cuarenta voxeles.

4.2.3. Resultados

Induccion de movimientos en la cabeza

El movimiento del brazo no produjo efectos importantes sobre los movimientos de la
cabeza, tal y como se refleja en las series temporales (rotaciones y traslaciones)
obtenidas en el realineado hecho durante la fase de pre-procesado. La Figura 4-7
muestra las series temporales correspondientes a uno de los participantes (como se ha
indicado, el sujeto no movié el brazo durante el periodo en el que fueron recogidas las
24 primeras imagenes, luego comenzé a jugar). Pese a que hubo mas movimientos de
la cabeza durante el periodo del juego, sin duda inducidos por los movimientos del
brazo, las translaciones fueron inferiores a .5 mm y las rotaciones inferiores a .42, es

decir, movimientos menores pertenecientes a los rangos usualmente utilizados en la
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investigacion mediante fMRI y que son corregidos por el software SPM (Ashburner et

al., 2010).
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Figura 4-7. Series temporales relativas a los movimientos de la cabeza de un participante, calculadas por
el programa SPM. Las lineas punteadas verticales marcan el comienzo del juego. Solo se encontraron
movimientos menores (inferiores a .5 mmy .49).

Medidas cinemdticas

Ademads, los registros de los movimientos de los brazos de los sujetos obtenidos
mediante nuestro sistema fueron procesados posteriormente con la ayuda de un
programa de procesado de senal desarrollado ad hoc basado en Matlab, obteniéndose
los pardmetros cinematicos indicados a continuacidon (los valores representan las
medias del grupo; entre paréntesis se indican las desviaciones tipicas). Maximo

desplazamiento de la mano (entre dos puntos en los que la mano para
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momentaneamente) = 138 (64) mm; velocidad media de la mano = 43 (24) mm/s;
velocidad maxima de la mano = 748 (539) mm/s. Hay que indicar que estas son las
medidas registradas durante nuestro juego y no son una limitacion; dadas las
caracteristicas de la camara, en otros experimentos seria posible aumentar estos
pardmetros considerablemente, y también aumentar la longitud del intervalo de

desplazamiento de la mano.

Actividad neuronal

pelota acercdndose > pelota alejandose

La Tabla 4-2 resume los incrementos en la sefial BOLD en la condicién PAC comparada
con la condicién PAL. Esta comparacién mostro diferencias significativas en actividad
de diferentes regiones del cerebro que incluian el area suplementaria motora, regiones
occipito-temporales y el cerebelo, tal como muestra la Figura 4-8 (p<.001 sin

correccion, tamano del cluster > 40 vixeles).

pelota alejdndose > pelota acercdndose
El contraste simétrico al anterior (PAL > PAC), que indica las drea que estuvieron mas
activadas en la condicion PAL que en la condicién PAC no revelé ninguna actividad

significativa utilizando p<.001 sin correccién.
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Figura 4-8. Comparacion de las condiciones pelota acercdndose (PAC) y pelota alejandose (PAL). Las
imagenes axiales muestran la actividad cerebral significativa obtenida con el contraste PAC > PAL (p <
.001 s.c.; k = 40).

Hemisferio | Estructuras anatdmicas [XY Z] Z

Derecho Nucleo caudado [6 10 6] 4.55

Derecho Cerebelo (I6bulo anterior), giro lingual [12-60 -8] | 4.54
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[6-62 -2] |3.38
Bilateral Giro frontal superior [4 38 36] 4.35
Bilateral Giro frontal medio, &area sup. motora [[(8-22 60] |4.4
[6-28 60] | 3.9
[4-14 62] |3.57
Derecho Precuneus, cuneus [20-72 30] |4.24
[6-74 26] | 3.48
Izquierdo Lobulo parietal superior (BA 7) [-36 -52 62] | 4.22
Izquierdo Cuneus [-18-90 6] | 4.06
[-16 -98 -6] | 3.44
Izquierdo Giro occipital superior, precuneus [-22 -70 24] | 4.02
Derecho Giro cingulado posterior [14-30 38] |4.01
[6-34 40] |35
Bilateral Giro cingulado anterior (BA 24) [4-10 36] 3.99
Derecho Giro frontal medial (BA 9,BA 8) [46 24 44] | 3.99
Derecho Giro lingual, cisura calcarina [20-84 4] |3.95
[12-72 0] |35
Izquierdo Giro cingulado posterior [-24 -18 36] | 3.94
[-18-28 38] | 3.91
[-22-40 36] | 3.9
Derecho Juntura occipito-temporal (BA 37, BA 19) [42 -72 -2] | 3.93
Derecho Lébulo parietal inferior (BA 40) [48 -38 44] | 3.78
[34 -46 42] | 3.61

Tabla 4-2. Areas de activacion relativas al contraste pelota acercéndose > pelota alejdndose.
Las estructuras anatomicas se muestran junto a las correspondientes coordenadas MNI del
punto de mdxima activacion local. Los mdximos locales estdn separados al menos por 8 mm de

distancia; p <.001; k = 40.

4.2.4. Discusion

La utilidad de nuestro sistema ha sido probada en el contexto de un experimento

visuomotor, obteniéndose unos resultados satisfactorios que invitan a su uso en otros

experimentos de este trabajo tal y como se comentara a continuacién.
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Sistema de tracking

En primer lugar se ha comprobado que mover el LED con la mano durante el juego no
ha inducido movimientos importantes en la cabeza. El escaso peso del LED de alta
luminiscencia ha hecho posible controlarlo con facilidad, previniendo movimientos
bruscos. Hay que indicar que mantener la mano en una posicién elevada es un
ejercicio que produce cansancio, por lo que un soporte como el que nosotros

utilizamos en otros experimentos puede resultar util para prevenir la fatiga.

En este caso, el sistema ha permitido al jugador controlar el movimiento de un objeto
con un grado de libertad, pero esto puede ser inmediatamente extendido a dos, como
se ha hecho en otras aplicaciones que utilizan el Wii Remote fuera de resonancia

magnética.

Como se menciond en la primera parte de este capitulo, nuestro sistema es mas
apropiado que un joystick o un ratén cuando el investigador tiene que trabajar con
movimientos amplios de la mano. En esencia, esto sucede porque se puede crear una
homografia (una relacién entre dos figuras en la que cada punto de la primera se
corresponde con un Unico punto en la segunda, y viceversa). De este modo, los
movimientos de la mano fueron asociados con los movimientos de la raqueta en la
pantalla, lo que permitié unos desplazamientos mas naturales. Ademas, durante todo
el experimento se tuvo acceso a las posiciones de la mano, la pelota y la raqueta; de la
misma manera seria posible tener un gran control del entorno en los experimentos
gue usen otros paradigmas. El sistema podria adaptarse con facilidad a otras tareas,
como escribir letras en el aire, incluso devolviendo retroalimentacién visual de los

trazos en tiempo real mediante gafas compatibles con resonancia.

Actividad cerebral

El andlisis de los datos ha mostrado un conjunto de regiones con mayor actividad en

los periodos del juego en los que la pelota se estaba aproximando al jugador, al

compararlos con los periodos en los que se alejaba, es decir, cuando estaban haciendo
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la mayoria de los seguimientos visuales, calculo de trayectorias y correcciones para
detener la pelota. La mayoria de estas regiones, recogidas en la Tabla 4-2, han sido
descritas como activas en investigaciones previas que han utilizado paradigmas

visuomotores relacionados con el nuestro.

En efecto, se ha informado sobre actividad en el nucleo caudado durante tareas de
tracking guiadas visualmente (Floyer-Lea & Matthews, 2004). Ademas, se ha mostrado
mediante fMRI que la actividad de las areas de la corteza cerebelar relacionadas con
los movimientos de los dedos o de la mano se incrementa significativamente cuando
los sujetos realizan seguimiento visuomotor coordinado de un objetivo presentado
visualmente (Miall et al., 2000). De esta manera, el cerebelo tendria un papel en la
deteccion y correccién de errores visuomotores (Flament, Ellermann, Kim, Ugurbil, &
Ebner, 1996). Por otra parte, la zona medial del giro frontal superior parece asociada
con la planificacién y ejecucion de movimientos dentro de un circuito fronto-cerebelar
(Doron, Funk, & Glickstein, 2010). Las areas superiores mediales frontales pueden
vincularse con un sistema que se ocupa de los errores relacionados con las
correcciones (Krigolson & Holroyd, 2006). Nuestros resultados muestran también
activaciones en otras areas especializadas en seguimiento visuomotor localizadas en la
parte superior del giro frontal medial y en el area suplementaria motora (Brown et al.,
2004). En cuanto al precuneus (ya mencionado anteriormente como parte del sistema
de mentalizacién), se ha sugerido que tiene un papel en dirigir la atencién en el
espacio cuando una persona realiza, imagina o prepara movimientos (Cavanna &
Trimble, 2006), durante el seguimiento de objetivos visuales (Culham et al., 1998) o
cuando la mano se extiende hacia este tipo de objetivos (Filimon, Nelson, Huang, &
Sereno, 2009). El cuneus es otra drea que presenta actividad durante movimientos de
alcance guiados visualmente, y puede estar relacionada con la monitorizacién de la
posiciéon de la mano con respecto al objetivo visual (Kertzman, Schwarz, Zeffiro, &
Hallett, 1997). Por lo que respecta a la corteza parietal superior, se ha encontrado
activada durante tareas de alcance de un estimulo visual (Filimon et al., 2009). Ademas

de esto, se ha comprobado que el giro occipital superior izquierdo se activa durante
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tareas en las que los participantes deben mover un joystick en la direccion indicada por
un objeto (Honda, Wise, Weeks, Deiber, & Hallett, 1998). La corteza cingulada anterior
y posterior son areas implicadas en la deteccion de errores y en el aprendizaje (Luu,
Shane, Pratt, & Tucker, 2009), posiblemente en este caso su actividad esta relacionada
con las correcciones que ha de implementar el sistema motor para seguir la pelota
adecuadamente. Asimismo, el giro frontal medial derecho es una regién implicada en
el aprendizaje visuomotor (Muller, Kleinhans, Pierce, Kemmotsu, & Courchesne, 2002)
y en los movimientos oculomotores; en los seres humanos se sobrepone con los
campos visuales frontales (Blanke et al., 2000) y su actividad esté posiblemente
relacionada con los movimientos sacddicos voluntarios y los movimientos de
persecucién del ojo realizados durante el juego. Igualmente, tanto los movimientos de
los miembros como los movimientos sacadicos hacia un estimulo detectado pueden
producir importantes sefales alrededor de la cisura calcarina y el giro lingual (Astafiev,
Stanley, Shulman, & Corbetta, 2004). Por lo que respecta a la juntura occipito-
temporal, se piensa que es parte de una red neural implicada en la percepciéon de
movimientos humanos (Grezes & Costes, 1998), aunque también puede activarse por
la observacién de movimientos en el espacio (Engel, Burke, Fiehler, Bien, & Rosler,
2008), como los de la pelota o la raqueta utilizada en el juego. Finalmente, durante
tareas de seguimiento visuomotor, se han encontrado correlatos neuronales de los
errores motores y del aprendizaje en el I6bulo inferior parietal (Grafton, Schmitt, Van

Horn, & Diedrichsen, 2008).

Hay que indicar que el contraste PAC > PAL no ha revelado diferencias de actividad en
la corteza motora primaria, tal y como podia haberse esperado; una posible
explicacion es que durante la condicidén PAL los sujetos tenian que mantener la mano
levantada y ejecutar algunos movimientos (por ejemplo, acercar la raqueta al centro

de la pantalla).

En resumen, los datos indican el reclutamiento de un conjunto de areas
(principalmente occipital y frontal, pero también parietal y temporal) cuando los

sujetos, desde la perspectiva de la primer persona, estan intentando alcanzar un



Desarrollo de un sistema de tracking compatible con resonancia magnética | 107

objeto que se aproxima. Estos resultados son coherentes con los de estudios que han
utilizado tareas visuomotoras relacionadas, por lo que se muestra la robustez de

nuestro nuevo sistema de tracking y su utilidad para este tipo de experimentos.



Capitulo 5

Del sistema de mentalizacion al sistema de
neuronas espejo: una transicion relacionada con la
tarea

A continuacion se presenta un paradigma capaz de recopilar simultdneamente
informacién relevante sobre el MS y el MNS en un entorno mas complejo que los que

se han utilizado habitualmente.

Para ello, los participantes jugaron en el entorno virtual descrito en el Capitulo 2,
configurado para que se enfrentaran a un oponente que unas veces era una personay

otras veces era el ordenador.

Ademas, el paradigma incluyé tanto condiciones de juego (periodos de ejecucidn)
como condiciones de repeticién de las partidas (periodos de observacién). En cada uno
de los periodos de observacién, los voluntarios vieron la repeticion del juego

inmediatamente anterior.

Este enfoque permitid buscar actividad especular y de mentalizacion relacionada con
el tipo de oponente en dos contextos con distinta relevancia para los participantes: en
un contexto fueron ejecutores, mientras que en el otro Unicamente fueron
observadores de la accién. En este sentido, se ha considerado que la diferencia clave
entre una accién ejecutada en un contexto social interactivo y la misma accién

observada en una grabacidn es la relevancia (Redcay et al., 2010).
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Este capitulo tiene tres partes diferenciadas. En la primera parte (apartado 5.1) se
comprueba que durante las repeticiones de las partidas, las acciones del oponente
humano produjeron actividad en el sistema de neuronas espejo de los participantes.
En la segunda parte (apartado 5.2) se comprueba que durante la ejecucion de las
partidas, la actividad del sistema de mentalizacién aumenta cuando el oponente es
una persona. A partir de los resultados previos, en la tercera parte (apartado 5.3) se
estudian las relaciones entre ambos sistemas en los dos contextos posibles (ejecucidn
y observacién). Los resultados de este capitulo han dado lugar a un manuscrito que ha

sido remitido para su publicacidn (Modrofio & Gonzalez-Mora, 2012).

5.1. Determinacion de las dreas de actividad neuronal especular
producida por la observacion de las acciones del contrincante

5.1.1. Introduccion

Una caracteristica de nuestro disefo es que durante las partidas el oponente siempre
permanece visible, al contrario de lo que sucede en otros paradigmas relacionados en
los que se informa a los participantes sobre la naturaleza de su oponente sin que este
sea mostrado visualmente (e.g., Fukui et al., 2006). El propdsito de este primer estudio
es el de encontrar las areas que fueron activadas tanto por la ejecucién del juego como
por la observacidon del contrincante humano mientras jugaba. Determinar estas
regiones con comportamiento especular es un paso necesario para abordar
posteriormente las relaciones entre sistema de neuronas espejo y el sistema de

mentalizacion.

En nuestro caso, el oponente ocupa solamente una porcion de la pantalla, lo que
podria afectar a la sensacidén de distancia; sin embargo, la descarga de las neuronas
espejo no se ve especialmente afectada por la distancia de la accidon observada
(lacoboni, 2008). Por tanto, esperamos que las acciones del oponente humano

produzcan actividad en las neuronas espejo de los voluntarios, aunque se encuentren
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embebidas en un entorno mas complejo de los que suelen utilizarse en este tipo de

investigaciones.

Para determinar las regiones con neuronas espejo se realizé un andlisis de conjuncidn

(Nichols, Brett, Andersson, Wager, & Poline, 2005) que se explica a continuacion.

5.1.2. Materiales y métodos

Sujetos

Los datos fueron recogidos a partir de una muestra formada por 20 participantes sin
historial de enfermedades clinicas o psiquiatricas. De ellos, cuatro fueron excluidos por
las siguientes razones: movimientos de cabeza que excedian los criterios definidos mas
adelante (tres) y anormalidad cerebral asintomdtica encontrada en la imagen
estructural de resonancia (uno). La muestra final consistid en dieciséis sujetos sanos
(ocho mujeres) de edades comprendidas entre los 19 y los 43 anos (media = 23.5
afios). Todos tenian vision normal o corregida y eran diestros conforme al Inventario

de Lateralidad de Edimburgo (Oldfield, 1971).

