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Sincronizacidn sensomotora en humanos: modelos
matematicos y experimentos

La representacion de la informacion temporal es uno de los tépicos mas elusivos en la
neurobiologia. La percepcion y la produccion del tiempo en el rango que abarca cientos de
milisegundos, conocido commillisecond timing, es crucial para el control motor, produccion
y reconocimiento del habla, masica y baile, y secuenciacion rapida de operaciones cognitivas
como la actualizacion de memoria de trabajo. La sincronizacion sensomotora es uno de los
comportamientos paradigmaticos en ahillisecond timing. La sincronizacién de un movimien-
to a un ritmo, como aplaudir al ritmo de la musica, parece ser una tarea sumamente sencilla
gue demanda poco esfuerzo cognitivo. Sin embargo, involucra maquinaria cerebral compleja
de funciones distribuidas y circuitos neuronales cuyas funciones abarcan desde potenciales
motores basicos hasta procesamientos temporales complejos. Una de las tareas mas simples
para estudiar este comportamiento es la dager tapping, donde una persona aprieta un
botén en forma sincronizada con un estimulo externo, como siguiendo el pulso de la musica.

Practicamente todas las personas pueden lograr una sincronizacién promedio a un es-
timulo externo, lo que dice que debe haber un mecanismo activo con una minima regla
determinista para la correccion del error de sincronia. En este trabajo de tesis se propuso
un nuevo modelo matematico para el mecanismo de correccién del error. EI modelo tiene
en cuenta los tres tipos de perturbaciones dager tapping mas comunes en igualdad de
condiciones, prediciendo la evolucion de las asincronias después de todos los tipos y mag-
nitudes de perturbacién con un solo conjunto de parametros y un nimero jo de términos.

El modelo propuesto se puso a prueba frente a un experimento puramente comportamental,
donde quedo6 demostrada la importancia de la inclusion de términos no lineales.

Més aun, el médelo sirvié como guia en la busqueda de estructuras en dos experimentos de
sincronizacion donde se capturaron los potenciales evocados con electroencefalograma (EEG)
de alta resolucion. Haciendo uso del Analisis de Componentes Principales, se pudo determinar
los marcadores neuro siologicas que codi can las asincronias (diferencias de tiempo entre las
respuestas y los estimulos), asi como que al me@®Mms son necesarios para la evaluacion
de los errores y la determinacion de la respuesta futura.
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Sensorimotor synchonization in humans: mathematical
models and experiments

The representation of time is one of the most elusive topics in neurobiology. Time percep-
tion and production in the range of hundreds of milliseconds, known asillisecond timing,
is crucial for motor control, speech production and recognition, music and dancing, and
rapid sequencing of cognitive operations such as updating working memory. The sensorimo-
tor synchronization is a paradigmatic behavior imillisecond timing. The synchronization of
a movement to a rhythm, like clapping to the music, seems to demand little cognitive e ort.
However, this task involves complex brain machinery of distributed functions and neuronal
circuits that include classical motor potentials and complex temporal processésnger tap-
ping is one of the simplest ways to study this behavior, where a subject taps in synchrony
with an external stimulus, as when keeping pace with music.

Almost everybody can achieve average syncronization to an external stimulus, and there-
fore there must be an active mechanism with a minimal deterministic rule for error correction.
This thesis proposed a new mathematical model for the error correction mechanism. The
model takes into account the three most common types of perturbations ofger tapping on
equal terms, and predicts the evolution of the asynchronies after all perturbation types and
magnitudes with a single set of parameters and a xed number of terms. The proposed mod-
el was tested in a behavioral experiment, which demonstrated the importance of including
nonlinear terms.

Moreover, the model was used as guide in the search for structures in two experiments
of synchronization where evoked potentials were recorded with a high-resolution electroen-
cephalogram (EEG). Principal Component Analysis unveiled the neurophysiological markers
encoding the asynchronies (di erences between response occurrence and stimuli occurrence),
and allowed us to determine that error evaluation and future response determination are
performed during at least the rst 300 ms after each stimulus.

Keywords: time poduction - synchronization - nger tapping - nonlinear dynamics - EEG



Publicaciones

" Bavassi, M Luz, Tagliazucchi, Enzo & Laje, Rodrigo (2013). Small perturba-
tions in a nger-tapping task reveal inherent nonlinearities of the underlying error cor-
rection mechanism. Human movement science, http://dx.doi.org/10.1016/j.humov.2012.06.002.

" Bavassi, M Luz, Kamienkowski, Juan, Sigman, Mariano & Laje, Rodrigo
(enviado). Neurophysiological markers of the asynchrony and the error correction in
a nger-tapping task Frontiers in Integrative Neuroscience.

Barttfeld, Pablo, Amoruso, Lucia, Ais, Joaquin, Bavassi, M Luz, Tomio,

Ailin, Manes, Facundo, Ibanez, Agustin & Sigman, Mariano (enviado). Or-
ganization of brain networks governed by long-range connections index autistic traits
in the general population. Journal of Neurodevelopmental Disorders.



Agradecimientos

A mis directores, Rodrigo y Mariano, por apoyar este trabajo, por ensefiarme muchas
cosas, por orientarme cuando estaba perdida. A Juan por haber estado en mas de la tercera
parte del trabajo, en el dia a dia, en el detalle.

A la gente del laboratorio, por los almuerzos, por la buena onda de siempre, porque
TODOS se ofrecieron a ayudar cuando los necesitaba. Porque hicieron que el dia de trabajo
sea agradable hasta cuando estaba todo mal.

A todos los que participaron en los experimentos, que fueron muchos.

A Mariano que gracias a él hoy estoy terminando este trabajo.

A Agus, porgue es mi brdjula, porque esta, me escucha, me tranquiliza, me hace feliz.
Porque es el papa de mis hijos. Porque esta dispuesto a bancarme en todo.

Clari, Juani y Toto gracias por soportar este proceso, el malhumor y los nervios que
aparecieron con esta tesis. Clari: esta es la ultima, te lo prometo.

A Sarpi por ser mi mama, porque me ayudaste siempre y porgque estas cuando te necesito
y porque me ensefiaste mucho, mucho.

A Nucho por ser mi papa, porque me ayudas y te preocupas por mi. Y creo que tengo
gue agradecerte las viandas de los mediodias.

A los Gordos. A Tato por todo lo que me cuidaste y a Tia por todo lo que me cuida y
hace por mi. Son dos grandes que tuve y tengo la suerte de disfrutar. Los quiero.

A Este y a Felix porque me hacen reir de lo bueno y lo malo, porque forman parte de
los recuerdos mas lindos que tengo.

A Ake y Poli porque siempre me ayudaron con las chicas y las cuidaron y mimaron tanto.
Siempre puedo contar con ustedes.

A Vero que a pesar de las 5 horas de diferencia se conecta y me acompafa.

