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RESUMEN
La teoria de la sensibilidad al refuerzo (RST) ha constituido un marco conceptual
fundamental para explorar la relacion entre la personalidad y el sistema nervioso
central, sin embargo, existe poca evidencia en humanos de la relacion entre las medidas
de autoinforme de la sensibilidad al castigo y su relacion con areas cerebrales. En el
presente estudio investigamos la posible relacion entre las estructuras asociadas al
castigo (amigdala e hipocampo) y las escalas BIS y SP, asi como las posibles
diferencias entre mujeres y hombres en un grupo de 172 adultos jévenes sanos.
Nuestros resultados no mostraron una correlacion significativa entre las dos escalas
utilizadas y la amigdala y el hipocampo. No obstante, al analizar los coeficientes de
correlacion en hombres, obtuvimos una correlacion positiva significativa en la amigdala
izquierda para la escala SP y BIS. Sin embargo, a la hora de realizar los mismos
calculos en el grupo de mujeres, obtuvimos correlaciones significativas negativas en la
amigdala izquierda y derecha y el hipocampo derecho, pero Unicamente con la escala
SP. Estos resultados nos muestran un patron diferencial en funcion del sexo y una

posible via de estudio en proximas investigaciones.
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ABSTRACT
Reinforcement sensitivity theory (RST) has provided a fundamental conceptual
framework for exploring the relationship between personality and the central nervous
system, yet there is little evidence in humans for the relationship between self-report
measures of sensitivity to punishment and their relationship to brain areas. In the
present study we investigated the possible relationship between punishment-associated

structures (amygdala and hippocampus) and the BIS and SP scales, as well as possible



differences between women and men in a group of 172 healthy young adults. Our
results showed no significant correlation between the two scales used and the amygdala
and hippocampus. However, when analysing the correlation coefficients in men, we
obtained a significant positive correlation in the left amygdala for the SP and BIS
scales; however, when performing the same calculations in the group of women, we
obtained significant negative correlations in the left and right amygdala and the right
hippocampus, but only with the SP scale. These results show us a differential pattern
depending on gender and a possible avenue for further research.

Keywords: Magnetic resonance imaging, sensitivity to punishment, amygdala,

hippocampus



INTRODUCCION

La Teoria de la Sensibilidad al Refuerzo (RST, por sus siglas en inglés) de Gray
ha constituido un marco conceptual fundamental para explorar la relacion entre la
personalidad y el sistema nervioso central. Dentro de la RST, el Sistema de Inhibicién
Conductual (BIS, por sus siglas en inglés) y el Sistema de Lucha-Huida-Congelamientos
(FFFS, por sus siglas en inglés), han recibido una atencion considerable debido a su papel
en la respuesta a estimulos aversivos y su relacion con el afecto negativo y la
ansiedad/panico (Gray y McNaughton, 2000; McNaughton y Corr, 2004). Estos dos
sistemas se han relacionado tradicionalmente con el sistema septo-hipocampal, aunque a
través de las ultimas revisiones de la teoria RST sabemos que la amigdala también juega
un papel fundamental a la hora de iniciar la conducta de aproximacién defensiva

(McNaughton & Corr, 2004).

Entre las escalas mas utilizadas para detectar y medir diferencias individuales en
el funcionamiento del BIS/FFFS tenemos la escala de Sensibilidad al Castigo (SP) del
Sensitivity to Punishment and Sensitivity to Reward Questionnaire (Torrubia et al.,
2001), y la escala BIS/BAS desarrollada por Carver y White (1994). Por lo general, estas
dos medidas suelen mostrar correlaciones fuertes entre si, asi como con las medidas de

ansiedad y miedo (Caseras et al., 2003).