Soporte compatible con resonancia

Para controlar su raqueta, los participantes utilizaron el sistema de tracking descrito en
el Capitulo 4 junto con un soporte de compatible con resonancia desarrollado ad hoc
gue se muestra en la Figura 5-1. Sobre el soporte desliza una pieza que mueve el
participante con un grado de libertad; sobre esta pieza se fija el LED. El soporte estd
hecho de metacrilato y puede ser ajustado a gusto del experimentador para controlar

el drea de movimiento de la mano.
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Figura 5-1. Soporte compatible con resonancia magnética.

Tarea

El entorno virtual se configuré como se describe a continuacién y puede verse en la
Figura 5-2. Los jugadores controlaban una raqueta y se enfrentaban a su oponente que
controlaba otra; ambos debian tratar de alcanzar la pelota, devolviéndosela al
contrario y evitando que saliera por el espacio situado detrds de ellos. Las raquetas
ocupaban aproximadamente un 10% de la longitud del area en la que se movian. El
tamafio de la raqueta habia sido previamente ajustado para que se consiguiera
aproximadamente una tasa media de aciertos del 66%. El tiempo que tardaba la pelota
en completar una trayectoria (tanto al aproximarse hacia el voluntario como al alejarse
hacia el fondo de la escena) era de 1.1 segundos. Las trayectorias de la pelota eran
rectas y el participante debia calcularlas e intentar acertar a la pelota en un breve
periodo de tiempo. En algunos videojuegos relacionados, hay algunos elementos de

estrategia, por ejemplo, golpear la pelota con la parte lateral de la raqueta puede
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hacer que rebote en un angulo diferente. Este no es el caso aqui porque el rebote de la

pelota es independiente del punto de la raqueta en el que hace contacto.

Durante las partidas, los voluntarios podian ver a su oponente, que era el ordenador o
bien otra persona, en una seccién rectangular situada en la esquina superior derecha
de la pantalla. En realidad, la raqueta del oponente era controlada por el ordenador en
ambos casos (aunque los participantes no estaban al tanto de esto); esta raqueta
estaba programada para seguir siempre la trayectoria de la pelota y nunca fallaba al
intentar alcanzarla. Cuando el voluntario fallaba, la pelota se hacia invisible (para dar la
sensacion de que habia salido fuera) y volvia hacia el fondo de la escena. Cuando la
pelota llegaba al lugar donde la esperaba la raqueta controlada por el ordenador, se
hacia visible de nuevo, dando la sensacién de que se realizaba un nuevo servicio.
Durante las partidas contra un adversario humano (Figura 5-2), se reproducia una
grabacién de video que daba la sensacion de que este era enfocado en directo por una
camara web. Los movimientos del brazo del experimentador habian sido sincronizados
previamente con los movimientos de la raqueta utilizada en el juego. Dicha
sincronizacion requirié que el experimentador observara juegos en el entorno virtual
mientras era grabado deslizando el LED sobre el soporte. Para no introducir un
elemento poco usual, se decidid no mostrar el soporte en la grabacion, por lo que la
mano quedaba parcialmente oculta. Durante las partidas contra el ordenador, este era
representado por una fotografia, que incluia un teclado y un monitor con una pantalla
negra. La fotografia del ordenador y el video del adversario humano fueron hechas en
la misma sala y con la misma perspectiva y condiciones de luz. Se mostré un marcador
en la parte superior de la pantalla. Los voluntarios sumaban dos puntos cada vez que
acertaban a la pelota, mientras que su oponente sumaba solamente uno. Se decidié
dar esta ventaja a los sujetos para compensar la falta de experiencia con el juego y
para que de este modo pudieran ganar algunas partidas. Cada sujeto jugé un total de
doce partidas, seis contra el ordenador y seis contra la otra persona, distribuidas en
orden aleatorio. Después de cada partida se mostré una repeticion completa de la
partida recién jugada, por lo que hubo un total de 24 partidas, doce jugando y doce

observando. Las partidas duraban 24.2 segundos, tiempo en el que los participantes
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tenian once oportunidades de interceptar la pelota. Cada una de las partidas era
precedida por un intervalo de 7.7 segundos durante los que se realizaba una tarea de
fijacién visual en la cual los voluntarios debian mirar una cruz gris situada en el centro
de una pantalla en negro; inmediatamente después de esta tarea aparecia una palabra
(“ordenador” o “persona”) durante 1.1 segundos para informarles acerca de la

naturaleza del oponente con el que jugarian a continuacion.

Figura 5-2. El entorno virtual muestra al oponente humano.

Procedimiento

Se informd a los sujetos de que iban a jugar a un juego en el interior del escaner de
resonancia magnética en el cual deberian intentar interceptar una pelota tantas veces
como fueran capaces. Después se les leyé un protocolo escrito donde se explicaban
detalladamente las reglas del juego y realizaron una sesién practica en el simulador de
resonancia (Figura 2-6) para asegurar que habian entendido el juego y que podian

controlar la raqueta adecuadamente. Se les pidié que movieran la cabeza y el tronco lo
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menos posible. También se les pidid que durante las repeticiones permanecieran
quietos concentrandose en la partida. A todos se les presentd a su adversario (uno de
los experimentadores, hombre, 35 afios) antes de entrar en resonancia, y se les mostrd
la webcam que se suponia que iba a estar enfocdndole durante las fases contra el
oponente humano. El estudio de resonancia funcional consistié en una sesién de 13
minutos y 2 segundos. Durante las repeticiones de las partidas se observé a los
participantes para comprobar que no movian la mano que controlaba la raqueta. Tras
la recogida de datos de fMRI, todos los participantes informaron de haber creido que
jugaban contra una persona durante las condiciones correspondientes y de haber

encontrado la experiencia entretenida.

Adaquisicion de datos de resonancia.

Se obtuvieron las imdagenes utilizando una bobina de 8 canales y una secuencia EPI
gradient-echo con los siguientes parametros: TR = 1800 ms, TE = 22 ms, flip angle =
909, tamano de la matriz = 64 x 64 pixeles, 33 secciones, resolucién = 3.75 x 3.75 mm,
espacio entre secciones = 4 mm, grosor de la seccion =4 mm. La posicidn de la cabeza
fue estabilizada con almohadillas de gomaespuma. El registro de las imagenes fue
precedido de 18 segundos de adquisicion dummy. Las imdagenes fueron alineadas
segun el eje definido por la comisura anterior y la comisura posterior y cubrieron todo
el cerebro. Ademads se adquirié una imagen 3D estructural de todo el cerebro como
referencia anatdmica para la normalizacidén. Se utilizé6 una secuencia fast spoiled-
gradient-recalled con los siguientes pardmetros de adquisicion: TR = 7 ms, TE = 1 ms,
flip angle = 129, tamafio de la matriz = 256 x 256 pixeles, resolucién = .98 x .98 mm,

grosor de la seccién = 1 mm, espacio entre secciones = 1 mm.

Preprocesado de las imdgenes

Tras comprobar que las imdagenes no mostraban artefactos, los datos fueron

preprocesados. El efecto del movimiento de la cabeza a lo largo del tiempo fue
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corregido a través del realineado de las imagenes (se utilizé la opcion de unwarp).
Después se aplico el procedimiento de slice time correction utilizando como referencia
la seccion media de las imagenes. La media de las imagenes funcionales fue
normalizada con respecto al espacio MNI del Montreal Neurological Institute. Luego,
las imagenes normalizadas de 2 x 2 x 2 mm fueron suavizadas utilizando un nucleo
Gaussiano FWHM (full width at half maximum) de 8 x 8 x 8. Los datos fueron
inspeccionados para buscar artefactos utilizando el software artifact detection toolbox

(http://www.nitrc.org/projects/artifact detect/). Partiendo del criterio de wuna

investigacion reciente sobre interacciones sociales que implicaba movimientos de los
sujetos dentro del escaner de resonancia (Redcay et al., 2010), un elemento de la serie
temporal de imdagenes que se desviara del anterior en mas de 1mm, 0.1 grados o 4
desviaciones tipicas, fue considerado como un valor atipico (outlier). Solamente se

incluyd en el andlisis a los sujetos que tenian menos del 5% de valores atipicos.

Andlisis de las imdgenes

Partiendo de las imagenes preprocesadas segln se ha explicado, para cada sujeto se
implementd un disefo de bloques en el contexto del modelo general lineal (analisis de
primer nivel). De esta manera, se crearon cinco regresores modelando la sefial BOLD
para cada condicidon del paradigma. Estas condiciones modeladas en la matriz de

disefio fueron las siguientes:
jugar contra persona (JP)

jugar contra mdquina (JM)

1.

2

3. repeticion contra persona (RP)
4. repeticion contra mdquina (RM)
5

fijacion (FIX)

Las condiciones JP y JM se refieren a los periodos en los que los voluntarios jugaban
contra el oponente humano o contra el ordenador, respectivamente. De la misma

manera, las condiciones RP y RM se refieren a los periodos en los cuales los voluntarios
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estaban observando las repeticiones de los juegos anteriores, contra el adversario
humano o contra el ordenador (Figura 5-3). Aparte de estas condiciones, los tiempos
de los valores atipicos calculados fueron incluidos en el disefio como covariables (es
decir, variables sin interés per se pero que conviene introducir en el modelo para

explicar parte de la variabilidad en los datos).

JUGAR PERSONA
JUGAR MAQUINA

REPET. PERSONA
REPET. MAQUINA

FIJACION

Imagenes

Parametros

Figura 5-3. Matriz de disefio del analisis de primer nivel. El eje vertical representa la serie temporal de
imagenes funcionales, donde la imagen superior corresponde al tiempo 0. En el eje horizontal
(pardmetros) se representan las condiciones modeladas, donde cada una de ellas esta formada por
varios bloques (6 bloques en las condiciones de juego y 24 bloques en la de fijacion).

En el primer nivel, se computaron dos contrastes de interés aplicando estadisticos t,
uno relativo a las areas activadas durante la observacién y otro relativo a las areas
activadas durante la ejecucién. Los detalles sobre estos contrastes se explicaran mas
adelante. Como resultado se obtuvieron dos mapas de activacién (uno por contraste)

para cada sujeto.
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Estas imagenes del analisis de primer nivel se utilizaron después en un andlisis de
grupo (analisis de efectos aleatorios en el segundo nivel). Los resultados fueron
calculados utilizando p<0.001, sin corregir, y un tamafio de cluster minimo de
cincuenta voxeles. Como resultado del analisis de grupo se obtuvieron dos mapas de

activacion (uno por contraste).

Los resultados de segundo nivel fueron binarizados y multiplicados, resultando en un
mapa de conjuncién que revela las dreas activadas tanto por la ejecuciéon como por la
observacion. Este es un método habitual en este tipo de investigaciones, que asume
que las neuronas espejo estan en los voxeles activados en ambas condiciones (e.g.,

Cabinio et al., 2010).

Los siguientes contrastes fueron los componentes del andlisis de conjuncidn:

Observacidn: Para hallar las areas activadas por la observacidon del oponente humano
jugando, se utilizd el contraste repeticion contra persona > repeticion contra mdquina
(RP > RM). Asi, la repeticién de unas partidas en las cuales hay superpuesta una
pelicula del adversario humano se compara con la repeticidon de otras partidas con las
mismas caracteristicas en las que se superpone una imagen estatica de un ordenador.
Por lo tanto, la Unica diferencia es que en la condicién RP aparece una persona,
mientras que en la condicién RM aparece el ordenador (como ya se ha mencionado,
se utilizd la misma perspectiva y condiciones de luz en la foto y en la grabacion de

video).

Ejecucion: Para encontrar las areas activadas por la ejecucion del juego, se utilizé el
contraste jugar contra mdquina > fijacion (JM > FIX). Aparte de este, se podria haber
elegido como contraste de ejecucion otro diferente, siempre y cuando fuera relativo a
periodos en los que los participantes estaban jugando. A modo de comprobacion se

repitié el andlisis de conjuncion utilizando los tres siguientes contrastes:

e jugar contra persona > repeticion contra persona

e jugar contra mdquina > repeticion contra maquina
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e (jugar contra persona + jugar contra mdquina) > (repeticion contra persona +

repeticion contra mdquina)

Se verificd que en los tres casos los resultados del analisis de conjuncién eran muy

similares a los que a continuacién se muestran aqui para el contraste JM > FIX.

5.1.3. Resultados

Los resultados del andlisis de conjuncidn se muestran en la Figura 5-4 y en la Tabla 5-1.
Aqui se puede observar la actividad de diversas zonas localizadas en la corteza
premotora, la corteza motora primaria y la corteza somatosensorial primaria y otras

regiones parietales.

El contraste de observacién (RP > RM) reveld las diversas dreas (frontales, parietales,
occipitales y temporales) que estuvieron mads activadas durante la observacién de las
repeticiones de las partidas jugadas contra el oponente humano respecto a las partidas

jugadas contra la maquina (Figura 5-5, Tabla 5-1).

El contraste de ejecucion (JM > FIX) muestra una extensa red fronto-parieto-occipital
qgue incluye, entre otras dareas, el giro frontal medial, el giro precentral, el giro
postcentral, el giro occipital medio, el giro lingual, estructuras temporales vy

cerebelares, tal y como puede verse en la Figura 5-6 y en la Tabla 5-1.
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Figura 5-5. Contraste de observacion (RP > RM).
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Figura 5-6. Contraste de ejecucién (JM > FIX).

Regidn BA Voxeles |[XY2Z] z
ANALISIS DE CONJUNCION

| Giro postcentral, giro precentral, I6bulo  |6,3,4,40 |1059 [-34 -36 58]

parietal inferior, giro frontal medio, area

sup. motora

D Giro frontal medio, drea sup. motora 6 65 [18 -18 62]
OBSERVACION:

repeticion contra persona > repeticion

contra mdquina

D Giro occipital medio, giro temporal 37,19 75 [48 -72 -8] 3.78
inferior

| Giro precentral, giro postcentral, [6bulo |6,4,3,40 |[1118 [-34 -36 58] 4.50
parietal inferior, giro frontal medio, area

sup. motora

D Giro temporal medial 21 140 [66-36 -10] |4.29
| Giro occipital medio, giro temporal med. |39,37,19 |[413 [-40 -76 20] 4.54
D Giro temporal superior 39 76 [56-52 12] 3.32
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| Giro temporal superior 13 217 [-38 -50 20] 4.04
I,D Precuneus 7 98 [2 -64 52] 3.63
|, Precuneus 7 233 [0 -54 66] 4.17
D Giro frontal medio, drea sup. motora 6 79 [18 -18 62] 3.67
EJECUCION:
jugar contra mdquina > fijacion
I,D lébulo occipital, 16bulo frontal, I6bulo  |6,18,19,7, | 32316 [-18 -20 70] 6.40
parietal, cerebelo, [6bulo temporal 17,4,37,3,

40,24
R Giro temporal superior 22 53 [60-36 20] 3.70

Tabla 5-1. Resumen de los principales resultados de fMRI para los contrastes de conjuncion,
observacion y ejecucion. Las estructuras anatomicas se muestran junto a las correspondientes
coordenadas MNI del punto de mdxima activacion local. Los mdximos locales estdn separados
al menos por 8 mm de distancia; p < 0.001, s.c. ; k = 50. I/D: hemisferios izquierdo y derecho.

5.1.4. Discusion

El andlisis de conjuncién ha mostrado zonas con propiedades especulares, siendo estas
las areas cerebrales que son activadas tanto por la ejecucion del juego como por la
observacion del juego del oponente. Asi, se han identificado dos agrupaciones de
voxeles localizadas en areas relacionadas con el MNS en mayor o menor medida. En
efecto, los resultados muestran actividad en la corteza premotora (BA6), una zona
tipica del MNS (Gazzola & Keysers, 2009), relacionada con movimientos de alcance
como los que hacia el oponente (Cattaneo & Rizzolatti, 2009). También hay actividad
en el lébulo parietal inferior (BA40), la corteza somatosensorial primaria (BA3), y la
corteza motora primaria (BA4). Encontrar areas con propiedades especulares en el
I6bulo parietal inferior no es sorprendente, pues es otra zona tradicional del MNS
(Cattaneo & Rizzolatti, 2009). En cuanto a la corteza somatosensorial primaria, trabajos
previos la han descrito como activa durante la ejecucién y la observacion de la accidn

(Cabinio et al., 2010; Gazzola & Keysers, 2009). De una manera similar, también se ha
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encontrado que el area 4 de Brodmann durante la ejecucién y la observacion
(Nishitani & Hari, 2000); en nuestro caso, esta actividad podria estar reflejando la

accion de neuronas espejo de la corteza premotora.