A Mariano Franco, Martin y Emi que son unos grandes. Tengo mucho que agradecerles,
asi que sélo gracias.

Y un montén mas, que son muchos, que por suerte son muchos. Gracias.



Indice general

1

Introduccién y objetivos 11
1.1 SincronizaciOn SENSOMOLOra . . . . . . . v v v v v 14
1.1.1 Tareas dengertapping . . . . . . . . . . i 15
1.1.2 Tendencia anticipatoria NMA) . . . . . . . . . . ... ... .. ... 17
1.1.3 Perturbaciones . . . . . . . . . .. 17
1.1.4 Mecanismos de correcciébn delerror . . . . . ... ... ... ... .. 21
1.1.4.1 Modelos matematicos del proceso de correccion del error . . 21
1.1.5 Neurosiologia . . ... .. .. . .. .. ... 24
1.2 Objetivos e hipdtesisde trabajo . . . . . . . . ... . ... ... .. 26
Modelo matematico del proceso de correccién del error 27
2.1 Consideraciones generales . . . . . . . . . . ... 27
2.2 Restricciones de la literatura previa . . . . . . . ... o oL 28
2.21 Dimensionalidad . ... ... .. ... .. ... . 28
2.2.2 Asimetria . . . .. e 30
2.2.3 Determinacion de umbrales . . . . . .. ... ... L oL, 31
2.2.4 Efectosde saturacion . . . . . .. ... 33
2.3 Modelo del proceso de correccidbn delerror . . . . . .. ... ... ... ... 35
2.3.1 Ecuacionesdelmodelo . .. .. .. .. ... ... ... ...... 35
2.3.2 Perturbacionesenelmodelo . . ... ... ... .. ... .. .. .. 38
2.3.3 Predicciones para saltos de periodo . . . . ... ... ... ...... 39
Métodos generales 41
3.1 Participantes . . . . ... e e 41
3.2 Experimento comportamental . . . .. .. ... ... ... ... .. ..., 42
3.2.1 Dispositivo utilizado . . . . ... ... L 42



3.3 Experimentosde EEG . . . . ... .. . ... ... 43

3.3.1 Dispositivoutilizado . . ... ... ... ... . 44
3.3.2 Adquisicién de datos EEG y preprocesamiento . . . .. .. .. ... 44
3.4 Algoritmo genético . . . . . . . .. 45
4 Series comportamentales con secuencias perturbadas 48
4.1 MeEtodos . . . . . .. e 48
4.1.1 ParticipanteS . . . . . . .. e e e 48
4.1.2 EXperimento . . . . . . . .. e 49
4.1.3 Andlisisdedatos . .. ... .. ... ... 49
4.1.3.1 Desplazamiento del punto de asincronia subjetiva . . . . . . 49
4.1.3.2 Algoritmo genético y ajuste del modelo. . . . . .. ... .. 50
4.1.3.3 Magnitud de la sobrecorreccion) . . . ... .. ... ... 51
4.2 Resultados . . . . . . . . . . e 51

4.2.1 Desplazamiento del punto de sincronia subjetivo luego de la perturbacion 51
4.2.2 Comparacion entre series temporales experimentales y las simulaciones

delmodelo. . . . ... .. . . ... 52
4.2.3 Prediccionesdelmodelo . ... ... ... ... ... ... .. ... 53
4.2.4 Perturbaciones de cambio de fase y de desplazamiento de evento Unico. 55
4.3 DISCUSION . . . . . e e e 56
4.3.1 Limitacionesdelmodelo . ... ... ... ... ... .. ... ..., 56
4.3.2 Comportamientonolineal . .. ... ... .. ... .......... 57
4.3.3 Mecanismo uni cado de la correccion delerror . . . . . .. ... ... 58
5 Marcadores neuro siolégicos en series isécronas 60
5.1 Metodos . . . . . .. e 61
5.1.1 Participantes . . . . . . . . 61
5.1.2 EXperimento . . . . . . . . . 61
5.1.3 Datos comportamentales . . . .. ... ... . ... .. 0. 61
5.1.4 Preprocesamientd . . . . . . . . . . 62
5.1.5 Andlisis de Componentes Principales (PCA) . . . . . ... ... ... 62
5.1.5.1 Descomposicién en Componentes Principales . . . . . . . .. 62
5.1.5.2 Andlisisde latencias . .. .. ... ... .. ......... 63
5.1.5.3 Analisis a dos estimulos consecutivos (salto y nosalto) . 64



5.1.6 Estadistica. . . . ... ... . .. ... 64
5.1.6.1 Comparacion entre series temporales de todos canales para

los subconjuntos de asincronias . . . .. .. .. ... .... 64
5.1.6.2 Comparacion entre las proyecciones delas PC . . . . . . .. 64
5.1.6.3 Comparaciones entre picos individuales . . ... ... ... 65
5.1.6.4 Comparaciones en una determinada ventana temporal ... 65
5.1.6.5 Comparaciones del comienzode larampa ... ... .. .. 65
5.2 Resultados . . . . . . . . . 65
5.2.1 Comportamiento . . . . . . . . . .. e 65
5.2.2 Potencialesevocados . . .. .. .. ... ... e 66

5.2.3 Reduccion de dimensionalidad y analisis de Componentes Principales 69
5.2.3.1 PC1 agrupa potenciales alineados al estimulo y a la respuesta 70

5.2.3.2 Amplitud de la PC2 e identidad de la asincronia . . . .. . 71
5.2.3.3 PCA para el periodo cortolSI =444ms) . . . . .. .. .. 72
5.2.3.4 PC2y la sefal de correccibn delerror. . . . ... ... ... 74
5.3 DISCUSION . . . . . e 77
5.3.1 Marcadores neuro siologicos de la asincronia . . . . . ... ... ... 77
5.3.2 El proceso de correccion del error . . . . . .. .. ... ... ... 78
5.3.2.1 Seiial de correccion del error y asincronias . . . . ... ... 78
5.3.2.2 Una marcador jo para la evaluacion de la asincronia. ... 79
6 Marcadores neuro siolégicos en series perturbadas 80
6.1 MEtodoS . . . . . . . 81
6.1.1 Participantes . . . . . . . .. 81
6.1.2 ExXperimento . . . . . . . . . . ... e 81
6.1.3 Datos comportamentales . . . . . ... .. ... ... ... ... ... 82
6.1.3.1 Algoritmo genético y ajuste delmodelo. . . . .. ... ... 82
6.1.3.2 Desplazamiento del punto de asincronia subjetiva . . . . . . 83
6.1.4 Preprocesamiento . . . . . . . ... e 84
6.1.5 Asimetria en la activacion de canales enmlodo escuchar . . . . . . 84
6.1.6 Andlisis de Componentes Principales (PCA) . . . ... ... ... .. 84
6.1.6.1 Descomposiciébn en Componentes Principales. . . . . . . .. 84
6.1.6.2 Andlisisde latencias . . .. ... ... .. ... . ...... 85
6.1.6.3 Mapa estroboscépico y desplazamiento del punto jo . ... 85