A pesar de la importancia del modelo Gray en la comprension de la ansiedad
humana, existe poca evidencia en humanos de la relacion entre las medidas de
autoinforme que evaltan la actividad del BIS/FFFS y su relacion con areas del cerebro.
Algunos de los estudios de morfometria basada en el voxel (VBM) no han encontrado
ninguna correlacion entre el volumen de sustancia gris y una medida relacionada con el
BIS, como la escala de evitacion de dafios del TCI (Pezawas et al., 2005), sin embargo

otros han reportado una correlacion positiva entre la actividad del sistema BIS/FFFS y



los volimenes del hipocampo y la amigdala (Barros-Loscertales et al, 2006), 0 han
encontrado asociaciones con medidas BIS/FFFS en la amigdala (lidaka et al., 2006 ;
Adrian-Ventura et al., 2019b) o en el hipocampo (Cherbuin et al.,2008; Levita et al.,
2014). Por su parte estudios basados en neuroimagen funcional también han corroborado
que las medidas relacionadas con el BIS/FFFS se asociaban con una mayor actividad de
la amigdala derecha ante caras temerosas en el caso del estudio de Bishop et al. (2004) y
de la amigdala bilateral y el hipocampo en el caso del estudio de Etkin et al (2004), asi
mismo en el caso de imagenes aversivas (Most et al., 2006) se mostraba correlacion con
la amigdala a nivel bilateral. Tras la variabilidad de los resultados previos consideramos

que es importante llevar a cabo nuevos estudios para esclarecer dichas discrepancias.

En los Gltimos afios, se ha prestado una atencion creciente a la distincion del
sistema de castigo entre mujeres y hombres. Investigaciones recientes han sefialado
diferencias significativas en la actividad BIS/FFFS en funcién del sexo, lo que afiade una
dimensién importante al entendimiento de este sistema en la regulacion del
comportamiento humano. Chowdhury et al. (2019) observaron que las mujeres tienden a
mostrar una mayor rapidez en el aprendizaje para evitar el castigo, mientras que los
hombres exhiben una sensibilidad mayor cuando el castigo puede evitarse con cierta
seguridad. Esta diferencia en la sensibilidad del BIS/FFFS segun el sexo ha sido
documentada por varios estudios (Stoyanova y Hope, 2012), que reportan
consistentemente puntajes mas altos en mujeres que en hombres (Carver y White, 1994;
Leone et al., 2001; Pagliaccio et al., 2016; Ma-Kellams y Wu, 2020). Sin embargo, es
importante sefialar que no todos los estudios han arrojado resultados uniformes (Li et al.,
2014), lo que sugiere la necesidad de una exploracién mas detallada y una comprension

mas matizada de las diferencias de género en la sensibilidad del BIS/FFFS.



Con todo lo anteriormente mencionado, podemos asumir la importancia de
continuar con estudios que correlacionen las estructuras neurales con los rasgos de
personalidad, de tal manera que podamos tener una vision mas amplia de cémo estos
rasgos nos pueden ayudar a entender el funcionamiento cognitivo, asi como posibles

trastornos neuropsicoldgicos

Asi pues, el presente estudio pretende investigar, en humanos, las regiones
cerebrales asociadas a la sensibilidad al castigo representadas en la RST. En concreto, el
objetivo es analizar los correlatos cerebrales de la sensibilidad al castigo en una muestra
amplia de adultos jovenes a través de la implementacion técnicas de RM mas avanzadas
que en los estudios anteriores (p. ej. escaner de 3T y uso de SPM12/CAT12). Con esto
pretendemos obtener datos mas robustos que nos permitan aportar nuevas evidencias a

este campo.

Partiendo de la base de la RST, esperamos obtener una correlacién positiva entre
las escalas SP y BIS y las estructuras de la amigdala y el hipocampo en la muestra general.
Asi mismo, también esperamos obtener una correlacion positiva entre estas dos
estructuras y la dimension SP para el grupo de hombres, de tal manera que podamos

corroborar anteriores estudios (Barros-Loscertales et al, 2006).