De esta manera, hemos determinado las regiones que nos proponiamos encontrar. Es
destacable que se haya encontrado actividad especular suscitada por el oponente
humano, a pesar de los otros elementos que presentaba la pantalla, como la pelota o
el marcador. Esto muestra que, en entornos interactivos complejos, es posible
detectar actividad en el sistema de neuronas espejo debida a las acciones de otros, tal
y como esperabamos. Parece légico haber encontrado este resultado que extiende los
gue se habian obtenido utilizando tareas mas sencillas, ya que las personas interactian
normalmente en un entorno complejo y es ahi donde realmente las neuronas espejo

deben tener su utilidad.

5.2. Efectos de la naturaleza del contrincante en la actividad del
sistema de mentalizacion

5.2.1. Introduccidon

A continuacion nos centraremos en el efecto que la naturaleza del contrincante

(humano u ordenador) tiene sobre la actividad cerebral.

Varias investigaciones previas han mostrando mediante juegos de estrategia que la
actividad en el MS es mayor cuando el contrincante es una persona que cuando el
contrincante es una maquina (Fukui et al., 2006; Gallagher, Jack, Roepstorff, & Frith,
2002; Rilling et al., 2004). Para facilitar la actividad relacionada con la mentalizacidn,
dichas investigaciones se han basado en tareas de estrategia en las que los sujetos
deben tener en cuenta los estados mentales del oponente. Sin embargo, utilizando
disefios experimentales que no estaban basados en juegos, se ha mostrado que no es

necesario que los participantes atiendan explicitamente a los estados mentales de
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otros para que se produzca activacion en el MS (Carrington & Bailey, 2009) y que la
interaccion con una persona puede ser suficiente para activar algunas areas del
sistema de mentalizacion (Redcay et al., 2010). Por esta razén esperamos que, en
nuestro juego, el hecho de competir contra una persona suponga un incremento de
actividad en el MS si se compara con la actividad que se produce al jugar contra una

maquina.

5.2.2. Materiales y métodos

Andlisis de las imdgenes

El andlisis se realizé a partir de la misma matriz de diseiio creada en la primera parte
de este capitulo (Figura 5-3), que incluye las condiciones: jugar contra persona (JP),
jugar contra mdquina (JM), repeticion contra persona (RP), repeticion contra mdquina
(RM) vy fijacion (FIX). En el analisis de primer nivel, se computaron dos contrastes de

interés aplicando estadisticos t:

1. jugar contra persona > jugar contra mdquina

2. jugar contra mdquina > jugar contra persona

Estas imdagenes del analisis de primer nivel se utilizaron después en un analisis de
grupo (analisis de efectos aleatorios en el segundo nivel) utilizando p<0.001, sin

corregir, y un tamano de cluster minimo de cincuenta voxeles.

5.2.3. Resultados

Comparacion de las fases de ejecucion

La Figura 5-7 y la Tabla 5-2 resumen las areas con incrementos en la sefial BOLD
derivados del contraste JP > JM. Esta comparacién refleja diferencias significativas en

diversas regiones cerebrales (junturas temporoparietales, corteza prefrontal medial,
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giro temporal medio y precuneus) usualmente asociadas con procesos de
mentalizacién, tal y como se explica en la seccion de discusion. Sin embargo, no se

encontrd ningun incremento significativo de la seial en el contraste JM > JP.

Figura 5-7. El sistema de mentalizacién se activa mas al enfrentarse a un oponente humano que al
enfrentarse al ordenador (contraste JP > JM).

Region BA Véxeles |[XYZ] z

jugar contra persona > jugar contra

mdquina

I,D Giro frontal superior, medial 8 242 [6 34 50] 4.74
D Juntura temporoparietal 40 554 [56 -42 30] 4.72
D Giro temporal medial 39 53 [42 -72 16] 3.74
| Juntura temporoparietal 40 86 [-66 -44 18] 4.09

D Precuneus 7 131 [20, -72, 38] 4.00
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jugar contra maquina > jugar contra

persona

Sin actividad significativa

Tabla 5-2. Resumen de los principales resultados de fMRI relativos a las condiciones de
ejecucion. Las estructuras anatéomicas se muestran junto a las correspondientes coordenadas
MNI del punto de mdxima activacion local. Los mdximos locales estdn separados al menos por
8 mm de distancia; p < 0.001, s.c; k = 50. I/D: hemisferios izquierdo y derecho.

5.2.4. Discusion

Comparacion de las fases de ejecucion

Los resultados muestran claramente aumentos de actividad en el sistema de

mentalizacidn cuando los participantes se enfrentaban a un oponente humano.

En efecto, se han encontrado activaciones bilaterales en la juntura temporoparietal, un
area que como ya se comenté estd implicada en la representacién y en el
razonamiento acerca de los contenidos de la mente de otras personas, como metas,
intenciones, pensamientos y creencias (Saxe & Kanwisher, 2003; Saxe & Powell, 2006).
Hay que indicar que aunque durante la investigacion previa sobre teoria de la mente se
han observado activaciones bilaterales en la juntura temporoparietal, generalmente
estan fuertemente lateralizadas sobre el hemisferio derecho. Aqui sucede lo mismo,
puesto que el nimero de voxeles activados en la juntura temporoparietal derecha es
mas de cinco veces superior al nimero de véxeles activados en la respectiva zona

contralateral (Tabla 5-2).

También han aparecido activaciones en la corteza prefrontal medial, especificamente
en la parte medial del giro frontal superior (BA 8). Esta es otra region fundamental del
sistema de mentalizacidn, implicada en el razonamiento reflexivo acerca de acciones y
juicios, incluyendo metas e intenciones (Van der Cruyssen, Van Duynslaeger, Cortoos,

& Van Overwalle, 2009; Van Overwalle & Baetens, 2009).
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En cuanto al precuneus, también activo segun el contraste JP > JM, se ha relacionado
previamente con procesos de imagineria (visualizacion) y con la atribucién de la causa
de una accién a una persona (Cavanna & Trimble, 2006). En este sentido, se ha
mostrado que aumentar el grado de apariencia humana de un oponente (utilizando un
ordenador, distintos robots o una persona como contrincantes), incrementa la
actividad neuronal en estas tres regiones (Krach et al., 2008), lo cual es coherente con

nuestros resultados.

Aparte de las tres regiones mencionadas anteriormente, se encontrd actividad en el
giro temporal medio, un area que ha sido mencionada en la investigacién previa sobre
teoria de la mente (Vollm et al., 2006) cuya actividad puede haber sido incrementada

al percibir la cara del oponente (Schilbach et al., 2006).

Los estudios previos de neuroimagen que han comparado personas con maquinas
como compaiieros de juego han utilizado tareas disefiadas especificamente para forzar
procesos de mentalizacidon en los participantes, que debian utilizar la informacién
disponible para descubrir las creencias, intenciones y deseos del oponente. Este es el
caso de estudios basados en el juego de la gallina (Fukui et al., 2006), el juego del
ultimdtum (Rilling et al., 2004) o el juego de piedra, papel, o tijeras (Gallagher et al.,
2002). En general se ha observado que la actividad del sistema de mentalizacion es
mayor cuando se juega con una persona. Los resultados que se han obtenido aqui van
un paso mas alld y muestran que, tal y como esperabamos, en otros tipos de juegos
sociales cuya base es la habilidad motora en lugar de la estrategia, estos efectos del
oponente también suceden. De esta manera parece que no es necesario forzar los
procesos de mentalizacién, lo que es coherente con algunos resultados previos (Senju,
Southgate, White, & Frith, 2009; Kovacs, Teglas, & Endress, 2010); en nuestro caso, los
participantes probablemente estuvieron pensando en las intenciones del oponente
(e.g., sobre el lugar donde el oponente iba a enviar la pelota). De nuevo, al igual que
en la primera parte del capitulo, hemos obtenido en un entorno complejo unos
resultados similares a los que se habian obtenido anteriormente con unas tareas mas

especificas y mas distanciadas de la realidad.
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5.3. Elsistema de neuronas espejo y el sistema de mentalizacion

5.3.1. Introduccion

Hasta ahora se ha comprobado que las repeticiones de las partidas contra el oponente
humano aumentan la actividad en el sistema de neuronas espejo y que cuando se
juega contra dicho oponente humano se activa el sistema de mentalizacion. En esta
tercera parte se utilizaradn los resultados obtenidos para profundizar en las relaciones

entre ambos sistemas en los dos contextos posibles (ejecucién y observacion).

5.3.2. Materiales y métodos

Andlisis de las imdgenes

El andlisis parte de la matriz de disefio creada en la primera parte (Figura 5-3). En el
analisis de primer nivel se utilizaron los contrastes siguientes, la mayoria de los cuales

han sido calculados anteriormente:

e repeticion contra persona > repeticion contra maquina
e repeticion contra mdquina > repeticion contra persona
e jugar contra persona > jugar contra mdaquina

e jugar contra mdquina > jugar contra persona

Estas imagenes del analisis de primer nivel se utilizaron después en un andlisis de
grupo utilizando p<0.001, sin corregir, y un tamano de cluster minimo de cincuenta

voxeles.
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5.3.3. Resultados

La Figura 5-8 muestra simultdneamente toda la informacién relativa a los cuatro

contrastes de interés, brevemente descritos a continuacion.

Figura 5-8. Los resultados de los contrastes JP > JM (en rojo) y RP > RM (en amarillo) tienen interseccion
vacia. No se encontrd ningln incremento significativo de actividad en los contrastes JM > JP y RM > RP.

El contraste RP > RM ya lo conocemos pues coincide con el contraste de observacién
empleado en el analisis de conjuncidén la primera parte (Figura 5-5, Tabla 5-1), aunque
ahora se analizara con mas detalle. Como se ha indicado anteriormente, reveld

diversas areas (frontales, parietales, occipitales y temporales) que estuvieron mas
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activadas durante la observacién de las repeticiones de las partidas jugadas contra el

oponente humano respecto a las partidas jugadas contra la maquina.

Por lo que respecta al contraste simétrico al anterior (RM > RP), que todavia no habia

sido calculado, no se encontré ningln incremento significativo de la sefial.

Los resultados de los contrastes JP > JM y JM > JP pueden verse en la segunda parte de

este capitulo (Figura 5-7, Tabla 5-2).

Por ultimo se comprobd que los resultados de los contrastes JP >JM y RP > RM tienen

interseccion vacia, tal y como muestra la Figura 5-8.

5.3.4. Discusion

Comparacion de las fases de observacion

Un resultado interesante proviene de la comparacion directa de las dos condiciones de
observacion. Como RP > RM es uno de los dos contrastes que se emplearon para
definir las dreas especulares (i.e., los voxeles activados durante la observacién en el
analisis de conjuncién), una parte de las regiones que revele debe tener propiedades
espejo. Esto se puede comprobar en la Tabla 5-1 y en la Figura 5-5, donde se muestra

una extension de las regiones de neuronas espejo de la Figura 5-4.

Sin embargo, también han aparecido dreas que no manifiestan propiedades
especulares. Este es el caso de las regiones situadas en BA 19, BA 37 y BA 39, que
estan implicadas en la percepcién del movimiento biolégico (Vaina, Solomon,
Chowdhury, Sinha, & Belliveau, 2001), y en nuestro caso deben haber sido activadas
por los movimientos del adversario humano. La actividad encontrada en el giro
temporal medio probablemente haya sido producida por la percepcién de la cara del
contrincante (Allison, Puce, Spencer, & McCarthy, 1999; Schilbach et al., 2006); de
manera similar la actividad del giro temporal superior izquierdo puede estar
relacionada con aspectos variables de la cara del oponente (E. A. Hoffman & Haxby,

2000; Puce, Allison, Bentin, Gore, & McCarthy, 1998). En definitiva, hay diversas
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activaciones producidas por la vision del contrincante humano durante las repeticiones

de las partidas.

Por lo que respecta al precuneus, como se indicé en el Capitulo 1, es una zona poco
investigada, si bien se ha visto que estd implicada de alguna manera en la mayoria de
las tareas de mentalizacidon (Van Overwalle & Baetens, 2009). De hecho, es la Unica
parte del sistema de mentalizacidon que aparece en el contraste RP > RM, si bien la falta

de investigacion previa invita a tener cautela a la hora de interpretar este resultado.

Teoria de la mente y neuronas espejo

Los resultados muestran que cuando los participantes compitieron contra una
persona, se incrementd la actividad en el sistema de mentalizacion (contraste JP > JM).

Sin embargo, no hubo aumentos de actividad en el sistema de neuronas espejo.

Por otra parte, exceptuando el precuneus, no hubo diferencias de actividad en el
sistema de mentalizacién en el contraste RP > RM; sin embargo si que las hubo en el

sistema de neuronas espejo.

De este modo obtenemos un importante resultado que puede resumirse asi: la
actividad en el MS aumenté al jugar contra una persona mientras que la actividad en el
MNS aumentod al ver las repeticiones de las partidas contra una persona. Este hecho
parece reflejar que, durante las condiciones de repeticidn, el participante no estaba
interactuando con una persona y los procesos de mentalizacién perdieron importancia,

produciéndose entonces una transicion hacia el sistema de neuronas espejo.

Estos resultados son coherente con investigaciones previas realizadas con tareas mas
simples que muestran que ambos sistemas no suelen aparecer activados al mismo
tiempo, tal y como explican en su extensa revision Van Overwalle y Baetens (2009). En
concreto, hay un trabajo que muestra que el MNS estd mas activo cuando los
observadores perciben pasivamente una accién y el MS se activa mds cuando

reflexionan sobre esa misma accion (de Lange et al., 2008). En nuestro caso, los
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participantes probablemente atendieran mas a las intenciones del oponente humano
durante la ejecucidn, (y se incrementd la actividad del MS) que durante la observacién

(donde se incremento la actividad del MNS).

Nuestros resultados también son coherentes con un reciente experimento de fMRI en
el cual los participantes realizaron una tarea cooperativa con el experimentador o bien
observaban un video de la misma interaccidon (Redcay et al., 2010). Al comparar las
condiciones de ejecucidon con las de observacién, se encontré que en las primeras
habia mayor actividad en regiones cerebrales relacionadas con la cognicién social y la
recompensa, incluyendo la juntura temporoparietal derecha. Sin embargo, en ese caso
no hubo un incremento de actividad en la corteza prefrontal medial, y los autores,
basandose en investigaciones previas sobre toma de decisiones en contextos sociales
(James K. Rilling, King-Casas, & Sanfey, 2008), sugieren que esto podria deberse a que
el paradigma empleado no era competitivo. Este razonamiento es apoyado por
nuestro experimento: utilizando una tarea competitiva, hemos encontrado aumentos

en la corteza prefrontal medial cuando los participantes jugaban contra otra persona.

Aqui es preciso indicar que en la condicion JP se mostrd un video mientras que en la
condicién JM se mostrd una imagen estatica, por lo que las diferencias en la actividad
cerebral podrian atribuirse a la percepcién del movimiento del adversario humano en
vez de a procesos de mentalizacién. Dado que las areas activadas corresponden en
esencia al sistema de mentalizacién, no parece que esto haya sucedido. Ademas, en
ese caso se esperaria encontrar actividad en las mismas regiones al realizar el
contraste RP > RM, puesto que en las repeticiones se mostraron los mismos estimulos
visuales. Tal y como muestra la Figura 5-8 este no es el caso; el resultado del contraste

RP > RM no comparte areas comunes con el resultado del contraste JP > JM.