6.1.7 Estadistica. . . . ... ... . . ... 85
6.1.7.1 Comparacion entre amplitudes de picd®» N . ... ... 85
6.1.7.2 Comparacion entre las proyecciones delasPC . . . .. ... 86
6.1.7.3 Comparaciones entre picos individuales . ... .. ... .. 86
6.1.7.4 Comparaciones del comienzode larampa . ... .. .. .. 86
6.1.7.5 Comparacion entre distancia de los puntos jos .. ... .. 86

6.2 Resultados . . . . . . . . . . . e 87

6.2.1 Comportamiento . . . . . . . .. ... 87

6.2.2 Potencialesevocados . . .. .. ... ... oo 91
6.2.2.1 Asimetria entre perturbaciones grandes positivas y negativas

enelmodopasivo . ... ... ... .. 92

6.2.3 Reduccién de dimensionalidad y analisis de Componentes Principales 94

6.2.3.1 PC1 agrupa potenciales alineados a estimulo y a la respuesta 95

6.2.3.2 Amplitud de la PC2 e identidad de la asincronia . . . . .. 95
6.2.3.3 Desplazamientodelpunto jo . . . ... .. ... ... ... 98
6.3 DISCUSION . . . . . . e 101
6.3.1 AsimetriaenladindmicadeFz . .. .. .. ... ... ... ..... 102
6.3.2 PC1y PC2 distinguen entre errores positivos y negativos . . . . . . . 102
6.3.3 Segundo pico de PC2 distingue errores supraumbrales . . . . . . . .. 103
6.3.4 EIl desplazamiento del punto de sincronia subjetiva no es Unicamente
MOLOr . . . . . e e 103
Discusion general 105
7.1 Variables . . . . . . . e 105
7.2 Nolinealidades . . . . . . . . . . . ... 107
7.3 Ventana de tiempo ja para el proceso de correccion del error . . . . . . .. 108
7.4 Lineas abiertas . . . . . . . . ... 108

10



Capitulo 1

Introduccion y objetivos

La percepcion temporal es fundamental para los seres vivos tanto para su superviven-
cia como para las cuestiones cotidianas. El paso del tiempo resulta crucial en el desarrollo
de la vida: desde el ciclo del suefio-vigilia hasta para caminar, hablar o tocar masica. Los
humanos, al igual que casi todas las especies del reino animal, poseen la posibilidad y la ca-
pacidad de hacer uso de dicha informacion logrando realizar sus actividades de todos los dias
[Buhusi & Meck, 2005]. La facultad de la percepcién temporal y la organizacion del tiempo
a nivel comportamental es uno de los topicos mas elusivos de la neurobiologia, aun cuando
su estudio se extiende por mas de 100 afios.

La percepcion del paso del tiempo es tan notoria como el color de una manzana o el
timbre de una voz, sin embargo, a diferencia de los sentidos visuales y auditivos, no existen
sensores dedicados especi camente al procesamiento del tiempo [Ilvry & Spencer, 2004]. Por
ello, los organismos desarrollaron multiples mecanismos bioldgicos para cubrir el rango de
estimacion temporal que abarca mas de 10 6rdenes de magnitud, desde los microsegundos
(por ejemplo en la comunicacién del pez eléctrico [Carr, 1993] o en la localizacién del sonido
en lechuzas [Singheiser et al., 2010]) hasta intervalos de 24 horas conocidos como ritmos cir-
cadianos [Reppert & Weaver, 2002]. El estudio de la percepcién temporal comienza con una
subdivision en un minimo grupo de categorias del rango temporal. Cada uno de dichas subdi-
visiones se caracteriza por involucrar mecanismos y procesamientos neuronales diferentes, asi
como también cumplir distintas tareas. Se conocen cuatro rangos de tiempo en animatas:
crosecond millisecond interval y circadian timing [Buhusi & Meck, 2005, Buonomano, 2007].

La Figura 1.1 esquematiza los limites y las propiedades de cada rango temporal.
El rango temporal encargado del ciclo suefio vigilia, asi como también regulador de la ac-
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Figura 1.1: Rangos de estimacion temporalCaracteristicas de las cuatro escalas de proce-
samiento temporal para humanos y otros animales [Buhusi & Meck, 2005, Buonomano, 2007,
Bussi, 2011]. En el rango que compete los microsegundos se procesan tiempos caracteristicos
para la localizaciéon del sonido (distancia interaural o ecolocalizacién) importante en especies
como la lechuza y el murciélago. El rango de los milisegundos es critico para control motor,
lenguaje y habilidades musicales. Entre algunos segundos hasta los pocos minutasryal
timing) se procesan funciones cognitivas como la toma de decisiones y la estimacion del tiem-
po consciente. Por ultimo, se encuentra el rango que comprende intervalos cercanos a los 24
horas que se encarga de funciones sioldgicas y conductuales, como la temperatura corporal
y el ciclo suefio-vigilia.
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tividad metabdlica (temperatura corporal, disponibilidad de alimentos) se conoce coroio-
cadian timing. Los procesamientos de tiempos cercanos a las 24 horas estan comandados por
un reloj molecular muy preciso que en mamiferos, se encuentra en el ndcleo supraquiasmati-
co del hipotadlamo [Dunlap, 1999]. A su vez este reloj central es el encargado de sincronizar
otros osciladores secundarios distribuidos dentro y fuera del sistema nervioso. El ciclo del
reloj circadiano de mamiferos e insectos es modulado principalmente (via retina) por el dia
solar [Reppert & Weaver, 2002].

El interval timing, es un rango de tiempo que involucra desde los segundos hasta algunos
minutos y se mani esta en procesos cognitivos tales como aprendizaje, memoria y toma de
decisiones en humanos. El procesamiento de estos tiempos abarca una red de regiones del
cerebro que forman parte de los circuitos tdlamo-corteza-estriado, donde los ganglios de la
base, la corteza motora y la corteza parietal son actores protagénicos [Buhusi & Meck, 2005].
Se sabe poco sobre los mecanismos neuronales que subyacen a este rango temporal, y hay
una variedad de mecanismos propuestos como por ejemplo el paradigmatico modelo del
internal clock [Church et al. (1994)], tasas de disparo neuronal que crecen linealmente
[Simen et al., (2011)], modelos de osciladores multiples y detectores de coincidencias [Miall, 1989],
y el recientemente propuesto reloj poblacional basado en la dinamica de una red neuronal
recurrente [Laje & Buonomano, (2010)]. Este rango temporal es fundamental dentro de los
laboratorios que estudian comportamiento animal, dado que la capacidad de estimacién de
estos tiempos es primordial en el aprendizaje asociativo (el intervalo de tiempo entre el es-
timulo condicionado y el incondicionado modulan la amplitud de la respuesta condicionada)
[Matell & Meck, 2000].