METODO Y MATERIALES
Participantes

Se estudio a 172 adultos jovenes (71 hombres, 101 mujeres) con edades
comprendidas entre los 18 y los 30 afios (edad media =22,20; DE= 2,895). La mayoria de

ellos eran estudiantes universitarios (90,7%) dado que los participantes fueron reclutados



en el campus universitario de la Universitat Jaume I, asi mismo ninguno de ellos reportaba

un diagndstico a nivel psiquiatrico o neurolégico previo.

Antes de la realizacion del estudio se obtuvo el consentimiento informado de los
participantes, asi como la aprobacion por parte del Comité Etico de la Universitat Jaume

|y del Comité Etico de Aragon (CEICA).
Materiales

Para evaluar las diferencias individuales en la sensibilidad al castigo, se
emplearon dos cuestionarios estandarizados: el cuestionario de Sensibilidad al Castigo y

a la Recompensa (SPSRQ, por sus siglas en inglés) y la escala BIS/BAS.

El Cuestionario de Sensibilidad al Castigo y a la Recompensa (SPSRQ),
desarrollado por Torrubia et al. (2001), es un formulario de 48 items disefiado para
evaluar estas dos dimensiones de la personalidad. Cada item debe contestarse con “Si” o
“No” cubriendo temas como el miedo, la busqueda de recompensas, la competitividad y

la evitacion del castigo.

Por otro lado, la escala BIS/BAS creada por Carver y White (1994) esta compuesta
por 20 items los cuales permiten medir cuatro factores: sistema de inhibicién (BIS),
sistema de recompensa (RR), Impulso/accionamiento (D) y busqueda de diversion/placer
(FS). Los participantes evaltan el grado de precision con que cada oracion los describe
utilizando una escala Likert de cuatro puntos, que va desde “Totalmente de acuerdo”,

hasta "Totalmente en desacuerdo”.

Ambos cuestionarios fueron contestados de manera online a través de Qualtrics antes

de la sesidn de resonancia.



Adquisicién y preprocesamiento de imagenes por RM

Los datos anatomicos de resonancia magneética se obtuvieron utilizando un
escaner de 3T General Electric Signa Architect (Waukesha, WI, EE. UU). Se adquirio
una secuencia BRAVO ponderada en T1 de alta resolucion que abarcaba todo el cerebro
(TE = 3,28 ms, TR = 8,52 ms, FOV = 240 mm, flip angle = 12°, matriz = 256 x 256,
tamano de voxel = 0,5 x 0,5 mm, espacio entre cortes = 0,5 mm, grosor de corte =1 mm,
duracion de la secuencia = 4:17 min). Se utiliz6 una bobina de 24 canales, mientras que
el plano de exploracion fue estrictamente sagital. Se coloco a los participantes en decubito
supino dentro del escaner de MRI y se les inmovilizo la cabeza con almohadillas para

reducir el movimiento involuntario.

El anélisis de VBM (Voxel-Based Morphometry) se llevo a cabo utilizando la
Computational Anatomy Toolbox (CAT12; v12.8, r1885; www.neuro.uni-jena.de/cat/)
bajo el software  Statistical  Parametric  Mapping  (SPM12;  v777,

www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12/) en Matlab R2018b (v9.5).

Las imagenes se reorientaron primero a la linea de la comisura anterior-posterior
y se preprocesaron utilizando el modulo de segmentacion de CAT12. Siguiendo el
protocolo estandar de preprocesamiento, se realizaron los siguientes pasos: 1)
Segmentacién: las imagenes originales se segmentaron en sustancia gris (sg), sustancia
blanca (sb) y liquido cefalorraquideo (LCR) utilizando los mapas de probabilidad tisular
incluidos en SPM; 2) registro y regularizacion afines basados en la plantilla espacial
proporcionada por el ICBM); 3) normalizacion de los segmentos de GM a la plantilla del
Instituto Neuroldgico de Montreal (MNI); y 4) Modulacion: se aplicé una modulacién
por los componentes afines y no lineales (por defecto en SPM) derivados de la

normalizacion espacial MNI.


http://www.neuro.uni-jena.de/cat/
http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12/