Por ultimo cabe mencionar que ni el contraste JM > JP ni el contraste RM > RP
produjeron ningun incremento de la actividad cerebral. Este hecho parece indicar que
en ambos contextos (ejecucion y observacion) las interacciones con una maquina

tienen menor importancia que las interacciones con una persona.



Capitulo 6

Psicofisiologia del juego: efectos de la naturaleza
del adversario en la emocion y en la atencion

6.1. Introduccion

En este capitulo presentamos un nuevo experimento en el que se repitié la tarea
explicada en el Capitulo 5 utilizando un nuevo grupo de participantes, aunque en este
caso en lugar de neuroimagen se utilizaron diferentes métodos psicofisioldgicos y
conductuales. El objetivo de este estudio es examinar la influencia de la naturaleza del
oponente sobre los procesos emocionales y atencionales, tanto en el contexto de

observacion como en el de ejecucidn.

Para comprender algunos procesos psicoldgicos relacionados con los dos sistemas
estudiados (como los emocionales o atencionales), es importante valorar una serie de
aspectos fisioldgicos aparte de la actividad cerebral (Cacioppo, Tassinary & Berntson,
2007). En concreto, el registro de respuestas psicofisiolégicas es una técnica que se ha
demostrado adecuada para la investigacion sobre videojuegos y que se ha utilizado en
trabajos relacionados con la naturaleza o la localizacion del oponente (Kivikangas et al.,
2010; Mandryk & Inkpen, 2004; Ravaja, 2009; Ravaja et al., 2006). Dichas respuestas
tienen una gran importancia en la compresién de la experiencia del jugador (Lim &
Reeves, 2010), ya que informan en tiempo real sobre sus estados mentales, y sin
obstaculizar el desarrollo del juego complementan la evaluacidn basada en otros

indicadores.
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La variable psicofisioldgica que mas interés ha suscitado en las investigaciones sobre
videojuegos es el arousal. Se entiende por arousal a la activacion general fisioldgica y
psicoldgica del organismo, que varia a lo largo de un continuo desde el suefio profundo
hasta la excitacion intensa (Gould & Krane, 1992). Segun Lang (1995), se considera
que el arousal es una de las dos principales dimensiones de la emocién; la otra
dimensién es la valencia, que se refiere a la atraccion o a la aversion que produce un
evento. La mayoria los trabajos mencionados han utilizado la conductancia de la piel
y/o la frecuencia cardiaca como indicadores de arousal, que desde un punto de vista
fisiolégico se suele identificar con la actividad del sistema nervioso simpatico,
preparatoria de la accién (Lim & Reeves, 2010). A continuacién se describen estas dos

medidas.

Respuesta galvdnica de la piel: También conocida por sus siglas en inglés (GSR, de
galvanic skin response) es una medida de la conductividad de la piel que correlaciona
con el arousal (Lang, 1995) vy refleja tanto respuestas emocionales como actividad
cognitiva (Boucsein, 1992). La GSR mide la actividad de las glandulas sudoriparas
ecrinas, que actlan como resistencias variables sobre la superficie y que son
controladas por el sistema nervioso simpatico. En este sentido, al aumentar Ia
actividad del sistema simpatico, aumenta la cantidad de secrecidn de sudor. Ademas
de a los cambios de temperatura del organismo, las glandulas sudoriparas ecrinas
responden ante la estimulacion psicoldgica (Stern, Ray & Quigley, 2001); por ejemplo,
puede darse el caso de que una persona tenga las manos frias pero humedecidas ante
algln suceso con carga emocional. En realidad los sujetos no tienen por qué estar
sudando para que se registren cambios en la conductividad de la piel; conforme el
sudor segregado por una gldndula ecrina aumenta, la resistencia disminuye aunque el

sudor no llegue a alcanzar la superficie.

Medidas cardiovasculares: La actividad cardiaca, cuantificada a partir de la actividad
eléctrica del corazdon, es uno de los métodos fisioldgicos de investigacion mas
utilizados, pero su interpretacidon puede ser mas complicada, porque esta regulada por

diversos procesos corporales. Asi, los cambios en la frecuencia cardiaca, estan
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determinados por la actividad del sistema nervioso simpatico y el sistema nervioso
parasimpatico. Si la actividad simpatica es mayor que la parasimpdtica aumenta la
frecuencia cardiaca, y viceversa. De todos modos, en diversos estudios sobre
videojuegos y medios audiovisuales la actividad cardiaca ha sido interpretada como un

indicador de arousal (Ravaja, 2004, Ravaja et al., 2006).

Por otra parte, si nos alejamos de la investigacion sobre videojuegos y nos centramos
en la investigacién sobre la teoria de la mente, se puede comprobar que hasta el
momento apenas hay estudios sobre mentalizacion que hayan utilizado medidas
fisioldgicas. Respecto a las medidas cardiacas, sélo hemos encontrado un estudio que
muestra aumentos en la variabilidad de la frecuencia cardiaca de pacientes
esquizofrénicos durante una tarea de mentalizacidn (Jauregui et al., 2011). Del mismo
modo, con GSR solamente hemos encontrado un estudio que muestra un aumento de
esta sefal al realizar algunas tareas de mentalizacion basadas en historias (Kalbe et al.,
2007). En cualquier caso, no hemos encontrado dentro del campo de la teoria de la
mente ningln trabajo que haya registrado medidas fisioldgicas y de actividad cerebral
utilizando una misma tarea, lo que aumenta el interés en realizar este nuevo

experimento.

Aparte de las medidas fisiolégicas antes mencionadas, en este estudio se utilizé la
técnica de seguimiento de ojos (en inglés, eyetracking), para comprobar hacia donde
miraban (y atendian) los participantes durante la tarea y asi poder obtener algunas
conclusiones que ayudaran a comprender los resultados del capitulo anterior sobre la
actividad cerebral en el sistema de neuronas espejo y en el sistema de mentalizacién.
En este sentido, se acepta que el eyetracking mide la atencién visual (Rehder &
Hoffman, 2005; Sutcliffe & Namoun, 2012). El consenso actual (Hoffman, 1998) es que
la atencién se adelanta brevemente al movimiento de los ojos (de 100 a 250 ms).
Cuando la atencién varia hacia una nueva posicidon los ojos la siguen, si bien una
fijacion en un objeto de una escena no permite inferir por si misma los procesos

cognitivos especificos que la han provocado.
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Por ultimo, se pidid a los participantes una valoracién subjetiva de su experiencia
utilizando un cuestionario que ha sido creado para ese fin en la investigacién con

videojuegos (lJsselsteijn et al., 2008).

6.2. Materiales y métodos

Sujetos

La muestra consistid en dieciséis sujetos sanos (diez mujeres y seis hombres) de
edades comprendidas entre los 20 y los 47 afios (media = 26.5 afios). Todos tenian
visién normal o corregida y eran diestros conforme al Inventario de Lateralidad de

Edimburgo (Oldfield, 1971).
Tarea

La tarea fue similar a la que se describe en el apartado 5.1.2, donde el entorno virtual
se configuré de la misma manera. La diferencia es que esta vez los sujetos jugaron
fuera del escaner de resonancia, sentados sobre una silla confortable, enfrentados a la
pantalla del eyetracker, tal y como se puede observar en la imagen (Figura 6-1). Para
controlar su raqueta, los participantes utilizaron el sistema de tracking descrito en el
Capitulo 3 junto con una parte del soporte compatible con resonancia. Se ajusté la
presentacion de los estimulos por pantalla para que ocupara el mismo dngulo de visidn

que ocupaba en el experimento en resonancia.
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Wii Remote _ X‘;’

Pantalla del
eyetracker
Electrodos de
electromiografia
(EMG)
| Soporte

Sensores de frecuencia cardiaca y electrodos

de respuesta galvanica de la piel (GSR)

Figura 6-1. Disposicion experimental. Un participante mueve el LED que desliza sobre el soporte
mientras mira la pantalla del eyetracker en la que se desarrolla el juego. El Wii Remote esta situado
encima del soporte, recibiendo la sefial del LED.

Procedimiento

Se informd a los sujetos de que iban a jugar a un juego en el cual deberian intentar
interceptar una pelota tantas veces como pudieran. Después se les leyé un protocolo
escrito donde se explicaban detalladamente las reglas del juego y realizaron una sesién
practica para asegurar que habian entendido el juego y que podian controlar la
raqueta adecuadamente. También se les pidid que durante las repeticiones
permanecieran quietos y concentrandose en la partida. A todos se les presentd a su
adversario (uno de los experimentadores, hombre, 37 afios) y se les mostroé la webcam
gue se suponia que iba a estar enfocandole durante las fases contra el oponente
humano. Tras la recogida de datos los participantes informaron de no haber albergado

ninguna duda sobre la naturaleza del oponente.
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Adaquisicion de datos

Registros fisioldgicos: Para medir la GSR se utilizaron electrodos de superficie sujetos a
correas de Velcro® que fueron colocados sobre las segundas falanges de los dedos
corazon y anular de la mano izquierda. Se incrementd la conductividad utilizando un
gel conductor. Para medir la frecuencia cardiaca se utilizaron tres procedimientos
equivalentes por lo que respecta a los fines propuestos. Por un lado Ila
electrocardiografia nos proporciond esta posibilidad. Por otro se utilizd un sensor de
presién en la yema del dedo indice, que nos proporcionaba tanto la frecuencia como la
amplitud del pulso periférico. En tercer lugar se utilizd6 un método O&ptico, la
pulsioximetria, con el objetivo de tener una medida inmune a artefactos
electromagnéticos. Para calcular la frecuencia cardiaca de cada sujeto se utilizé la
medida que menos artefactos tenia (normalmente el pulso periférico). Se eligid esta
disposicion porque se habia comprobado previamente que no interferia con los

movimientos con los que se controlaba la raqueta del entorno virtual.

Tras colocar los electrodos, se realizé un periodo de 5 minutos de descanso. Después,
para comprobar la GSR, a cada sujeto se les pidid que inspirara profundamente, ya que

asi se provoca un maximo en la respuesta galvanica de la piel.

Las sefales fisiologicas fueron registradas utilizando el sistema para registro de
sefiales biolégicas en tiempo real PowerlLab® 16/30 y la aplicacion de software
LabChart® (ambos de ADInstruments Inc, CO, EEUU). Estas sefiales fueron amplificadas
utilizando unos amplificadores especificos para PowerlLab® suministrados por el
fabricante y muestreadas a una frecuencia de 10 KHz con el objetivo de tener
suficiente muestreo para asociarlos a las imagenes de video grabadas a 60 cuadros/s.
Estas imagenes nos permitian sincronizar los eventos conductuales con los canales de
registro obtenidos asi como observar la presencia de movimientos anormales de las
manos y brazos durante la fase de observacion del juego. Estos movimientos también
fueron controlados mediante registros de electromiografia (EMG) en los miembros
superiores (Figura 6-1), que sirven para detectar la actividad eléctrica producida por las

contracciones musculares (Stern et al., 2001).
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Eyetracking: Para registrar y analizar los movimientos de los ojos de los participantes
se utilizd el sistema de eyetracking remoto Tobii TX300 y el software de visualizacidon
Tobii Studio. Este sistema permite registros en tiempo real con una tasa de muestreo
de 300 Hz. El Tobii TX300 estd compuesto de una pantalla de presentacién de
estimulos (23 pulgadas; resolucién = 1920 X 1080 pixeles), un mddulo de diodos
infrarrojos y un mdédulo de sensores. Se utilizan los diodos infrarrojos para generar
patrones de reflexion en las corneas que son captados por los sensores y procesados
para determinar para cada ojo el punto de la pantalla al que el sujeto estd mirando. El
sistema posee algoritmos para la compensacion de movimientos y es tolerante al
cambio de condiciones de luz. Ademas, incluye una webcam adicional que permite
grabar al participante durante la presentacion de estimulos. Se requiere una breve
calibracion para cada participante (inferior a 3 minutos), en la que deben seguir con la

mirada un circulo que se desplaza hacia distintas posiciones de la pantalla.

Experiencia del juego: Para examinar la influencia de la naturaleza del oponente sobre
la experiencia subjetiva de los participantes durante la ejecucidn del juego, se utilizo el
Game Experience Questionnaire (GEQ). Este cuestionario (lJsselsteijn et al., 2008) mide
siete variables relacionadas con la experiencia subjetiva en un videojuego: inmersion
(relativa a la sensacion de estar en un mundo virtual), tensién, competencia, flujo, que
se refiere a la experiencia holistica que se siente al actuar con implicacién total
(Csikszentmihalyi, 1975), afecto negativo, afecto positivo y desafio. Cada uno de los
siete componentes estd constituido por 5 o 6 items. Por ejemplo, algunos items son:
“Me interesaba la historia del juego” (inmersién), “Me senti inquieto” (tensién), “Me
senti habil” (competencia), "Me concentré profundamente en el juego" (flujo), “Me
senti bien” (afecto positivo), “Me aburri” (afecto negativo). Para mas detalles sobre el
cuestionario, se puede consultar el trabajo de Nacke (2009). Las posibles respuestas
puntian de acuerdo a una escala de tipo Likert, desde (0) completamente en
desacuerdo hasta (4) completamente de acuerdo. La puntuacién global de cada una de
las siete escalas es la suma de las respuestas sus items. El original estd escrito en
inglés, por lo que fue traducido al espafiol conforme al método parallel back-

translation (Brislin, 1986). Para ello, un especialista tradujo del inglés al espafiol y el
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resultado fue posteriormente traducido al inglés por otro experto que no conocia la
escala original. Finalmente, se compard el resultado obtenido con el GEQ para

comprobar que los items tenian el mismo significado.

Inmediatamente después de terminar la tarea, se pidid a los participantes que
contestaran a cada uno los items del GEQ dos veces, para que informaran acerca de su
experiencia del juego en las dos condiciones de ejecucién. Para ello se utilizd una
columna de respuestas para la condicion jugar persona y otra para la condicion jugar
mdquina. El orden de presentacion de estas columnas (relativo al oponente) fue

contrabalanceado entre los sujetos.

Procesado de datos y andlisis

Registros fisioldgicos: Una vez que los registros se sincronizaron con las imagenes de
video grabadas, y se etiquetaron los eventos, se realizdé una reduccién de datos. Los
datos transformados a menor resolucién temporal (1 KHz) se analizaron utilizando una
aplicacidon de andlisis de registros fisioldgicos basada en Matlab creada anteriormente
en nuestro laboratorio (Figura 6-2). Los datos de las medidas fueron suavizados
utilizando un filtro gaussiano. Los datos de GSR fueron ademas detendenciados vy
normalizados segun el proceso descrito en (Mandryk & Inkpen, 2004), ya que dicha
medida tiene una gran variabilidad entre individuos y se requiere este paso para
realizar posteriores analisis. Finalmente se calcularon los valores medios de cada
medida para cada una de las cuatro condiciones del juego (jugar persona, jugar

mdquina, mirar persona y mirar mdquina).
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Figura 6-2.Aplicacidn para el analisis de medidas fisioldgicas.

Eyetracking: Partiendo de los datos registrados por el Eyetracker Tobii, y utilizando el
software Tobii Studio se definieron sobre la escena dos regiones de interés (en inglés,
region of interest o ROI) rectangulares, una alrededor del marcador y otra alrededor
del oponente (Figura 6-5). Después, el sistema calculé para cada sujeto y para cada
condicidn experimental el nimero de miradas hacia las regiones definidas junto con su
duracién total en segundos. También registré el didametro de las pupilas, que es otra
medida que a tener en cuenta por estar directamente relacionada con el arousal
(Bradley, Miccoli, Escrig, & Lang, 2008). De esta manera, para cada muestra se
obtuvieron los diametros de ambas pupilas expresado en milimetros, junto con un
indicador de la de la validez de la medida en un rango desde el 0 (maxima validez)
hasta el 4 (minima validez). Siguiendo las indicaciones del fabricante, no se tuvieron en
cuenta los registros cuya medida de validez fue superior a 1. En ninguno de los sujetos
analizados se superd un 5% de registros rechazados. Posteriormente se calculd Ila
media de cada par de didmetros. Los datos resultantes fueron promediados para cada

sujeto y para cada condicién experimental.
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Andlisis: Todos los datos fueron analizados utilizando el software SPSS 16.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL). Antes de realizar los andlisis estadisticos, se revisaron las grabaciones de
video, y se comprobd que durante las repeticiones de las partidas los participantes no
movieron la mano que controlaba la raqueta ni la mano contralateral. Estos datos
visuales se compararon con los registros de EMG obtenidos de cada miembro superior

para detectar movimientos no registrados en video.