En tercer lugar se encuentran los tiempos que involucran desde algunos milisegundos
hasta las centenas de ellos, eje central de este trabajo, denominadibdisecond timing,
gue juega un papel protagonico en el control motor, el habla, baile y en la produccion
musical [Phillips-Silver & Trainor, 2005, Repp, 2005]. En la actualidad no existe consen-
SO sobre las bases neuronales y los mecanismos involucradas en la percepcion y produc-
cion de estos tiempos [lvry & Spencer, 2004, Buonomano, 2007]. Se han propuesto dos sis-
temas funcionalmente distintos implicados en la percepcion del tiempo, que involucran re-
des corticales-subcorticales separadas. Un reloj automatico que regula tiempos por deba-
jo del segundo conectados con la sincronizacion del movimiento, localizandose en el cere-
belo y la corteza motora primaria y secundaria. Un reloj regulado conscientemente de
intervalos mas largos, que involucra un bucle cortical-subcortical incluyendo los ganglios
basales, la corteza parietal, y areas prefrontales, que esté sujeto a la modulacion atencional
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[Lewis & Miall, 2003, Buhusi & Meck, 2005, Repp, 2013]. La distincion entre estos dos sis-
temas de cronometraje y sus estructuras todavia estan en discusion [Merchant et al., 2008,
Buonomano, 2007, Eagleman et al., 2005]. Un modelo reciente con respaldo experimental
propone que el procesamiento temporal de intervalos menores a 1 segundo no depende de
ningun reloj central sino que es una propiedad inherente a cualquier red neuronal cuyas
propiedades dependan del tiempo como por ejemplo plasticidad sinaptica de corto plazo
(modelo state-dependent network [Karmarkar & Buonomano, 2007]).

Finalmente, se encuentra emicrosecond timing El procesamiento de dicha escala de
tiempo permite a animales, como la lechuza y el muciélagos la localizacion de fuentes de
sonido tanto por diferencias interaurales o ecolocalizacion [Carr, 1993, Buonomano, 2007].
Las lechuzas logran discriminar la direccion de donde proviene el sonido con una precision de
aproximadamente5®, lo que se traduce en intervalos temporales del orden 8@0s , para ello
el cerebro utiliza neuronas como detectores de coincidencias entre las sefiales provenientes
de cada uno de los oidos [Buonomano, 2007, Wagner et al., 2005]. Los murciélagos presentan
un mapa topogra co en el coliculo inferior que le permite codicar la diferencia entre las
frecuencias de la sefial emitida y la re ejada [Carew, 2000].

1.1 Sincronizacidon sensomotora

Este trabajo esta dedicado a estudiar un aspecto primordial de la percepcion temporal en
el rango de los milisegundos, la sincronizacion sensomotora [Repp, 2005]. Esta es una forma
de comportamiento referencial en el cual la accion es coordinada con un evento externo
previsible (estimulo o referencia) durante un lapso de tiempo. La accion puede comprender
movimientos discretos o continuos, siendo mas débil en este ultimo caso [Repp, 2013]. A
los humanos, desde una edad temprana (alrededor de los 4 afios [McAuley et al., 2006]) les
resulta facil lograr la sincronizacion a través de un amplio rango de tiempos [Repp, 2005]
y esta habilidad juega un rol fundamental en la evolucién de la masica y hasta del habla,
siendo esencial en actividades deportivas y cotidianas. A partir de la aparicion del video de
Youtube Snowball (la cacatua que se mueve al ritmo de los Backstreetboys) comenzaron a
surgir trabajos que reportan sincronizacion sensomotora en otros animales. Los resultados
dan cuenta que monosrflacaca mulattg [Merchant et al., 2011] y algunas especies de aves
canoras (nelopsittacus undulatuy [Schachner et al., 2009, Hasegawa et al., 2011] presentan
la habilidad de sincronizarse a una secuencia periodica aunque de forma mas limitada que los
humanos. Curiosamente, las aves aprenden a ajustar sus respuestas a un estimulo auditivo
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mas rapido y con mayor precision que los monos. Esta caracteristica puede interpretarse bajo
la hipotesis de aprendizaje vocal y sincronizacién ritmica que considera que la sincronizacién
sensomotora es propiedad de los animales capaces de aprender los sonidos y los ritmos del
habla [Patel, 2008, Repp, 2013].

<Tn—>
Estimulo (S) I | | ! I I >
: Tiempo
1
1
Respuesta (R)l | I I : I I >
<> .
e Tiempo
IRI

Figure 1.2: De nicion de variables. Se pide al participante que responda en sincronia con
una secuencia de estimulos (en este ejemplo is6cronos o de periodo constante). Una mag-
nitud caracteristica conocida como la asincronia o error de sinconizacion, se de ne como la
diferencia entre cada respuesta y la ocurrencia del estimdp= R, S,. R, representa la
ocurrencia de la respuestds, la ocurrencia del estimuloT, es el intervalo entre estimulos e

IRI , el intervalo entre respuestas sucesivas para el paso n-ésimo.

1.1.1 Tareas de nger tapping

Una forma de estudiar las propiedades de la sincronizacion sensomotora es utilizando
tareas de nger tapping, donde el participante debe responder con un golpe de su dedo en
forma sincronizada a una secuencia predecible de estimulos externos (visuales o auditivos).
Este tipo de pruebas resultan particularmente interesantes por su simplicidad y similitud con
la produccion de sonido musical. En los experimentos deer tapping se puede cuanti car
informacion de la diferencia temporal entre cada par estimul&{) - respuesta R,), del
periodo entre-estimulos T, o ISI,) o respuestas consecutivadRI ,,) o la diferencia entre
estos dos intervalos. (Figura 1.2). La diferencia entre la ocurrencia de la respuestay el estimulo
se denomina error de sincronizacion o asincronia y se de ne

en=Rn  Sh (1.1)

Puede extraerse de la ec. 1.1 que cuando la respuesta precede al estinRjo< S,) la
asincronia posee signo negativo, siendo positiva cuando la respuesta sucede después de la
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ocurrencia del estimuloR, > S,).

Una forma de caracterizar la tarea denger tapping es a partir de la serie temporal de las
asincronias. La Figura 1.3 a 'y b muestra dos tipicas series temporales de asincronias para dos
voluntarios, la tarea consistia en sincronizarse a una secuencia de tonos que se repetian cada
500ms (secuencia is6crona). Las series temporales de asincronias de ambos paneles resultan
estacionarias, lo que permite a rmar que se logré la sincronizaciéma variabilidad del panel
b es casi del doble que la del panel ay el valor mediod€ >) es mayor en modulo. Los paneles
inferiores de la Figura 1.3 (c y d) muestran las distribuciones de las asincronias de a y b,
respectivamente. Ambos histogramas ensefian un comportamiento practicamente gaussiano
(Kolmogorov - Smirnov test,p > 0;05) al igual que lo publicado en el trabajo de Ding et
al. (2002). La diferencia entre las series de asincronias de los dos participantes radica en
que el participante de los paneles de la izquierda posee entrenamiento musical, mientras que
el de los paneles b y d no. Ejempli cando que la variabilidad de las asincronias en tareas
de sincronizacion sensomotora es un indicador de las habilidades de sincronizacién que se
adquieren por entrenamiento musical [Repp, 2005, Repp, 2013], siendo menor en el caso de
musicos.