Posteriormente, se verificé la calidad de los datos resultantes mediante el modulo
CAT12 para la comprobacion de la homogeneidad de la muestra. Se constaté que los

resultados no mostraban valores atipicos en el volumen cerebral.
Estadistica y reproducibilidad

Dado que el objetivo principal del presente estudio era examinar las diferencias
en el volumen de SG del hipocampo y la amigdala en funcién del SP y BIS, se realizaron
analisis de region de interés (ROI). Se siguio el procedimiento estandar del CAT12
(mddulo “ROI Tools”): 1) estimacion del volumen medio de sustancia gris (en ml) de
cada region incluida en el atlas Neuromorphometrics para cada participante en su espacio
nativo; y 2) seleccién de cuatro ROIs claves en el sistema de castigo: amigdala e

hipocampo derechos e izquierdos.

A continuacion, se realizaron correlaciones parciales (basadas en las hipotesis a
priori) utilizando IBM SPSS Statistics for Windows, Version 27.0 (Armonk, NY: IBM
Corp), incluyendo como variables los volimenes de SG de las estructuras citadas y las
puntuaciones de las escalas de SP y BIS, controlando la edad, el TIV y los afios de
educacion. Adicionalmente, en el andlisis de la variable BIS, se incluyd la escala de
activacion conductual (BAS) como covariable, mientras que en el analisis de la variable
SP, se controlo la sensibilidad a la recompensa (SR). Este enfoque permiti6 aislar la
influencia especifica de las variables de interés y garantizar que las correlaciones

observadas reflejaban de manera mas precisa la relacion propuesta por la hipétesis.

Dado que utilizamos cuatro ROIs para los analisis de las escalas (amigdala e
hipocampo derechos e izquierdos), el umbral estadistico para comparaciones maltiples (P
< 0.05 FWE) se fij6 en P < 0.0125. Por ultimo, dado que en estudios anteriores (Barros -
Loscertales et al., 2006a) la muestra estaba Unicamente compuesta por hombres,

decidimos realizar nuevas correlaciones donde dividimos la muestra por sexo.
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RESULTADOS
Descriptivos

La puntuacion media de los participantes en la escala BIS fue de 21.66 (DE =
3.49), y su consistencia interna fue aceptable (a de Cronbach = 0.75). La puntuacion
media en la escala SP fue de 11.05 (DE= 5.42), y su consistencia interna fue buena (o de

Cronbach = 0.86).

Cuando estos mismos analisis los realizamos en el grupo de mujeres y de hombres
obtenemos los siguientes resultados: para el grupo de mujeres obtuvimos una media de
22.92 para la escala BIS (DE =3.13) y una consistencia interna aceptable (a de Cronbach
= 0.75), por otro lado, en la escala SP nos encontramos con una media de 11.89 (DE =
5.49), con una consistencia interna buena (o de Cronbach = 0.86). En el caso de los
hombres la media para la escala BIS fue de 19.87 (DE= 3.19), con una consistencia
interna aceptable (o de Cronbach = 0.7) y para la escala SP la media fue de 9.86 (DE

=5.11) con una consistencia interna buena (o de Cronbach = 0.84)
Analisis de volumetria cerebral

Para probar la hipotesis central de este estudio que proponia una correlacion
positiva entre el volumen cerebral de las estructuras relacionadas con el castigo, y las
escalas BIS y SP, realizamos correlaciones parciales en toda la muestra. Estas
correlaciones se establecieron entre el volumen de las cuatro ROIs y las puntuaciones

obtenidas en las escalas anteriormente mencionadas.