6.3. Resultados

Medidas Fisiologicas

En el Capitulo 5 se buscaron diferencias en la actividad cerebral relacionadas con la
naturaleza del oponente en dos contextos diferentes, comparando, por una parte, las
condiciones jugar persona y jugar mdquina y por otra parte, las condiciones mirar
persona y mirar mdquina. A continuacidn se muestran los resultados correspondientes
a estas comparaciones calculados a partir de los valores medios de las variables

fisioldgicas relacionadas con la actividad simpatica para cada condicién.

GSR: se realizaron dos pruebas t de comparacién de medias para muestras
relacionadas. Estas mostraron diferencias significativas entre las condiciones jugar
persona y jugar mdquina (t (15) = 2.13, p = 0.05), pero no entre las condiciones mirar

personay mirar mdquina (t (15) = 0.528, p = 0.60).

Frecuencia cardiaca: se realizaron dos pruebas t de comparacién de medias para

muestras relacionadas. Estas mostraron diferencias significativas entre las condiciones
jugar persona y jugar mdquina (t (15) = 2.16, p = 0.04), pero no entre las condiciones

mirar persona 'y mirar mdquina (t (15) = 0.79, p = 0.43).

Eyetracking

Para comprobar si habia diferencias en la forma de mirar a las regiones de interés
entre las cuatro condiciones se realizaron los andlisis de la varianza 2 x 2 de medidas

repetidas que se describen a continuacién. Se definieron dos factores intra sujetos,
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que fueron oponente (con dos niveles: persona o mdquina) y tarea (con dos niveles:
jugar o mirar). Los andlisis se llevaron a cabo a partir de los datos relativos al nimero
y la duracién de miradas a las regiones del oponente y del marcador y al didametro de

las pupilas.

Numero de miradas al oponente

El efecto principal del oponente resultd significativo (F (1, 15) = 6.78; p = 0.02), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron mas veces al oponente

humano (M =7.62; ET = 0.91) que al oponente no humano (M = 4.78; ET = 1.07).

El efecto principal de la tarea resultd significativo (F (1, 15) = 57.56; p < 0.001), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron mas al oponente en las
condiciones de repeticiéon (M = 9.34; ET = 0.95) que en las condiciones de juego (M =

3.06; ET = 0.91).

El efecto de la interaccién entre el oponente y la tarea también resulté significativo (F
(1, 15) = 11.186; p = 0.004). La Figura 6-3 muestra este efecto. Para profundizar en él,
se realizaron dos pruebas t post-hoc de comparacion de medias para muestras
relacionadas. Estas mostraron diferencias significativas entre las condiciones mirar
persona y mirar mdquina (t (15) = 3.00, p = 0.009), pero no entre las condiciones jugar

personay jugar mdquina (t (15) = 0.79, p = 0.43).

Duracion de las miradas al oponente

En general, el analisis dio resultados muy similares a los del apartado anterior (Figura

6-3), como se vera a continuacion.

El efecto principal del oponente resultd significativo (F (1, 15) = 11.31; p = 0.004), y las

medias marginales mostraron que los participantes miraron durante mas tiempo al
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oponente humano (M = 5.56; ET = 1.01) que al oponente no humano (M = 1.78; ET =
0.45).

El efecto principal de la tarea resultd significativo (F (1, 15) = 30.30; p < 0.001), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron durante mas tiempo al
oponente en las condiciones de repeticion (M = 6.61; ET = 0.99) que en las condiciones

de juego (M =0.74; ET = 0.24).

El efecto de la interaccion entre el oponente y la tarea también resulté significativo (F
(1, 15) = 15.07; p = 0.001). La Figura 6-3 muestra este efecto. Posteriormente se
realizaron dos pruebas t post-hoc de comparacién de medias para muestras
relacionadas. Estas mostraron diferencias significativas entre las condiciones mirar
persona y mirar mdquina (t (15) = 3.60, p = 0.003), pero no entre las condiciones jugar

persona y jugar mdquina (t (15) = 0.528, p = 0.605).
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Figura 6-3. Niumero y duracién de las miradas a la regiéon del oponente en cada una de las cuatro

condiciones del experimento. Las barras de error muestran el error tipico de la media. ** = p<0.01.

Numero de miradas al marcador

El efecto principal del oponente resultd significativo (F (1, 15) = 12.53; p = 0.003), y las

medias marginales mostraron que los participantes miraron mas veces al marcador
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durante las condiciones en las que el oponente era el ordenador (M = 12.78; ET = 1.57)

que durante las condiciones en las que era una persona (M =8.71; ET = 1.23).

El efecto principal de la tarea resultd significativo (F (1, 15) = 41.12; p < 0.001), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron mas veces al marcador
durante las condiciones de repeticion (M = 2.31; ET = 0.58) que durante las

condiciones de juego (M = 19.188; ET = 2.54).

El efecto de la interaccion entre el oponente y la tarea también resulté significativo (F
(1, 15) = 18.79; p = 0.001). La Figura 6-4 muestra este efecto. Para profundizar en él,
se realizaron dos pruebas t post-hoc de comparacion de medias para muestras
relacionadas. Estas mostraron diferencias significativas entre las condiciones mirar
personay mirar mdquina (t (15) =-3.97, p = 0.001), pero no entre las condiciones jugar

personay jugar mdquina (t (15) = -0.25, p = 0.80).

Duracion de las miradas al marcador

En general, el analisis dio resultados muy similares a los del apartado anterior, como se

verda a continuacion (Figura 6-4).

El efecto principal del oponente resulté significativo (F (1, 15) = 12.55; p = 0.003), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron el marcador durante mas
tiempo cuando el oponente era el ordenador (M = 6.41; ET = 1.17) que cuando era una

persona (M = 3.35; ET = 0.55).

El efecto principal de la tarea resultd significativo (F (1, 15) = 34.86; p < 0.001), y las
medias marginales mostraron que los participantes miraron durante mas tiempo el en
las condiciones de repeticién (M = 9.24; ET = 1.53) que en las condiciones de juego (M

= 0.50; ET = 0.14).
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El efecto de la interaccidn entre el oponente y la tarea también resulté significativo (F
(1, 15) = 13.095; p = 0.003). La Figura 6-4 muestra este efecto. Se realizaron dos
pruebas t post-hoc de comparacion de medias para muestras relacionadas. Estas
mostraron diferencias significativas entre las condiciones mirar persona y mirar
mdquina (t (15) = -3.58, p = 0.003), pero no entre las condiciones jugar persona y jugar

mdquina (t (15) =-0.94, p = 0.358).
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Figura 6-4. Numero y duracion de las miradas a la region del marcador en cada una de las cuatro
condiciones del experimento. Las barras de error muestran el error tipico de la media. ** = p<0.01;
*#* = p<0.001.
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>

Figura 6-5. Mapas de calor relativos a cada una de las cuatro condiciones, calculados por Tobii Studio a
partir de los registros de todos los participantes. Puede comprobarse que en todas las condiciones los
participantes miraban sobre todo a las zonas en donde la pelota y las raquetas se movian. Los
rectangulos definen las regiones de interés (ROI) del marcador y del oponente.

Tamaiio de la pupila

El efecto principal de la tarea resultd significativo (F (1, 15) = 102.15; p < 0.001), y las
medias marginales mostraron que los participantes tuvieron una mayor dilatacién
pupilar durante las condiciones de juego (M = 4.84; ET = 0.129) que durante las
condiciones de repeticion (M = 4.40; ET = 0.135).

Ni el efecto principal del oponente (F (1, 15) = 0.032; p = 0.860), ni el de la interaccion

entre el oponente y la tarea (F (1, 15) = 0.159; p = 0.696) resultaron significativos.
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Experiencia del juego

En la investigacion con videojuegos, el flujo se ha relacionado tanto con la atencién
como con el arousal (Nacke, 2009). A partir este hecho, y de los resultados ya
obtenidos mediante las medidas fisiolégicas, se planted la hipdtesis de que en la escala
de flujo del GEQ deberia haber diferencias entre las condiciones jugar persona y jugar
mdquina. Por esto se realizd un analisis de comparacidon de medias restringido a dicha
escala. La prueba t de Student para muestras pareadas mostré que el flujo era
significativamente mayor en la condicién jugar persona (p=0.023). También se realizd
un analisis multivariante de la varianza (MANOVA) utilizando todas las escalas que no
mostré un efecto significativo del oponente. La Figura 6-6 muestra las medias de las
puntuaciones en las escalas del GEQ para las condiciones jugar persona y jugar

mdaquina.

oponente

B maquina
14,00 B persona

Media

Inmersion Competencia Desafio Afecto negativo
Flujo Tension Afecto positivo

Figura 6-6. Puntuaciones medias de las escalas del Game Experience Questionnaire relativas a las
condiciones jugar persona y jugar mdquina. Las barras de error muestran el error tipico de la media.
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6.4. Discusion

Eyetracking

En primer lugar, en los mapas de calor (Figura 6-5) se puede comprobar que durante
las cuatro condiciones los participantes miraron la mayor parte del tiempo la zona
central de la pantalla, es decir, la zona de movimiento de la pelota y las raquetas. Este
es un resultado esperado, tanto en las condiciones de juego (pues para poder jugar
debian seguir el movimiento de la pelota y las raquetas) como en las de repeticién

(pues se les habia indicado que entonces debian concentrarse en la partida).

Por otra parte, los resultados muestran como los participantes miraron mas veces y
durante mas tiempo al oponente en las fases de repeticién que en las fases de
ejecuciéon (Figura 6-3). Probablemente se deba a que cuando estaban jugando su
mayor preocupacién era tratar de detener la pelota y practicamente no dirigian su
mirada a la regidn del adversario, sino a la zona central de la pantalla. La vision del
oponente durante las fases de juego fue entonces en su mayoria periférica. Sin
embargo, durante las repeticiones, al no estar jugando, pudieron mirar al oponente sin

gue repercutiera en la partida, y asi lo hicieron algunas veces.

Si nos fijamos ahora en el tipo de oponente, vemos que en las condiciones de juego no
hay diferencias significativas en el nimero o la duracién de las miradas a la ROI del
oponente. Sin embargo, durante las repeticiones, si que aparecen diferencias. Los
participantes miraron mads al adversario humano que al ordenador. Este resultado
parece natural, ya que los estimulos visuales dinamicos atraen la atencién (Pinto,
Olivers, & Theeuwes, 2006), y en una condicidon se veia a una persona realizando
movimientos mientras que en otra se veia la imagen estatica de un ordenador, en

principio, menos interesante.
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Ademas, los resultados relativos a la ROI del marcador siguen un patrén relacionado.
En primer lugar, los sujetos miran menos al marcador en las fases de ejecucién que en
las fases de repeticién, ya que en estas ultimas tienen mas posibilidades de hacerlo sin
que afecte a la partida. En segundo lugar, en las condiciones de juego, no hay
diferencias relativas a las miradas al marcador, ya estuvieran jugando contra una
persona o una maquina. Por ultimo, durante las repeticiones, los participantes miran
mas al marcador cuando el adversario es el ordenador. Probablemente se deba a que
en la condicién mirar mdquina solo hay un elemento dindmico en la zona superior de
la pantalla (el marcador) mientras que en la condicion mirar persona hay dos

elementos que compiten por la atencion del participante (el marcador y la persona).

Es interesante ver qué implicaciones tienen estos resultados sobre el experimento en
resonancia. En primer lugar nos centraremos en las condiciones de observacién.
Podemos comprobar que aqui, en la condicion mirar persona, los participantes
enfocaron la regién del oponente durante unos 10 segundos. Este tiempo es
aproximadamente el 7% de la duracién dicha condicion (ya que fueron 6 repeticiones y
24 segundos por repeticion; en total 144 segundos). Si se tiene en cuenta que en el
experimento en resonancia los participantes habian recibido las mismas instrucciones
y se asume que alli tuvieron un patrén de miradas similar, se obtiene un resultado
interesante: durante la mayor parte del tiempo los sujetos no miraron directamente al
oponente, sin embargo esto fue suficiente para que se produjera un aumento de
actividad detectable en el sistema de neuronas espejo. Este hecho es coherente con la
interpretacidn tedrica que relaciona las neuronas espejo con la comprensién de la
accion (Rizzolatti & Craighero, 2004). En concreto, se ha comprobado que no es
necesario observar la accion completa para que se activen las neuronas espejo (Umilta
et al.,, 2001). En nuestro caso, los participantes comprenden que el oponente estd

moviendo la raqueta mientras que se produce actividad especular.

Por otra parte, se sabe que el movimiento mejora la percepcion de los estimulos
visuales presentados periféricamente (Finlay, 1982), y, puesto que el oponente

realizaba movimientos, no podemos descartar que la vision periférica haya contribuido
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a la actividad especular observada. De esta manera puede haber varios factores que
hayan contribuido a la actividad especular, como son la vision foveal, la visidon
periférica y la vision parafoveal. Esta posibilidad parece natural puesto que el sistema
de neuronas espejo ha evolucionado para desempeiiar sus funciones en un entorno
tan complejo como la realidad. En este sentido, en el experimento de Umilta et al.
(2001), se comprobd que la actividad especular era mayor cuando el mono veia la
accion completa que cuando la veia parcialmente (aunque se registré actividad en

ambos casos), lo que indica que hay varios factores que influyen en las activaciones.

A partir de nuestros datos no se puede determinar en que medida contribuyd cada
uno de los factores mencionados anteriormente en la actividad encontrada. Parece
muy interesante realizar nuevas investigaciones para esclarecer estas relaciones, mas
aun si se tiene en cuenta que no hemos encontrado ningln estudio sobre neuronas

espejo y visién periférica.

Atenderemos ahora a las condiciones de ejecucion. En este caso, tanto en la condicién
jugar persona como en la condicién jugar mdquina, los participantes miraron a la
region del oponente durante menos de 1 segundo. Este tiempo es inferior al 1% de la
duraciéon de cada una de esas condiciones; ademas en este caso no hay diferencias
significativas en el niumero o la duracidon de las miradas al oponente entre ambas
condiciones (casi no dirigian su mirada a la regién del adversario). Paralelamente, no
hubo diferencias de actividad en el sistema de neuronas espejo (aunque si en el de
mentalizacidn) en el contraste jugar persona > jugar mdquina. La interpretacion de
este paralelismo debe ser cautelosa, pues aqui caben, al menos, las siguientes

posibilidades:

1. Se mird durante poco tiempo al drea del oponente humano por lo que no se
produjo actividad especular detectable. Esta explicacién supondria que otros
factores, como la vision periférica no fueron suficientes para activar el sistema

de neuronas espejo.
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2. En las condiciones de juego se produjo una transicion hacia el sistema de
mentalizacién, y los procesos especulares perdieron importancia. Esta
explicacion tiene a su favor el ser coherente con la investigacion previa con
tareas sencillas que muestra que ambos sistemas no suelen aparecer activados

al mismo tiempo (Van Overwalle & Baetens, 2009).

Cambios fisioldgicos

Los resultados muestran cémo jugar contra una persona produjo una mayor frecuencia
cardiaca y una mayor respuesta galvanica de la piel que jugar contra el ordenador.
Segun la investigacién previa, el incremento en estas sefales es indicador de una
mayor activacidn simpatica relacionada con la emocion. Estos efectos del oponente se
han observado en otros experimentos de investigacidon sobre videojuegos relacionados
(Mandryk & Inkpen, 2004; Ravaja et al., 2006). Asi, las variaciones emocionales se
atribuyen a la situacién social y competitiva que supone jugar contra otra persona

(Ravaja et al., 2006).