Muchos trabajos centraron su esfuerzo en caracterizar la variabilidad de las asincronias
en tareas de sincronizacién sensomotora (ver Repp 2005 y 2013 y las citas en ellos). En el
rango que va desde lo850hasta 1os1000ms la variabilidad tanto de la percepcion asi como la
produccion de intervalos temporales aumenta monotonamente con la duracion del intervalo,
siguiendo aproximadamente la Ley de Weber; pasando 12800ns, la variabilidad aumenta
desproporcionalmente, mientras que por debajo de I1850ms, deja de decrecer y comienza a
aumentar.

Los humanos logran la sincronizacion a una secuencia periddica (isécrona) para una am-
plia variedad de intervalos temporales entre-estimulos. Aunque es posible para una persona
mover su dedo cadal50200ms (o entre los 100120ms para personas con entrenamiento
musical [Pressing & Jolley-Rogers, 1997, Repp, 2003]) existen trabajos que sugieren que hay
cambios en el comportamiento (por ejemplo en la variabilidad, comentada arriba) para in-
tervalos menores 8800ms [Repp, 2005, Peters, 1989]. La cota superior estd menos de nida.
Un aspecto crucial de la sincronizacidon sensomotora es la prediccion de futuros eventos, si
bien cada respuesta puede ser entendida como una consecuencia del tono anterior, existe
una ventana temporal en que la respuesta se relaciona con el préximo tono. Esta cualidad
distingue a la sincronizaciéon sensomotora del tiempo de reaccion (donde la respuesta se hace

1Si no se alcanzara la sincronizacion las asincronias se acumularian alejandose de la media.
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lo mas répido posible luego de la percepcion de la referencia externa). Mas alla de perio-
dos de del;8s (tanto para estimulos auditivos como visuales), la prediccion se entorpece y
la respuesta empieza a estar por detras de los eventos correspondientes, convirtiéndose en
una simple reaccién. Dicho valor es sugerido a partir de la relacion entre la duracion de un
presente subjetivo y la capacidad temporal de la memoria de trabajo [Repp, 2005].

1.1.2 Tendencia anticipatoria ( NMA )

Una particularidad interesante de la sincronizaciébn sensomotora, que se puede observar
en las series temporales de la Figura 1.3 a y b, es que las respuestas tienden a preceder la
secuencia de tonos alguna decena de milisegundgs< 0), antes que encontrarse simétrica-
mente distribuidas alrededor de ellos [Repp, 2005]. La tendencia de anticipacion es conocida
como la asincronia media negativa o sus siglas en ingh8IA, siendo pequefia o practi-
camente nula en mauasicos. Dicha caracteristica es propiamente individual, ya que existen
grandes diferencias entre cada persona (algunas personas llegan a adelantarse alrededor de
100ms mientras que otros presentan respuestas simétricamente distribuidos alrededor del
cero) [Aschersleben, 2002]. Las personas generalmente no estan conscientdsMi&l pero
son capaces de anularlo (o disminuirlo) cuando se los advierte de su existencia. La anticipacion
decrece a medida que el periodo entre-estimulos decrece.

Poco se sabe de las causas de la anticipacién. Una de las posibles causal M&
se debe a la percepcion de informacion multisensorial extra, dado que la tendencia anti-
cipatoria disminuye con la retroalimentacion auditiva y la subdivision compleja de ritmos
[Aschersleben, 2002, Aschersleben & Prinz, 1995, Aschersleben & Prinz, 1997]. Doumas et
al. (2005) encontaron que la aplicacién de pulsos repetitivos con estimulacidn magnética
transcraneal en la corteza prefontal motora reduce la magnitud de MMA (las respuestas
se acercan al estimulo), dicho resultado puede interpretarse como la ralentizacion del reloj
interno (alargando la medida interna del periodo) o como la reduccién de sensibilidad de la
corteza motora al estimulo somatosensorial.

1.1.3 Perturbaciones

Se conocen varias variantes de pruebas dger tapping: con diferentes formas de movimien-
tos (movimientos con contacto y sin contacto), con diferentes modalidades de estimulacion
(auditivo o visual), con diferentes formas de coordinacién (en fase o contra-fase). También
pueden agregarse efectos distractores a una serie isdcrona a la cual el participante inten-
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Figura 1.3: Series temporales de asincronias y sus distribucionga) La serie temporal de
asincronias de un voluntario entrenado musicalmente para una secuencia isécronafins
auditiva y la distribucion de asincronias de dicha serie temporal (c). (b y d) Serie temporal
de asincronias y su distribuciéon bajo las mismas condiciones experimentales, pero en este
caso el participante no tiene entrenamiento musical. Ambos voluntarios logran sincronizarse
a la secuencia de tonos, sin embargo el musico presenta un valor medio d8ms y el no
musico a 55ms. La variabilidad del sujeto sin entrenamiento musical es mayor al doble que

la del otro participante.
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ta sincronizarse. Una forma alternativa, es el uso de las perturbaciones para investigar el

mecanismo de correccion temporal para variaciones de forma predecible e impredecible, ex-

trayendo caracteristicas que permitan acercarse a los mecanismos utilizados en los procesos
de sincronizacion. Se conocen dos tipos de perturbaciones [Repp, 2005]:

1. Perturbaciones globalesAfectan a todos los eventos. Resultan relevantes en percepcion
y produccién musical, ya que los periodos entre eventos son continuamente modulados

en una forma mas o menos predecible.

2. Perturbaciones localesSe restringe a un Unico evento 0 a un unico intrevaldy). En
una secuencia isocrona proveen de informacion acerca de los procesos de correccion de
error que se suceden permitiendo al participante mantenerse en sincronia con el evento.
Cualquier tipo de error temporal que ocurra durante un ensayo en la practica musical,
representa una perturbacion local a la que el resto del ensamble debe adaptarse para
poder continuar. Hay tres tipos de perturbaciones locales en una secuencia isécrona:
salto de periodo, corrimiento de fase y corrimiento de un Unico evento, esquematizados
en la Figura 1.4.

(@)

(b)

(©)

Cambio de periodo(SC, Figura 1.4 a). Es un cambio en todos 13, a partir de
cierto paso. Fue disefiada para lograr observar correccion de periodo asi como
también correccion de fase. Desde la Optica de este trabajo es la perturbacion mas
primitiva porgue involucra un unico cambio de periodo.