Los resultados del analisis no mostraron ninguna correlacion significativa ni para
la escala de SP ni par la BIS en la muestra general. Sin embargo, al desglosar los datos
por sexo, se encontramos diferencias significativas. En el caso de los hombres, al utilizar

las escalas BIS y SP obtuvimos una correlacion positiva y significativa para la amigdala
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izquierda. Asi mismo, en el caso de la utilizacion de la escala BIS, también obtuvimos
correlacion positiva y significativa para la amigdala derecha. No obstante, tras aplicar el
ajuste de Bonferroni, solo la amigdala izquierda con escala SP mantuvo una correlacion
positiva significativa (P < 0.0125). En el caso de las mujeres cuando se utilizaba la escala
SP se obtenian correlaciones negativas y significativas en la amigdala a nivel bilateral y
en el hipocampo derecho, sin embargo, en la utilizacién de la escala BIS, no se
consiguieron obtener ningun tipo de correlacién significativa. No obstante, tras aplicar el

ajuste de Bonferroni, ninguna de estas correlaciones llego a ser significativa (P < 0.0125).

Estos resultados, que se detallan en las tablas 1 y 2, sugieren que las estructuras
cerebrales relacionadas con el castigo pueden tener una relacion diferenciada con los

sistemas BIS y SP, dependiendo del sexo y de la region cerebral especifica analizada

Tabla 1. Correlaciones parciales (r) entre ROl a priori v puntuaciones en la escala 5P

(controlando por edad, TTV, SE. v afios de educacion)

Eegion Hemisferio Toda la nuestra Hombres Mujeres
(N=172} (N=171) (N=101)
Amigdala Izquierdo -0.067 0276* -0222
Amigdala Derecho -0.080 0.199 -0.190
Hipocampo Izquierdo -0.066 0.095 -0.125
Hipocampo Derecho -0.116 0.076 -(.202

Contrastes unilaterales (una cola); ¥*P=0,05 Bownferroni corregido.
Tabla 2. Correlaciones parciales (r) entre ROI a priori v puntuaciones en la escala BIS

(controlando por edad, TIV, BAS v afios de educacion)

Fegion Hemisferio Toda la nuestra Hombres Mujeres
(N=172) (N=T1) (N=101)
Amigdala Izquierdo 0.006 0.235 -0.092
Amigdala Derecho -0.045 0217 -0.147
Hipocampo Izquierdo -0.042 0.078 -0.064
Hipocampo Derecho -0.062 0.077 -0.111

Contrastes unilaterales (una cola); *P=(0,03 Bonferroni corregido.
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DISCUSION

En el presente estudio, nos propusimos investigar la relacion entre las areas
cerebrales claves relacionadas con el sistema de castigo (amigdala e hipocampo) y las
escalas BIS y SP en una muestra de 172 adultos jovenes sanos. Ademas, exploramos las
diferencias de sexo asociadas a este mismo objetivo. Se utilizaron las medidas obtenidas
con los cuestionarios SPSRQ y BIS/BAS, asi como datos de resonancia magnética
estructural de cada participante.

Los resultados obtenidos a través de la muestra general no nos reportaron
ningun tipo de correlacion significativa, resultados que apoyan el estudio anteriormente
realizado por Pezawas et al. (2005), sin embargo, aunque los resultados obtenidos
apunten hacia la misma direccion debemos de tener en cuenta que las medidas para
evaluar el castigo no han sido las mismas, ya que en el caso del estudio de Pezawas et
al. (2005) se utilizo la escala de evitacion a los dafios del TCI y nosotros utilizamos las
escalas SP y BIS.

Por otro lado, buscamos posibles correlaciones positivas entre la amigdala y el
hipocampo y las dimensiones SP y BIS para el grupo de hombres, donde nuestro
estudio solo corroboro parcialmente esa hipdtesis, obteniendo Unicamente una
correlacion positiva y significativa en la amigdala izquierda para la escala SP,
resultados previamente reportados en el estudio de Adrian-Ventura et al. (2019). Por
otro lado, en la utilizacion de la escala BIS se obtuvieron correlaciones positivas y
significativas para ambas amigdalas (derecha e izquierda). Estos resultados reportan
datos que apoyan lo ya obtenido en el estudio de Barros —Loscertales (2006), donde se
podia observar como la escala SP reportaba correlaciones positivas y significativas para
la amigdala a nivel bilateral, y donde nosotros para esa misma escala solo obtuvimos

ese tipo de correlaciones para la amigdala izquierda, sin embargo, en la utilizacion de la
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escala BIS obtuvimos la misma correlacion que dicho estudio, asi mismo estos
resultados también irian en consonancia a lo obtenido por Adrian-Ventura et al. (2019)
y su obtencion de una correlacion positiva y significativa para la escala SP.