Por otra parte, el tamafio de la pupila se ha visto afectado por el tipo de tarea, ya que
ha habido una mayor dilatacién en las fases de ejecucidon que en las fases de
observacion. Esto refleja algo que parece natural, es decir, que hubo una mayor
activacion durante el juego que durante la observacién. Sin embargo, es posible que
las diferencias de arousal relacionadas con el tipo de oponente mostradas por los otros
indicadores no hayan sido suficientes para producir cambios apreciables en el tamafio

de la pupila.

Experiencia subjetiva

Los resultados relativos al Game Experience Questionnaire, mostraron mayores
puntuaciones en la mayoria de las escalas en la condicidn jugar persona que en la

condicion jugar mdquina, si bien estas diferencias no fueron significativas atendiendo
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al analisis multivariado. Por lo que respecta a la comparacion entre las dos condiciones
en la escala de flujo, este fue mayor cuando se jugd con un oponente humano que
cuando se jugé contra el ordenador. Este resultado es similar al obtenido con Ia
frecuencia cardiaca y la GSR y muestra asi una coherencia con la investigacidn previa

que relaciona el arousal con el estado de flujo (Nacke, 2009).

Comparacion con el experimento en resonancia

Resulta interesante comparar estos resultados con los del experimento en resonancia.
Dicho experimento mostré como jugar contra una persona producia mas actividad en
el sistema de mentalizacién que jugar contra el ordenador. Segun la investigacién
previa, esto indica que los participantes estaban pensando en los estados mentales del
otro durante el juego. Partiendo de los dos experimentos, podemos concluir que la
naturaleza del oponente influye tanto en la actividad del sistema de mentalizaciéon
como en la actividad simpdatica. Parece entonces natural profundizar en la relacién

entre ambos tipos de actividad.

En primer lugar hay que mencionar que algunas investigaciones anteriores, utilizando
tareas que no eran de mentalizacidn, habian relacionado el arousal con la actividad del
mPFC y zonas anejas de la corteza cingulada anterior (Critchley, Corfield, Chandler,
Mathias, & Dolan, 2000; Critchley, Mathias, & Dolan, 2001). Trabajos como estos han
llevado a sugerir que el aumento de la GSR durante tareas de mentalizacidon podria
corresponder a aumentos de actividad en la corteza prefrontal medial (Kalbe et al.,
2007). Nuestros resultados son coherentes con esta hipdtesis, ya que en el
experimento en resonancia encontramos un aumento de la actividad en el mPFC y en
el experimento fuera de resonancia un aumento de la GSR durante la condicidén jugar

persona (en comparacion con la condicion jugar mdquina).

Por lo que respecta a las repeticiones de las partidas, al comparar las condiciones mirar

persona y mirar mdquina no se encontraron diferencias significativas en las medidas
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fisioldgicas registradas. Aqui hay que recordar que al hacer estas mismas
comparaciones en el experimento en resonancia, se vio que no habia diferencias de
activacion en el mPFC. De esta manera se muestra de nuevo una coherencia entre la

actividad dicha region y el arousal.

Como resumen, la Tabla 6-1 muestra los principales resultados obtenidos en el
Capitulo 5 y en el Capitulo 6. Pese a que haya diferencias entre los dos entornos
experimentales (como la posicién del sujeto o el ruido del escaner en resonancia),
entendemos que los datos fisioldgicos y de eyetracking amplian y ayudan a

comprender a los obtenidos en el experimento de fMRI.

jugar persona > jugar mdquina mirar persona > mirar mdquina
Actividad MS Aumenta Igual
Actividad MNS Igual Aumenta
Actividad simpatica Aumenta Igual
Miradas al oponente | Igual Aumenta

Tabla 6-1. Resumen de los principales resultados obtenidos en el Capitulo 5 y el Capitulo 6.
Nota: Los contrastes jugar mdquina > jugar persona y mirar mdquina > mirar persona no
mostraron incrementos en la actividad cerebral.

Por lo que sabemos, esta es la primera vez que utilizando una misma tarea de
mentalizacién se muestra una relacion entre la actividad del sistema de mentalizacion
y la actividad simpatica. Este hallazgo es coherente con indicadores indirectos de
investigaciones anteriores. Dada la escasez de investigaciones sobre este tema,
nuestros resultados invitan a utilizar registros fisioldgicos simultaneos a la resonancia
funcional en los futuros trabajos sobre mentalizacién. En este sentido, parece
especialmente interesante realizar nuevas investigaciones para estudiar la interaccién

entre los estados emocionales de los participantes y los procesos de mentalizacion.




Capitulo 7

Efectos de la naturaleza del adversario en la
actividad cerebral asociada a los errores

7.1. Introduccion

Se sabe que el procesado de los errores involucra regiones del lébulo frontal
(Mathalon, Whitfield, & Ford, 2003). En concreto, numerosos estudios realizados en
humanos y primates muestran la implicacion de la parte posterior de la corteza frontal
medial (PMFC) en la observacién de los errores y los subsiguientes ajustes en la
ejecucidon que se realizan (Ridderinkhof, Ullsperger, Crone, & Nieuwenhuiss, 2004). La
pMFC incluye areas de la corteza cingulada anterior y del area suplementaria motora y
su actividad se incrementa durante la deteccién de un error (de Bruijn, de Lange, von
Cramon, & Ullsperger, 2009). Ademads, existe un correlato fisiolégico de esta actividad
llamado ERN (del inglés, error-related negativity), un potencial cerebral relacionado
con eventos (ERP) que se genera tras una respuesta erronea (Gehring & Willoughby,
2002; Holroyd & Coles, 2002). El registro simultaneo de senales de fMRI y de EEG ha
mostrado que la fuente de esta actividad esta situada en el drea cingulada rostral

(Debener et al., 2005).

Por otra parte, como ya se ha explicado, existen diversos estudios de neuroimagen
basados en comparar condiciones en las que los participantes jugaban contra una
persona con condiciones en las que jugaban contra una maquina (Fukui et al., 2006;
Gallagher et al., 2002; Kircher et al., 2009; Krach et al., 2008). En algunas de estas

comparaciones se han encontrado incrementos de la actividad en regiones
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prefrontales que algunos autores han relacionado con los errores en la discusién de su
trabajo (Fukui et al., 2006). Sin embargo, y pese a que el tipo de tarea utilizada resulta
propicia para indagar en ello, estos trabajos no han prestado mucha atencién a los
errores cometidos durante el juego. Dada de la escasez de investigaciones al respecto,
en este capitulo estudiaremos los errores cometidos por los participantes durante las

partidas.

El objetivo es saber si en la actividad cerebral derivada de los errores cometidos
durante un juego puede producirse una modulacién relacionada con la naturaleza del
contrincante, un aspecto que la investigacién previa no ha tratado. De esta manera,

establecemos las siguientes hipdtesis:

En primer lugar, esperamos que los errores, comparados con los aciertos, produzcan
un incremento de actividad en areas relacionadas con el procesado de los errores,
como la corteza cingulada anterior, independientemente de la naturaleza del

oponente (persona o mdaquina) con el que se estd jugando la partida.

En segundo lugar, al comparar los intentos de golpear la pelota ejecutados contra el
adversario humano y los intentos ejecutados contra la maquina (independientemente
de que el resultado sea acierto o error), esperamos encontrar diferencias de actividad
en el sistema de mentalizacion. Concretamente, estos cambios deberian presentarse
en regiones similares a las que mostraron los contrastes realizados en el Capitulo 5
donde se compararon las partidas contra el ordenador y las partidas contra la
maquina. Una diferencia importante es que alli se utilizd un disefio de bloques

mientras que ahora se utilizara un disefio relacionado con eventos.

Por ultimo se realizard una comparacion entre la actividad cerebral producida por los
errores cometidos contra un adversario humano y la actividad producida por los
errores cometidos contra la maquina, lo que constituye el objetivo principal del
capitulo. Para ello se constatara si existen diferencias entre ambos tipos de errores, v,

si es asi, se comprobara en que consisten.
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7.2. Materiales y métodos

Las imdagenes preprocesadas que se obtuvieron en el apartado 5.1.2 fueron analizadas
de nuevo asumiendo el modelo general lineal, esta vez utilizando un disefio
relacionado con eventos. En este caso, cuatro categorias relativas a los aciertos y
errores registrados durante los periodos de juego fueron representadas por sendos
regresores: errores jugando con otra persona (EP), errores jugando con el ordenador
(EO), aciertos jugando con otra persona (AP) y aciertos jugando con el ordenador (AO).
Ademas de estos, en la matriz de disefio se incluyé un regresor para modelar los
periodos en los que los participantes estaban realizando la tarea de fijacién. Los
tiempos de los valores atipicos calculados relativos al movimiento fueron incluidos en

el diseno como covariables.

De esta manera se estudiaron dos dimensiones: una referida al agente contra el que se

jugaba (humano o maquina) y otra a la correccion del intento (acierto o error).
Después se llevaron a cabo los siguientes contrastes:

e efecto principal de los errores: (EP + EO) > (AP + AO)

e efecto principal de los aciertos: (EP + EQO) < (AP + AO)

e efecto principal del oponente humano: (EP + AP) > (EC + AC)

e efecto principal del oponente no humano: (EP + AP) < (EC + AC)

e efecto de la interaccion entre correccion y oponente: (EP - AP) — (EO - AO)

Las imagenes obtenidas en el analisis de primer nivel se usaron posteriormente en un

analisis de grupo (analisis de efectos aleatorios en el segundo nivel).
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7.3. Resultados

Resultados conductuales

El promedio de errores jugando contra el oponente humano fue del 36.9% (DT=14.5),
mientras que el promedio de errores jugando contra el ordenador fue del 31.4%
(DT=14.2). Posteriormente se realizé un andlisis de comparacién de medias (prueba t
de Student para muestras pareadas), que mostré una diferencia significativa entre

ambas condiciones (p=0.024).

Resultados fMRI

La Tabla 7-1 y las figuras que pueden verse a continuacién muestran los resultados de
fMRI, que fueron calculados utilizando p<.001 sin correccién, y un tamafio minimo de
cluster (k) de 50 véxeles, salvo en el ultimo contraste relativo a la interaccidn en el que

se utiliza un tamafio menos conservador de 5 voxeles.

Region BA Voxeles XYZz] Z

error > acierto

| Cisura calcarina, giro lingual 18, 17 143 -6 -88 -20 3.62
D Giro temporal medial 21 70 52-22-14 4.06
D, | Giro cingulado anterior 32,9 90 4 26 34 3.59
| Giro postcentral, giro | 3,4,2,40,1 | 953 -28-2472 4.14
precentral

D Area suplementaria motora | 6 69 2 852 3.47
D Area suplementaria motora | 6 111 12 8 74 4.12

acierto > error

| Giro angular 39,40 369 [-48 -70 34] 4.41
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persona > maquina

| Giro occipital medio, giro | 37,19 128 -38-68 10 3.89
temporal medial

D Giro temporal medial 39 65 42 -68 20 3.47
D Juntura temporoparietal 40 187 64 -38 22 3.93
| Juntura temporoparietal 40 61 -66 -38 22 3.96
D, | Giro frontal superior, | 8 86 4 42 52 3.59
medial

madquina > persona

Sin actividad significativa

correccién x oponente

(procesado de error frente a

persona > procesado de error

frente a ordenador)

(EP - AP) > (EO - AO)

D Giro frontal inferior 47 6 50 28 -6 3.36
| Giro frontal inferior 10 111 -38 46 4 4.17
| Giro frontal inferior 45 29 -50 16 4 3.18
| Giro frontal medio 10 27 -12 60 8 3.77
D Giro frontal superior 10 12 16 66 16 3.34

Tabla 7-1. Areas de activacidn cerebral relativas los efectos de los errores, del oponente y de la
interaccion. Las estructuras anatédmicas se muestran junto a las correspondientes coordenadas
MNI del punto de mdximo activacion local. Los mdximos locales estdn separados al menos por
8 mm de distancia; p < .001, s.c.; (k = 50, salvo en el contraste final relativo al efecto de la

interaccion en el que k = 5).
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Figura 7-1. Actividad cerebral relacionada con los errores cometidos relativa al contraste EP + EO > AP +
AO. (p <.001, s.c.; k=50).

Figura 7-2. Actividad cerebral relacionada con los aciertos relativa al contraste EP + EO < AP + AO. (p <
.001, s.c.; k =50).
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Figura 7-3. Incremento de la actividad cerebral relacionada con el hecho de jugar frente a un adversario
humano. Este resultado se deriva del contraste EP + AP > EC + AC. (p <.001, s.c.; k = 50).

Figura 7-4. Efecto de la interaccion entre correccién y oponente: los errores cometidos frente a otra
persona produjeron actividad en un conjunto de regiones frontales. Este resultado se deriva del
contraste (EP - AP) — (EO - AO). (p <.001, s.c.; k=5).
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7.4. Discusion

Efecto de los errores y los aciertos

En primer lugar se ha hallado el efecto de los errores, sin tener en cuenta la naturaleza
del oponente (Figura 7-1). Los resultados muestran activaciones en un conjunto de
areas entre las que destaca un cluster situado en el giro cingulado, concretamente en
su parte anterior. Como ya se ha comentado en la introduccién, se esperaba encontrar
actividad en esta zona, pues diversas investigaciones la han relacionado con los
errores. En nuestro caso resulta interesante haber podido observar esta actividad en
un entorno mds complejo de los que se utilizan habitualmente, que a menudo estan
basados en tareas en las que los sujetos deben responder ante un estimulo go (sigue),
e inhibir la respuesta ante el estimulo no go (para) (Mathalon et al., 2003; Stevens,

Kiehl, Pearlson, & Calhoun, 2009) .

Los resultados también muestran actividad en clusters situados en el area
suplementaria motora. No es extrafio encontrar esta actividad, pues el area
suplementaria motora ya se habia relacionado con los errores en tareas visuomotoras
(Gallea, de Graaf, Pailhous, & Bonnard, 2008), donde juega un papel en la adaptacién

de los movimientos a los errores percibidos para poder mejorar la ejecucion.

Sin embargo, la zona de activacién mas extensa se ha encontrado alrededor del surco
central izquierdo, y estd compuesta principalmente de corteza somatosensorial y
motora. Esta drea estd claramente relacionada con los movimientos de la mano
derecha de los participantes. El que haya aparecido esta actividad al comparar errores
con aciertos posiblemente guarde relacién con amplios movimientos en los que se
trataba de alcanzar una pelota alejada de la raqueta de los participantes, por tanto

mas dificil de parar y mas susceptible de dar lugar a un error.
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Respecto la actividad en la corteza visual, se sabe que puede ser modulada por
diversos factores aparte de la estimulacidon retiniana, como por ejemplo la atencién
(Corbetta, Miezin, Dobmeyer, Shulman, & Petersen, 1991; Moran & Desimone, 1985),
la memoria a corto plazo (Miller, Li, & Desimone, 1993) o las interacciones con otras
modalidades sensoriales (Macaluso, Frith, & Driver, 2002). En este sentido, se ha
encontrado que los movimientos (sacddicos y de los miembros) dirigidos a un
estimulo, producen un aumento de la actividad en la cisura calcarina y en el giro lingual
(Astafiev et al.,, 2004). Si seguimos el esquema de la argumentacién del parrafo
anterior, los movimientos que desembocan en error, posiblemente de mayor amplitud
qgue los que terminan en acierto, podrian haber incrementado la actividad en estas

areas.

Por lo que respecta a la activacion encontrada en el area de Brodmann 21 del
hemisferio derecho, puede deberse a procesos atencionales (Chen, Marshall, Weidner,
& Fink, 2009), aunque la tarea empleada no permite ser mas especifico a la hora de

determinarlos (podria relacionarse, por ejemplo, con mirar el marcador tras un error).