Corrimiento de fase(PS, Figura 1.4 b). Desplazamiento de todos los tonos a partir
de un dado punto. La asincronia en el punto de la perturbacion resulta de signo
contrario al corrimiento, tardando algunas respuestas en llegar a la linea de base.
El IRI (intervalo entre- respuesta) luego de la perturbacion cambia en la misma
direccion que ella.

Corrimiento de un evento unico(EOS, Figura 1.4 c). El resultado de dos cambios
sucesivo deT,, en forma compensada. Repp en cuatro de sus trabajos (2000a,
2001a, 2002a y 2002b) considera que es la forma mas primitiva de perturbacion
ya que concierne a un punto en el tiempo y no a un intervalo. Sin embargo,
esto es discutible en el marco de un hipotético sistema dindmico encargado de la
correccion del error (Capitulo 2).
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Figure 1.4: Perturbaciones locales(a) Esquema de un salto de period®(C), donde el periodo

era de500ms y abruptamente aumenta a550mns. (b) Corrimientos de fase PS), perturbacién
donde solamente un evento cambia de lugar de forma tal que a partir de la perturbacién hay
un corrimiento de todo los estimulos posteriores (manteniendo el periodo siempre constante).
(c) Esquema de un corrimiento de evento unicd&e©S) donde se realizan alteraciones de dos
estimulos sucesivos de forma tal que los estimulos post-perturbaciéon queden alineados a los
estimulos pre-perturbacion.
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1.1.4 Mecanismos de correccion del error

Aunque la tarea resulta sumamente sencilla la sincronizacibn sensomotora implica dis-
tintos procesos neuronales como la percepcion, comparacion entre intrevalos, deteccion del
error, produccion temporal y ejecucion motora. La suma de todos estos procesos converge en
un mecanismo de correccion del error cuya mayor evidencia de su existencia es el fenébmeno
de sincronizacion en si mismo. Las respuestas generalmente no estan perfectamente alineadas
a la ocurrencia de los estimulos<(e > 6 0, linea punteada Figura 1.3 a y b), las respuestas
varian en la proximidad del estimulo correspondiente dando como resultado un valor medio
distinto a 0. Sin un mecanismo de correccion, pequefios errores de sincronizacion o pequefas
diferencias entre el intervalo entre-estimulosT() y el intervalo entre respuestasiIRl ) serian
acumuladas y las respuestas se alejarian del estimulo, situacion poco probable dado que los
participantes les resulta sencillo ajustar dlRI al valor de T (pese a que sea s6lo en prome-
dio). La existencia de este proceso es mas evidente cuando se le pide al participante que
siga respondiendo a la misma frecuencia luego que el estimulo sea silenciado, conocido como
el paradigma de continuacion. Las asincronias virtuales entre las respuestas y los estimu-
los ausentes se hacen cada vez mas grandes aun en voluntarios con entrenamiento musical
[Repp, 2005]. Si bien la existencia del mecanismo de correccion del error no es cuestionada,
poco se sabe de cual es el mecanismo utilizado, dado que la sincronizacién promedio puede
alcanzarse por ajustes continuos (en cada paso), intermitente (cada varios pasos) o alguna
otra estrategia [Gross et al., 2002] o incluso una mezcla entre procesos de corto y largo rango
[Wagenmakers et al., 2004].

1.1.4.1 Modelos matematicos del proceso de correccion del error

En los ultimas décadas se han propuesto varios modelos (tanto lineales como no lineales)
gue intentan explicar como se puede mantener la sincronia durante una tarea wiger tap-
ping [Jacoby & Repp, 2012, Repp, 2005]. Hay al menos dos enfoques tedricos diferentes en
el modelado de la correccidon de errores en la sincronizaciéon sensomotora. La primera tiene
un enfoque de sistemas dinamicos que considera que la accion y la secuencia de estimulacion
como un sistema de osciladores débilmente acoplados (unidireccionalmente). Por otro lado,
hay una aproximacion de procesamiento de la informacion, que por lo general se limita a
los modelos lineales, que se centra en los procesos psicologicos subyacentes, asi como en las
propiedades estadistica predichas por las series temporales de los datos.

Dentro de este ultimo enfoque, la mayoria de ellos pueden interpretarse en términos de
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una funcion f que toma observables pasados como variables (asincrordas= R, S,
intervalos T, elRI , y diferencias de intervalogRIl , T,) Yy estiman la posicién en el tiempo

de la proxima respuestaR,+1) 0 la asincronia siguiente &,.; ). Esta aproximacion asume
gue el mecanismo subyacente se separa en una parte determinista (la funcién de correccion
propiamente dicha) y ruido (variabilidad inherente del sistema de la estimacién del tiempo,
accion motora, etc [Wing & Kristo erson, 1973a]). En general se puede formular a la funcién
de correccion del error segun la ec. 1.2.

€1 = f (& Rntn; To; ) + ruido (1.2)

la funcion f puede depender de pasos anteriorés 1;n 2;:::) también. Generalmente,

se asocia a la variable, con el periodo de un reloj interno [Wing & Kristo erson, 1973a].

El término de ruido de la ec. 1.2 puede tener una estructura complicada por si mismo
[Vorberg & Schulze, 2002], correlaciones de las asincronias obtenidas a partir de tareas de
nger tapping con secuencias isdcronas muestran dependencias de largo alcance (conocido
como ruido tipo = [Wagenmakers et al., 2004, Chen et al., 1997]). Uno de los modelos mas
in uyentes dentro de este marco, es el modelo de correccion del error para sincronizacion sen-
somotora de Mates [Mates, 1994a, Mates, 1994b]. Este es un modelo que posee dos procesos
de correccion del error: una correccion de fase y otra de periodo [Jacoby & Repp, 2012]. La
correccion de fase es un mecanismo de correccion instantdneo que depende de la asincronia
del paso anterior €,), mientras que la correccion de periodo depende de un reloj interno (ec.
1.3) que solo se activa cuando nota un cambio de periodo.

R =ty €n
ther =ty (tn Tn)

El uso de un proceso de correccion que dependa de un reloj interno no resulta novedoso ya
gue existen trabajos acerca de dicho reloj que datan de nes de los 60's. Uno de los pioneros
fue Michon (1967) quien propuso un modelo lineal que predice el proximo intervalo entre
respuestas a partir de dos intervalos entre estimulos previos. Otro modelo importante resulta
el de Hary y Moore [Hary & Moore, 1987a, Hary & Moore, 1987b] quienes propusieron una
nueva e in uyente estrategia conocida comanixed phase resetting donde se puede estimar

la respuesta siguient€R,.1) a partir de la ocurrencia del estimulo previo o de la respuesta
previa, lo que es lo mismo que hacer la prediccion en base a la asincronia ant€eor.