Las discrepancias entre nuestro estudio y el de Adrian-Ventura et al. (2019) se
basan principalmente en las diferencias obtenidas en la muestra general donde él si
obtuvo correlaciones positivas y significativas con respecto la amigdala izquierda para
toda la muestra, sin embargo, los resultados obtenidos en la segmentacidn por sexo si
fueron los mismos una vez corregidos por contrastes unilaterales. Esta diferencia de
resultados podria deberse a diferentes cuestiones metodoldgicas: por un lado, nos
encontrariamos con las diferencias de instrumentos para la obtencion de las imagenes
cerebrales, donde en el caso de Adrian-Ventura et al. (2019) se utilizé un escéaner de 1.5
T, y una segmentacion a través del VBM8 y nosotros optamos por la utilizacion de un
escaner 3T con una segmentacion a través del CAT12 , de tal manera que optamos por
un escaner mas avanzado y robusto de tal manera que se obtuvieran resultados mas
precisos. El otro punto para tener en cuenta es que en el caso de Adrian-Ventura et al.
(2019) se utilizé el sexo como covariable para controlar los posibles efectos del tamafio
cerebral, y nosotros utilizamos el TIV, covariable que se ha visto mas correcta para
controlar estos posibles efectos (Sanchis-Segura et al., 2019), asi mismo en la
utilizacién de la escala SP no se covario la escala SR, aspecto que nuestro estudio si
contemplo y controlo.

A pesar de todas estas discrepancias, ambos estudios nos aportan un aspecto importante:
Para obtener efectos robustos es necesario contar con una muestra compuesta por
hombres, ya que a la hora de aplicar el ajuste de Bonferroni la Gnica muestra que
sobrevivia a alguno de estos ajustes es la amigdala izquierda para el grupo de hombres.

Ademas, todo ello es consistente con estudios previos que sefialan diferencias globales
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en el volumen del hipocampo y la amigdala entre hombres y mujeres (Caviness et al.,
1996). Finalmente cabe mencionar que a pesar de que las mujeres reporten mayores
niveles de ansiedad estos resultados no correlacionan con mayores volumenes de la
amigdala, sin embargo, en el caso de los hombres si existe una relacion directa entre la
dimensién BIS/FFFS y el volumen de la amigdala, esto nos hace preguntarnos si es
posible que en el caso de las mujeres operen otro tipo de mecanismos conductuales.
Cabe mencionar las posibles limitaciones que puedan existir y que deben
considerarse al interpretar los resultados. En primer lugar, la muestra utilizada carecia
de heterogeneidad a nivel educativo, ya que la mayoria de los participantes eran
estudiantes universitarios. Por ello, seria beneficioso contar con una muestra mas grande
y diversa en futuros estudios para ampliar la generalizacién de los hallazgos. Estas
limitaciones abren nuevas cuestiones para explorar en investigaciones futuras,
incluyendo la incorporacion de muestras mas variadas, donde se pueda contar con
mayor variabilidad a nivel poblacional, ampliando asi el campo de nivel de estudios o el
nivel de rango de edad, o contando con el examen de otros factores que puedan influir
en la relacién entre la sensibilidad al castigo y las estructuras cerebrales. También seria
interesante contar con nuevas escalas mas actualizadas para medir esta sensibilidad al
castigo, como podria ser la escala RST-PQ ya adaptada al espafiol (Contreras et al.,
2022), de tal manera que estuviera sujeta a menos criticas y pudiera reportar nuevos

hallazgos.
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