Por ultimo se ha podido observar que los aciertos, al compararlos con los errores,
estaban asociados a una mayor activacion del giro angular izquierdo (Figura 7-2). La
investigacion previa fundamentalmente ha mostrado que esta drea esta implicada en
procesos relacionados con las matematicas (Grabner et al., 2007) y el lenguaje (Binder
et al., 1997; Price, 2000) que en principio no parecen ser vinculables a la comparacién
entre aciertos y errores. Sin embargo, recientemente se ha relacionado el giro angular
izquierdo con la capacidad para discriminar entre la derecha y la izquierda (Hirnstein,
Bayer, Ellison, & Hausmann, 2011). Debido a las caracteristicas de nuestro juego,
después de un acierto, la pelota rebota hacia una posicidn hacia la izquierda o hacia la
derecha, imprevisible para el jugador. Este hecho permite realizar una conjetura para
explicar la activacion observada: inmediatamente después de un acierto (y nunca
después de un error, puesto que entonces la pelota desaparece de la pantalla durante
un tiempo), el giro angular izquierdo estaria implicado en la discriminacién de la

direccién de la pelota que rebota.
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Efecto del oponente

En segundo lugar se ha hallado el efecto principal del oponente comparando las
condiciones relativas al adversario humano (ya fueran aciertos o errores) con las
relativas al ordenador (Figura 7-3). Los resultados muestran activaciones en el sistema
de mentalizacion: concretamente en las uniones temporo-parietales izquierda y
derecha y en la corteza prefrontal medial, especificamente en la parte medial del giro
frontal superior (BA 8). Es normal que aparezca este resultado dada la comparacién
qgue lo ha originado. De hecho, estas areas ya habian aparecido previamente en el
Capitulo 5 al comparar, mediante disefio de bloques, las condiciones de juego contra el
ordenador y contra la maquina (Tabla 5-2; Figura 5-7). La explicacion para la actividad
aqui mostrada ha de ser la misma que la que se indica para las zonas correspondientes
en dicho capitulo. Ademas de los ya mencionados, han aparecido otros dos clusters en
regiones occipito-temporales. Estas activaciones pueden explicarse por la percepcidn
del oponente humano en la pantalla (Allison et al., 1999; Downing, Jiang, Shuman, &

Kanwisher, 2001; Schilbach et al., 2006; Vaina et al., 2001).

Los resultados conductuales también muestran que los participantes han tenido un
porcentaje de aciertos significativamente mayor al jugar contra la maquina que al jugar
contra la persona. Esto podria deberse a varios motivos. El primero seria que, al
enfrentarse al adversario humano, los participantes se hayan distraido mirandole y que
esto provocara un decremento en el rendimiento (sin embargo, el eyetracker muestra
que los sujetos no miraban muchas veces al oponente durante el juego). Un segundo
motivo seria que el hecho de creer estar jugando contra otra persona afecte el
rendimiento. Los resultados de fMRI que muestran aumentos de actividad en el MS al
jugar contra el oponente humano (Capitulo 5) son indicadores de procesos de
mentalizacién que pueden estar afectando a la ejecucion, por lo que nos inclinamos a
pensar que el segundo motivo ha jugado un papel importante en los resultados,

aungue tal vez en combinacion con el primero. Esta hipotesis también es apoyada por
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los resultados un estudio reciente (Castellar, Notebaert, Van den Bossche, & Fias,
2011), que muestran que incluso la observacién de los errores del compafiero de juego
(ya sea en un contexto competitivo o cooperativo) puede afectar a la posterior
ejecucion del observador de una manera diferente dependiendo de la naturaleza del

companfero (humano o maquina).

Interaccion entre errores y oponente

Por ultimo, se ha hallado que los errores cometidos cuando el oponente era otra
persona activaban un conjunto de clusters en regiones frontales (Figura 7-4). En
concreto, tres de ellos se situan sobre el area 10 de Brodmann. Esta zona ha sido
objeto de numerosas investigaciones; y aunque su funcién no estd suficientemente
comprendida, juega un papel fundamental en la cognicion humana, y se ha
relacionado frecuentemente con tareas de mentalizacidon (Carrington & Bailey, 2009).
Nuestros resultados muestran ademas activaciones en la corteza prefrontal lateral,
relacionada a menudo con la teoria de la mente tal y como también indican Carrington

y Bailey (2009) en su extensa revisién.

Estos clusters que han aparecido en dreas prefrontales indican que los errores
cometidos frente a un oponente humano desembocan en procesos cognitivos,
posiblemente relacionados con tareas de mentalizacion. Esto seria coherente con los
resultados de un estudio sobre el significado motivacional de los errores (Hajcak,
Moser, Yeung, & Simons, 2005). En esa investigacién se comprobd que cuando los
participantes creian que su ejecucidn estaba siendo evaluada por una persona situada
en su proximidad, los ERN derivados de sus errores eran mayores que cuando
pensaban que no estaban siendo evaluados. Dicho trabajo sugiere que esta variacion
en los ERP se debe a que los errores son mas significativos para los participantes

cuando creen que van a ser evaluados.

Nuestros resultados también estan relacionados con los de un reciente estudio de

fMRI que ha comparado los errores que afectan Unicamente al que los comete con los
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errores que ademas de a quien los comete afectan a otras personas (Radke et al.,
2011); los resultados de ese experimento también muestran diferencias de actividad

en la corteza prefrontal.

En resumen, la actividad cerebral encontrada en este estudio es coherente con la que
han hallado investigaciones previas relacionadas, cumpliéndose las hipdtesis
establecidas. Es destacable tanto la actividad en la corteza cingulada relacionada con
los errores como la actividad en el sistema de mentalizacién relacionada con el
oponente humano. Esta ultima actividad, relativa al efecto principal del oponente, que
ha sido obtenida mediante disefio relacionado con eventos, es ademas un resultado
similar al encontrado en el Capitulo 5 en el que se utilizé un disefio de bloques, lo que

indica una equivalencia entre ambos tipos de disefo.

Es también destacable la actividad en areas prefrontales relativa a la interaccidén entre
la correccion y el oponente. De esta manera, los resultados indican que los procesos de
auto-supervision de la ejecucidn pueden ser modulados por el contexto social, lo que
sugiere que los errores cometidos frente a otras personas, comparados con los

cometidos frente a una maquina, tienen mayor importancia para quien los comete.



Capitulo 8

Anadlisis de la actividad especular relacionada con
la observacion de las acciones propias en el
entorno virtual

8.1. Introduccion

En el Capitulo 5 se comprobd que observar al oponente durante las repeticiones de las
partidas producia actividad en el sistema de neuronas espejo. En este capitulo se
comprobara que la observaciéon de las acciones del participante sobre la raqueta

durante las repeticiones de las partidas también produce actividad especular.

La mayoria de las investigaciones sobre neuronas espejo realizadas con seres humanos
han utilizado como estimulos grabaciones que mostraban diferentes manipulaciones
de objetos o usos de herramientas. Por ejemplo, se han empleado videos en los que se
mostraba el uso de objetos, como una grapadora (Newman-Norlund, van Schie, van
Hoek, Cuijpers, & Bekkering, 2010), o manipulaciones de herramientas, como tijeras,

destornilladores o un raton de ordenador (Vingerhoets et al., 2010).

Generalmente, en estos estudios se ha utilizado videos de actores, ya que existen muy
pocas investigaciones cuyos objetivos hayan requerido grabar las acciones de cada
participante para mostrarselas posteriormente durante la tarea en resonancia. Como
excepcion se puede mencionar un trabajo en el que los participantes veian videos de
si mismos o de otras personas levantando un objeto (Grezes, Frith, & Passingham,

2004); los resultados del contraste entre ambas condiciones mostraron actividad en la
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corteza premotora dorsal, el surco intraparietal y en el cerebelo. Es preciso resaltar
gue en la literatura sobre neuronas espejo normalmente se utiliza la perspectiva de la
tercera persona, aunque hay también algunos investigadores que usan la de la primera

persona (Biagi, Cioni, Fogassi, Guzzetta, & Tosetti, 2010).

Ademas de las grabaciones, existe la posibilidad de mostrar a los sujetos estimulos
virtuales. Esta metodologia ha sido utilizada en algunas investigaciones sobre neuronas
espejo. Por ejemplo, se ha propuesto estimular el sistema de neuronas espejo en
autistas utilizando entrenamiento en un entorno virtual (Zhu, Sun, Zeng, & Sun, 2011).
También utilizando un entorno virtual, que en su caso simulaba situaciones sociales del
mundo real, se han encontrado reducciones de actividad en el MNS de pacientes
bipolares (Kim et al., 2009). Por medio de personajes virtuales se han encontrado
activaciones en el MNS al observar el dolor ajeno (Cheetham, Pedroni, Antley, Slater, &
Jancke, 2009) o déficits funcionales en dicho sistema en pacientes esquizofrénicos

(Park et al., 2009).

En general, los entornos desarrollados para las investigaciones mencionadas en el
parrafo anterior no permiten la manipulacién de objetos virtuales. En cambio, estas
manipulaciones si que se llevan a cabo en entornos creados para la rehabilitacién fuera
de resonancia como el Rehabilitation Gaming System (RGS) (Cameirao et al., 2010), ya

mencionado anteriormente.

Dada la escasez de trabajos sobre neuronas espejo que utilizan la perspectiva de Ila
primera persona y dado que las acciones de nuestro entorno virtual suceden en esa
perspectiva, nos planteamos encontrar la actividad especular que se produce al
observar estas acciones. Este planteamiento resulta también novedoso porque el
estimulo visual recoge la manipulacidon de una herramienta (la raqueta) en un entorno
virtual, algo que, por lo que sabemos, no se ha realizado hasta este momento en otras
investigaciones que usan tareas mas sencillas. Puesto que se ha encontrado actividad
especular en experimentos relacionados con el nuestro que han utilizado grabaciones

de actores en el mundo real, nuestra hipdtesis es que al observar las manipulaciones
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de la herramienta virtual realizadas para interceptar la pelota, encontraremos

activaciones en el sistema de neuronas espejo.

8.2. Materiales y métodos

Para encontrar las dreas con propiedades especulares se utilizaron los datos y
contrastes que se han descrito en el Capitulo 5 y se realiz6 un nuevo analisis de
conjuncién (mediante el método alli descrito) compuesto por los contrastes que se
indican continuacién. El objetivo fue encontrar las areas que se activaban tanto en la
ejecucion del juego como durante la observacién de las acciones desde la perspectiva
de la primera persona, asumiendo que las neuronas espejo estan entre las que se

activan en ambos contrastes.

Ejecucidn: Para encontrar las areas que se activaban por jugar las partidas, se utilizo el
contraste jugar contra mdquina > repeticion contra mdquina. De esta manera, la
condicidn repeticion contra mdquina se utilizé como linea base para eliminar efectos

visuales producidos por la observacion del juego.

Observacion: Para encontrar las areas que se activaban al ver la repeticion de las
partidas desde la perspectiva de la primera persona, se utilizd el contraste repeticion

contra mdquina > fijacion.

8.3. Resultados

Los resultados del analisis de conjuncion pueden observarse en la Tabla 8-1 y en la
Figura 8-1, donde se muestra diversas areas de actividad en regiones frontales y

parietales en ambos hemisferios (p<.05, FDR).

Ademas de estas areas, se encontraron otras activaciones, en su mayoria occipitales,
gue suelen aparecer frecuentemente en este tipo de investigaciones y que se

relacionan con actividad visual que los contrastes no han podido eliminar
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completamente (Buccino et al., 2001; Cabinio et al., 2010). Como es usual en los
trabajos sobre el MNS, esta actividad no sera discutida aqui. Para eliminar estas dreas
de las imagenes mostradas, sobre los resultados se aplicé una mascara formada por las
areas correspondientes al I6bulo occipital, el giro temporal inferior, el giro temporal
medio, el giro temporal superior y también el cerebelo que fue creada con las

aplicaciones WFU PickAtlas (http://fmri.wfubmc.edu/software/PickAtlas) y MRIcron

(http://www.cabiatl.com/mricro/mricron/index.html).

Hemisferio Region BA Voxeles | [XY2Z]

Derecho Giro precentral, giro 6,9 1306 [50 8 18]
frontal medio,
Giro frontal inferior

Izquierdo Giro precentral, giro 6,9 970 [-54 4 24]
frontal medio,
Giro frontal inferior

Derecho Lébulo parietal sup., 7,19,40 | 1762 [26 -76 30]
[6bulo parietal inf.

Izquierdo Lébulo parietal sup., 7,19,40 | 1024 [-25 -76 30]
[6bulo parietal inf.

Tabla 8-1. Principales dreas de activacion obtenidas mediante el andlisis de conjuncion. Las
estructuras anatdmicas se muestran junto a las correspondientes coordenadas MNI del punto
de mdximo activacion local. Los mdximos locales estdn separados al menos por 8 mm de

distancia; p<.05, FDR; k = 50.
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Figura 8-1. Actividad en el sistema de neuronas espejo producida por la observacion de las repeticiones
del juego desde la perspectiva de la primera persona. Imagenes obtenidas mediante el andlisis de
conjuncidn; p<.05, FDR; k = 50.

Durante el proceso de andlisis que se explica en este capitulo, se realizaron algunos
otros contrastes; creemos que es interesante informar de los dos siguientes debido a
qgue los resultados revelaron fuertes decrementos de la sefial BOLD durante las
repeticiones de las partidas, sobre todo en areas relacionadas con el movimiento de la
mano derecha (ver Tabla 8-2 y Figura 8-2):

e repeticion contra persona < fijacion

e repeticion contra mdquina < fijacion

Hemisferio | Region BA Voéxeles | [XYZ] z

repeticion contra persona <

fijacion

lzquierdo Giro precentral, giro 1,2,3, | 1296
postcentral 4 [-36-30 58] | 6.49
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lzquierdo Area suplementaria motora | 6,31 68 [-6 -16 50] 4.21

repeticion contra maquina

< fijacion

Izquierdo Giro precentral, giro 1,2,3, | 1507 [-42 -30 64] | 6.41
postcentral 4

lzquierdo Area suplementaria motora | 6,31 50 [-4 -18 52] 4.14

Tabla 8-2. Inhibiciones durante las repeticiones de las partidas. Las estructuras
anatomicas se muestran junto a las correspondientes coordenadas MNI del punto de
mdximo activacion local. Los mdximos locales estdn separados al menos por 8 mm de
distancia; p<.05, FDR; k = 50.

INHIBICIONES DURANTE LAS REPETICIONES CONTRA LA PERSONA (RP < FIX)

INHIBICIONES DURANTE LAS REPETICIONES CONTRA LA MAQUINA (RM < FIX)

| ¢ ’

Figura 8-2. Inhibiciones durante las repeticiones de las partidas.

8.4. Discusion

Actividad en el sistema de neuronas espejo

En general, la investigacion previa se ha centrado en la funcién de las neuronas espejo
al responder a las acciones de terceras personas, y se ha prestado poca atencion al
papel que tienen en las acciones de la propia persona que las ejecuta tal y como
indican algunos autores (Bonaiuto & Arbib, 2010). Aqui, hemos empleado un enfoque
novedoso analizado unos datos obtenidos mientras los sujetos observaban desde la
perspectiva de primera persona la repeticion de sus propias acciones sobre una

herramienta virtual.
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Es preciso indicar que durante las repeticiones los participantes también observaban la
pelota y la raqueta controlada por el ordenador y que tal vez estos objetos podrian ser
responsables de parte de la actividad encontrada en el contraste de observacion. Sin
embargo hay investigaciones que muestran que las acciones producidas por un agente
no humano (como en nuestro caso, el ordenador) no producen actividad en el MNS
(Hogeveen & Obhi, 2012; Tai, Scherfler, Brooks, Sawamoto, & Castiello, 2004), lo que
justifica la atribucién de la actividad del contraste de observacion a los movimientos de

la raqueta del participante.