(1.3)
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Rni1 = Ra+(1 )Sn + tq

(1.4)
ther =ty €n

A simple vista el modelo matemético de Hary y Moore (ec. 1.4) resulta igual al modelo dual
de Mates (ec. 1.3) sin embargo la diferencia radica en la correccion de periodo es dependiente
de la asincronia del paso anterior. Este modelo fue retomado por Schulze et al. (2005) (ver
Jacobi y Repp (2012) para la asociacién entre ambas versiones).

Aunque este enfoque en el modelado del mecanismo de correccion del error lleva casi
50 afios de existencia, hoy todavia se discute cual y cuanta es la informacién utilizada.
Para resolver este interrogante, Pressing & Jolley-Rogers (1997) estudiaron las respuestas a
una tarea de nger tapping isécrona, concluyendo que el mecanismo necesita informacion
del error de sincronizacion previde,) (o de los dos anterioresg, y €,+1), dependiendo
del intervalo entre-estimulos), proponiendo un modelo autoregresivo de segundo orden. La
primera limitacion que surge para estos modelos lineales es que no permiten reproducir efectos
de saturacion que se observan luego de cambios mayore$Ghb del periodo del estimulo
[Repp, 2002b, Repp, 2013] o errores espontaneos de sincronizacién grandes, para solucionar
dicha de ciencia Engbert et al. (2002) proponen un modelo no lineal:

e+ = tanh (ep)+ t, T, (1.5)

Aunque la funcién sigmoidea logra reproducir los efectos de saturacion, no logra reproducir
distintos tipos de perturbaciones. Més aun, no se conocen modelos que puedan reproducir
distintos tipos de perturbaciones con un mismo conjunto de parametros, o que puedan re-
producir diferentes magnitudes de la misma perturbacion con los mismos parametros. Eso
implicaria que debe existir un mecanismo adicional de control encargado de realizar la elec-
cion de los valores apropiados para cada caso.

Dentro del encuadre de sistemas dinamicos para el modelo de sincronizacion sensomotora,
la coordinacién de la respuesta a una secuencia periédica depende de oscilaciones atencionales
autosostenidas [Large & Jones, 1999, Large, 2000]. Asumen que la sefial ritmica externa evo-
ca oscilaciones atencionales neuronales intrinsecas que se entrenan a la periodicidad de la
secuencia [Loher et al., 2011], dicho proceso puede representarse por un mapa,; este sistema
no lineal puede entrenarse a secuencias mas complejas que la sincronizacion 1:1 (1 respues-
ta cada 1 estimulo), como 2:1, etc. Aunque los modelos de un reloj interno y los de un
oscilador parecen muy diferentes a primera vista, el modelo lineal del reloj interno puede
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ser una simpli cacion del modelo del oscilador no lineal y producen predicciones similares
para ciertos tipos de comportamientos [Loher et al., 2011]. Probablemente, los modelos de
osciladores superan a los modelos de reloj interno cuando se consideran multiples periodos
[Loher et al., 2011]; sin embargo, hasta el dia de hoy no pueden reproducir el comportamien-
to de perturbaciones abruptas, sélo consideran pequefios aumentos o reducciones lineales del
tempo [Loher et al., 2011].

1.1.5 Neuro siologia

Por méas que los primeros estudios acerca de la sincronizacion sensomotora daten de prin-
cipios del siglo XX [Miyaje, 1902, Dunlap, 1910] existe poco consenso sobre los mecanismos
y regiones del cerebro encargados de la sincronizacion en el rango de los milisegundos. En
los ultimos 15 afios ha aumentado considerablemente el nimero de estudios que identi can
dichas regiones del cerebro. Gran parte de los estudios realizados con electroencefalograma
(EEG), magnetoencefalograma (MEG), resonancia magnética funcional (fMRI) y estimu-
lacion magnética transcraneal (TMS) se han disefiado ya sea para encontrar las correlaciones
entre la actividad cerebral y las propiedades acusticas o parametros de la tarea, como el
tempo de referencia, o para encontrar las regiones del cerebro implicadas en el compor-
tamiento. A modo de resimen se pueden destacar estudios con fMRI donde se encontré una
correlacion entre la actividad de la corteza motora primaria y suplementaria, el talamo,
los ganglios de la base y el cerebelo con la complejidad de los ritmos, y ademas existe
una correlacion entre la velocidad de respuesta y la actividad de la region ipsilateral del
gyrus [Dhamala et al., 2003, Lewis et al., 2004]. Por otro lado, una secuencia de estimulos
irregulares conlleva a una mayor actividad del vermis cerebeloso y del sistema cerebelo-
talamo-cortical, que supuestamente esta involucrado en la correccion de errores (al menos
en los movimientos visuales guiadas) [Jancke et al., 2000]. Trabajos con electroencefalogra-
mas (EEG, [Zanto et al., 2006]) y magnetoencefalogramas (MEG, [Tecchio et al., 2000]) do-
cumentan que los potenciales auditivos re ejan la deteccion de inicios, compensaciones y los
cambios abruptos en las propiedades acusticas, como la frecuencia, intensidad y espectro,
ademas indexan procesos jeraquicos, como la memoria sensorial auditiva y la violacion de
la esperanza. Mas aun, se encontré que la retroalimentacion sensorial, que juega un papel
importante en las tareas denger tapping (por ejemplo en la tendencia anticipatoria, Sec-
cion 1.1.2) correlaciona con la actividad de un circuito cerrado cerebelo-diencefélico-parietal
[Pollok et al., 2008], mientras que la interaccion parietal-cerebelo parece ser critica para el
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procesamiento de informacion. Por ultimo, en un trabajo reciente, Bijsterbosch et al. (2011)
mostraron que la supresion del lado izquierdo, pero no el derecho, del cerebelo con estimu-
lacion magnética transcraneal (TMS), afecta signi cativamente el mecanismo de correccion
de error ante perturbaciones de corrimiento de fase subliminales, concluyendo que la par-
ticipacion del cerebelo es necesaria en el proceso de correccién. Existen explicaciones alter-
nativas relacionadas a procesos no-temporales que dan cuenta del rol del cerebelo en tareas
de temporizacion ritmica, como por ejemplo la hipotesis de que los impedimentos en la ve-
locidad, precision y la sincronizacion de los movimientos no se deben a un fallo del cerebelo
como cronometrador sino a la falta de disponibilidad de datos de alta calidad sensorial
[Molinari et al., 2007].

El cerebro logra sincronizarse a un ritmo externo aun en ausencia de tareas motoras.
Las oscilaciones corticales se sintonizan (alinean las fases) con la ocurrencia de los eventos
periodicos para permitir el procesamiento 6ptimo [Lakatos et al., 2008]. Dichas oscilaciones
representan un entrenamiento endégeno al pulso de un ritmo auditivo de diferentes métricas
[Large & Snyder, 2009, Repp, 2013].