El analisis de conjuncidn (Figura 8-1) muestra actividad en areas frontales y parietales
tipicas en la investigacion del sistema de neuronas espejo mediante fMRI (Cattaneo &
Rizzolatti, 2009), relacionadas con movimientos transitivos y de alcance de objetos
(Buccino et al., 2001; Filimon, Nelson, Hagler, & Serenoa, 2007) y también con el uso
de herramientas (Johnson-Frey, 2004). De esta manera, la observacién de las
manipulaciones de la herramienta virtual ha producido actividad neuronal especular y

por tanto se confirma nuestra hipétesis.

El entorno virtual utilizado posee la peculiaridad de no representar el brazo
manipulador sino Unicamente el objeto manipulado. Los resultados muestran que esto
ha sido suficiente para producir actividad en el MNS, lo que indica que se ha producido
una asociacién entre el movimiento de la mano en el mundo real y el de la raqueta en
el virtual capaz de producir actividad en el MNS, aunque el participante no vea una
representacion de la mano. Esta asociacién se puede haber producido tanto por los
periodos de entrenamiento del juego, como por las propias fases de juego y por la
experiencia acumulada mediante juegos similares. Como se indicé en el Capitulo 1, la
capacidad de las neuronas espejo para responder a las acciones hechas con
herramientas (como un palo o unas pinzas) también se ha comprobado en monos
(Ferrari et al.,, 2005) y en ese caso parece que la asociacion entre manos vy
herramientas se producia solamente por observacion. Los participantes de nuestro
experimento han ejecutado la accidén durante el juego por lo que ha habido mas

motivo para que se produjera dicha asociacion.
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En nuestro experimento, el movimiento de la mano se percibe de forma indirecta a
través de los movimientos de un objeto, pero estos movimientos han adquirido un
significado para el jugador, de la misma manera que el sonido producido por la
apertura de un cacahuete tiene un significado para el mono aunque no vea la accién
(Kohler et al., 2002). Estos resultados son coherentes con la interpretacion tedrica que

relaciona las neuronas espejo con la comprensidn de las acciones.

En este sentido, es interesante observar que la accion virtual a la que han respondido
las neuronas espejo se contrapone a una pantomima en el sentido que se muestra a
continuacion. En las pantomimas se realiza un gesto en ausencia de un objeto, y, como
ya se indicado, estos movimientos no parecen producir actividad de las neuronas
espejo (Umilta et al., 2001). En nuestro caso, el objeto virtual se mueve mientras que
es el brazo la parte que no se ve, y sin embargo si que hay actividad en el MNS, lo que
indica que la persona capta inmediatamente el significado de la accidn. El experimento
de Umilta mencionado mostré ademds que las neuronas espejo disparaban aunque el
objeto sobre el que se realizaba una accidn de agarre estuviera oculto; en nuestro caso

era la mano lo que no se veia y también hemos encontrado actividad especular.

Mediante la realidad virtual resulta sencillo conseguir que un objeto o herramienta se
mueva sin mostrar el miembro efector, aunque también se podria conseguir estimulos
visuales similares sin recurrir a esta técnica, por ejemplo, utilizando una grabacion
realizada desde un angulo desde el que se pueda ver los movimientos de un objeto

que a la vez esté tapando el brazo de la persona que lo mueve.

Nuestros resultados parecen extrapolables a otros entornos virtuales similares como el
Rehabilitation Gaming System, lo que apoyaria el uso de este tipo de sistemas de

rehabilitacion basados en la actividad de las neuronas espejo.

Como conclusion podemos decir que observar desde la perspectiva de la primera
persona las acciones realizadas sobre una herramienta virtual produce actividad en el
sistema de neuronas espejo, sin que sea necesario observar el miembro que induce los

movimientos en la herramienta.
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Reducciones de la sefial BOLD durante las repeticiones del juego

Los ultimos resultados que hemos presentado muestran reducciones de la sefial BOLD
durante las fases de observacion, especialmente en la corteza motora primaria (BA 4)
y la corteza somatosensorial primaria (BA 1, BA 2, BA 3). En este sentido, se sabe que la
supresidén de respuestas motoras puede producir reducciones de la sefial BOLD en
diferentes areas cerebrales (de Zubicaray, Andrew, Zelaya, Williams, & Dumanoir,
2000). Mas concretamente, la investigacién previa sobre el sistema de neuronas
espejo ha informado al menos dos veces sobre inhibiciones en BA 4 (Gazzola &
Keysers, 2009; Gazzola, Rizzolatti, Wicker, & Keysers, 2007), y en nuestro caso muy
probablemente estén relacionadas con la prevencidn de movimientos durante las
repeticiones. Ademads, estos autores también sugieren que el area suplementaria
motora puede controlar este efecto, modulando su actividad si la ejecucién de una
accién es apropiada en un contexto particular, lo cual parece coherente con las
inhibiciones que se observan en el drea suplementaria motora en nuestro
experimento. También es interesante relacionar los decrementos de actividad en la
corteza somatosensorial primaria con la investigacién en analgesia mediante realidad
virtual. En este sentido, se piensa que la realidad virtual crea una analgesia no
farmacoldgica modificando la actividad del sistema de modulacion del dolor (H. G.
Hoffman et al., 2006), lo que incluye desactivaciones en la corteza somatosensorial,

como las que se han observado aqui.

Para finalizar queremos resaltar el hecho de cdmo la percepciéon de la accién ha
desembocado en cambios antagénicos de la actividad cerebral en regiones motoras.
Por una parte, el sistema de neuronas espejo se ha visto activado automaticamente al
observar unas acciones pertenecientes al repertorio motor de los participantes; por
otra parte, la corteza motora primaria se ha visto simultdaneamente inhibida para

prevenir la ejecucién motora durante la repeticién de las partidas.
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1. Como resultado metodolégico, se ha desarrollado y puesto a punto un sistema
de tracking compatible con resonancia magnética basado en el mando Wii
Remote de Nintendo. Dicho sistema es facil de implementar y de operar y no
produce artefactos en las imagenes. El bajo coste de sus componentes y el
estar localizado fuera de la sala apantallada, lo convierte en una herramienta
muy interesante para la investigacion conductual con resonancia magnética

funcional.

2. Se ha comprobado que utilizando tareas interactivas complejas es posible
detectar actividad cerebral en el sistema de mentalizacién y en el sistema de
neuronas espejo. Ademads, en el caso de las neuronas espejo, es posible
detectar tanto la actividad producida por la observacién de las acciones de otra
persona como la actividad producida por la observaciéon de las acciones
propias. Estos resultados son coherentes si se tiene en cuenta que ambos
sistemas han evolucionado para desempeifiar sus funciones en un entorno tan
complejo como es la realidad. Hasta ahora en esta linea de investigacién no se
habia realizado ningun trabajo similar, donde el factor clave ha sido Ia

combinacidn de aspectos sociales y visuomotores en un mismo un paradigma.

3. Se ha podido comprobar que en contextos de competicion basada en tareas

habilidad, el sistema de mentalizacién se activa mas ante un adversario
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humano que ante un adversario no humano, tal y como se esperaba. De esta
manera, no es necesario que los participantes atiendan explicitamente a los
estados mentales del otro y no es necesario forzar los procesos de
mentalizacién mediante tareas de estrategia para que se produzca un efecto
debido al oponente. Este resultado abre nuevas posibilidades para el desarrollo

de tareas en la investigacion sobre teoria de la mente.

Se ha comprobado que la naturaleza del oponente repercute ademas en los
procesos emocionales y atencionales. En concreto, se ha encontrado un
paralelismo entre el patréon de actividad del sistema de mentalizacién y el
patron de actividad del sistema nervioso simpatico que se relaciona con la
activacion emocional. Por lo que sabemos, esta es la primera vez que utilizando
una misma tarea de mentalizacién se muestra una relacién entre ambos
sistemas. Este resultado sugiere fuertemente el uso sistemdtico y simultaneo
de registros fisioldgicos en los experimentos de neuroimagen sobre teoria de la
mente, mdas aun cuando esta técnica no supone un incremento sustancial en el

tiempo dedicado al registro de las imagenes funcionales.

Por lo que respecta a las interacciones con otra persona, se ha comprobado
gue al pasar de una tarea de ejecucién a una tarea de observacién, el sistema
de mentalizacién pierde importancia y se produce una transicién hacia el
sistema de neuronas espejo. Este resultado ayuda a comprender las relaciones
gue se dan entre ambos sistemas para conseguir la comprensién de las demas
personas, apoyando la idea de que ambos sistemas desempefian funciones

complementarias en el procesado de los aspectos sociales.

En los objetivos de la memoria se pretendia averiguar si en la actividad cerebral
derivada de los errores cometidos en un entorno competitivo puede producirse
una modulacién relacionada con la naturaleza del contrincante. Los resultados

muestran que asi es, concretamente en areas relacionadas con procesos de
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mentalizacién. Esto indica que los errores cometidos frente a otras personas,
comparados con los errores cometidos frente a un ordenador, tienen mayor

importancia para quien los comete.

Se ha comprobado que observar desde la perspectiva de la primera persona las
acciones realizadas sobre una herramienta virtual puede producir actividad en
el sistema de neuronas espejo, sin que sea necesario observar un miembro
(real o virtual) que induce movimientos en dicha herramienta. Este resultado
apoya el uso de sistemas virtuales de rehabilitacion basados en la actividad de

las neuronas espejo.

Todos los resultados obtenidos son coherentes con los de trabajos anteriores
basados en tareas mas simples y apoyan la visidon teérica que relaciona a las
neuronas espejo con la compresién de las acciones. En conjunto ayudan a
entender mejor el funcionamiento del sistema de neuronas espejo y del
sistema de mentalizacién en entornos complejos mas préximos a la realidad,
abriendo una puerta a futuros trabajos basados en entornos complejos reales o

virtuales.
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Summary

Two important ideas have recently been developed about how people interact and
communicate: the discovery of the mirror neuron system and the concept of

mentalizing. These two concepts form the background to this research (Chapter 1).

Mirror neurons, originally discovered in the premotor cortex of monkeys, are a class of
neurons that discharge not only when individuals perform a particular action but also
when they observe or hear others performing the same action. Neuroimaging and
neurophysiological investigations show evidence of the existence of a cortical network
with the properties of mirror neurons in humans: the mirror neuron system (MNS),
that seems to include the premotor cortex, the caudal part of the inferior frontal gyrus
and the rostral part of the parietal lobe and which is involved in understanding the

actions of others and their intentions.

Mentalizing, also known as the theory of mind (ToM) refers to the ability that enables
one person to build a model of another’s mind to infer intentions, goals and desires.
ToM research has led to the anatomical definition of the mentalizing system (MS),
which consists of the precuneus, the temporoparietal junctions and the medial

prefrontal cortex.
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The relationship between both systems is frequently discussed although as yet not well
understood. One reason for this is that most previous research has been based on
tasks designed to be simple and isolated: perceived motor behavior with low social
content for the MNS or more abstract descriptions in the absence of any motion in the
case of the MS. This approach overlooks the kind of social information that is
perceived in real world interactions and the use of more realistic paradigms has been

suggested.

With the above-mentioned in mind, the general objective of this work is the study of
both systems and their relationships when the action takes place in an environment
closer to the reality. A virtual environment combining social and visuomotor aspects
has been developed and physiological, behavioral and neuroimaging techniques have

been used to achieve this goal.

Functional MRI (fMRI) is the main technique used in this work. Chapter 2 provides the

basic principles necessary for understanding the subsequent fMRI analysis.

Chapter 3 provides a description of a virtual environment that can simultaneously
collect relevant information on the activity of both the MS and the MNS. This virtual
environment is based on a racket and ball digital game in which participants compete
against a human or against a computer from a first person perspective. Another
feature is the use of replay (observed) conditions. In each of these conditions, the
participants watch a full repetition of the part of the game executed immediately
beforehand. Furthermore, the opponent is always visible during the game, appearing

via video in a corner of the screen (Figure 3-2).

It was necessary to capture the movements made by the participants in real time
during the work, which was focused on visuomotor aspects. However, the available
systems were not suitable to deal with large and controlled movements of the arms as

required by our research. Thus, a novel hand tracking system suitable for use in an MRI
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environment was developed (Chapter 4). In such a way, it is possible to take high
spatial and temporal resolution recordings of a moving point by introducing just one
LED into the magnet room and placing one Nintendo Wii remote in the control room.
The system is easy to implement, easy to operate and does not produce artifacts in the

images.

Once the methodological developments were concluded, two experiments were
conducted using the paradigm explained above. In this way, the brain activity of
healthy participants was recorded as well as physiological and behavioral measures

(fMRI, cardiac, galvanic skin response and eyetracking measures were recorded).

The next stage was to examine the influence of the nature of the opponent on brain
activity and on emotional and attentional processes, both in observation and

execution contexts (Chapters 5 and 6).

The fMRI results show that the mentalizing system was more active when confronting
a human opponent than when confronting the computer during the game phases.
However, during the replay phases, the presence of a human opponent activated areas

with mirror properties rather than mentalizing regions.

Physiological measures show that playing against a person produced a higher heart
rate and increased galvanic skin response than playing against the computer. This
opponent effect did not occur in the observation phases, so a similarity was observed

between mentalizing system and sympathetic nervous system activity patterns.

Chapter 7 explores the relationship between the nature of the opponent and the error
related brain activity. The aim was to know whether a modulation related to the
nature of the opponent may occur in brain activity resulting from errors committed
during a game, an aspect that previous research had not addressed. The results
showed that the errors made when the opponent was another person activated a set
of clusters in prefrontal regions; this indicates that the processes of performance

monitoring can be modulated by the social context.
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Chapter 8 focuses on brain activity that occurs when the participant observes the

movements of his own racket. The results show both activations in the mirror neuron

system as inhibitions of the activity (particularly in the primary motor cortex) related

to the prevention of undesired movements.

Taken together, the results presented in this thesis show new aspects regarding how

the human brain works in social situations. The key factor is the combination of

visuomotor and social aspects in one paradigm.

Conclusions

1.

3.

As a methodological result, an fMRI-compatible tracking system using the Nintendo
Wii remote has been developed. The system is easy to implement, easy to operate
and does not produce artifacts in the acquired images. Given its low cost and its
localization outside the magnet room, it is ideal for use in behavioural fMRI

research.

It has been proved that by using complex interactive tasks, it is possible to detect
both mirror and mentalizing activity. More specifically, it is possible to detect
mirror activity elicited by both one’s own and other’s actions. These results are
coherent because these systems have evolved to perform their roles in a system as
complex as reality. The key factor in this novel kind of paradigm is the combination

of visuomotor and social aspects.

The mentalizing system is more active when confronting a human opponent than
when confronting a non-human opponent during competitive ability tasks, as was
expected. Thus, it is not necessary to force an intentional stance (for example,

using strategy tasks or asking the participants to attend to other’s mental states) to
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observe these partner effects. This result opens up new possibilities for the

development of new tasks in theory of mind research.

It has been found that the nature of the opponent also affects emotional and
attentional processes. A parallelism was found between mentalizing and
sympathetic nervous systems activity patterns that is related to emotional arousal.
To the best of our knowledge, this is the first time a relationship between the two
systems is observed using the same mentalizing task. This result suggests that the
systematic and simultaneous use of physiological methods during neuroimaging
experiments could be of interest to researchers working in the field of mentalizing,

especially as these techniques are not very time consuming.

As regards interacting with another person, mentalizing processes become less
important when moving from an execution to an observation task, producing a
transition to the mirror system. This result helps to understand how both systems
interact to achieve the understanding of others and supports the idea that both

systems have complementary roles in the processing of social aspects.

It has been verified that in competitive environments, brain activity derived from
errors can be modulated by the nature of the opponent, specifically in mentalizing
related areas. This indicates that the mistakes in front of others (as opposed to
mistakes made in front of a computer) are particularly important for the person

who makes the mistake.

It has been verified that the actions performed on a virtual tool can produce
activity in the mirror neuron system, without it being necessary to observe a limb
(real or virtual) inducing movements on that tool. This result supports the use of

virtual rehabilitation systems based on mirror neurons activity.
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8. All results are consistent with previous work based on simple tasks and support the
theoretical view that links mirror neurons and action understanding. Taken
together, the results help to understand the functioning of the mirror and

mentalizing systems in environments close to reality.
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