En la actualidad, queda abierta la pregunta de cémo el tratamiento de errores y el man-
tenimiento y la recuperacion de sincronia media esta in uenciada por el procesamiento de
una asincronia, una de las fuentes mas evidentes de la informacién perceptual para el com-
portamiento. Todavia no existen trabajos que den cuenta de la traza neural de la asincronia
en una tarea de nger tapping. Uno de los pocos estudios que busca la traza neuro sio-
l6gica de la asincronia fue realizado por Muller et al. (2000), encontrando que la corteza
somatosensorial primaria esta relacionada con cualquier evento que ocurriese después, ya
sea el tono o la respuesta, por lo que este lleva informacion acerca de la percepcion a un
orden superior (aunque el resultado no pudo ser replicado por dos publicaciones posteriores
[Pollok et al., 2003, Pollok et al., 2004]). En uno de los trabajos mas in uyentes para este
trabajo de tésis, Praamstra et al. (2003) registraron potenciales evocados auditivos (AEP)
con EEG durante una tarea denger tapping con perturbaciones tipo corrimiento de fase,
poniendo de mani esto que la modulacién de amplitud observada de la AEP correlaciona con
el valor de la asincronia varios pasos después de la perturbacion; también mostraron que un
potencial de error (ERN, potencial negativo central que se produce luego de un error) aparece
después de las perturbaciones grandes y positivas, a pesar de que los voluntarios lograron la
sincronizacion luego de cada magnitud perturbacion.
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1.2 Objetivos e hipotesis de trabajo

El objetivo general de este proyecto es el analisis experimental y la modelizacion matemati-
ca de los mecanismos involucrados en el comportamiento paradigmatico conocido como sin-
cronizacion sensomotora en la escala de los milisegundos. Para ello se buscé caracterizar
el sistema estudiando el mecanismo encargado de la correccion del error que permite a las
personas mantener la sincronia media en tareas dager tapping. Este trabajo se baso6 en
un esfuerzo experimental, tedrico y numérico para entender a gran escala la dinamica y las
activaciones neuro siolégicas del procesamiento subyacente.

A lo largo del trabajo, se utiliz6 un método no convencional en el estudio de sistemas
bidlogicos. Se planted un modelo de las restricciones dinamicas de los datos comportamentales
de tareas de nger tapping, para luego usar las propiedades principales del modelo como
disparadores en la busqueda de estructuras en las trazas neuro siolégicos recolectadas con
un electroencefalograma (EEG) de alta resolucién. Se trabajé bajo dos hipétesis, la primera
gue el origen de las asincronias es indiferente para el mecanismo de correccion (es lo mismo
una asincronia propia de la persona que una asincronia que surge de un error forzado) y
gue todos los procesos subyacentes que se activan se pueden describir a partir de un Unico
mecanismo de correccidon que describe todas las perturbaciones.

Primero, se plante6 un modelo mateméatico basado en restricciones dinamicas obtenidas
de observaciones y resultados de experimentos de trabajos publicados. El objetivo particular
era lograr reproducir los datos de las series temporales de asincronias que surgen de secuencias
con diferentes perturbaciones a partir de un Unico conjunto de parametros. Para ello se utilizd
como hipétesis de trabajo que existe un Unico mecanismo de correccion del error que surge
como resultado de la convergencia de muchos procesos subyacentes. Luego, con el n de probar
el alcance y las predicciones del modelo del mecanismo de correccion del error se realizé un
experimento, puramente comportamental, donde los participantes debian sincronizarse a una
secuencia estimulos auditivo con saltos de periodo.

En una segunda instancia se buscaron estructuras en los datos neuro siologicos de EEG
gue sustenten las elecciones y las propiedades en la que se basa el modelo matematico pro-
puesto. Con esta nalidad, se plantearon dos experimentos donde se registraba la actividad
eléctrica cortical de los participantes mientras realizaban tareas deger tapping. En el
primero de estos experimentos los voluntarios debian sincronizarse a una secuencia de tonos
periddica (isécrona), mientras que en el segundo debian ajustar sus respuestas a secuencias
gue sufrian un cambio abrupto de periodo.
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Capitulo 2

Modelo matematico del proceso de
correccion del error

Hoy en dia la existencia del mecanismo de correccion del error no se cuestiona: la ocu-
rrencia de las respuestas, en general, no coinciden con la ocurrencia de los estimulos y sin la
presencia de dicho mecanismo de correccion pequefios errores de sincronizacion (o pequefias
diferencias entre el intervalo entre-respuestas y el intervalo entre-estimulos) se acumularian
rapidamente haciendo que las respuestas se alejen de los estimulos. Hace mas de medio
siglo que se plantean modelos matematicos para describir la sincronizacién sensomotora. Sin
embargo, no hay un consenso sobre cual y cuanta es la informacion necesaria que es necesaria
procesar para poder predecir el momento de la respuesta siguiente.

En este capitulo se construird un modelo mataméatico del proceso de correccion del error
en tareas de nger tapping en base a restricciones dinamicas y topoldgicas extraidas de
evidencia tedrica y experimental de la literatura existente. Dicho modelo no supone retratar
los diferentes sistemas neuronales subyacentes, sino pretende reproducir el comportamiento
frente a distintas perturbaciones y magnitudes a partir de una Unica entidad matematica.

2.1 Consideraciones generales

Como variable principal del modelo del proceso de correccién del error se consideré al
error de sincrinizacion, o asincroniag, por su naturaleza fundamental [Chen et al., 1997].
El modelo planteado bajo el enfoque del procesamiento de la informacion, tiene la forma de
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mapa como la funciérf de la ec. 1.2, considerando que es posible identi car la componente
determinista del mecanismo de correccion del error general, puediendo esta describirse a partir
de unas pocas variables. Esta hipotesis resulta primordial, dado que el objetivo del modelo
es reproducir el comportamiento frente a distintas perturbaciones, donde la separacion entre
la componente determinista y el ruido inherente es mas notoria, recayendo mayor peso en la
primera parte.

2.2 Restricciones de la literatura previa

Luego de examinar atentamente la literatura existente sobre tareas dager tapping
surgen restricciones dinamicas para un modelo del mecanismo de correccion del error. A
continuacion se explicaran los resultados mas importantes y se interpretaran de forma teérica
para la construccion del modelo matematico.

2.2.1 Dimensionalidad

Una de las primeras cosas que hay que analizar a la hora de plantear un modelo matemati-
co es cual es el nimero de variables que permiten explicar el sistema en cuestion. Primero
se estudiaron resultados de sincronizacion a secuencias isécronas (sin perturbaciones). En
dichos trabajos se analizaron secuencias con diferentes periodos, éifey 750ns (aunque
también se consideraron periodos fuera de ese rango). Dos trabajos independientes, Pressing
& Jolley-Rogers (1997) y Semjen et al. (2000), demostraron que el mecanismo de correccién
del error utiliza el valor de la asincronia anterior &,) para predecir la asincronia siguiente
en el caso de secuencias lentas, pero las ultimas dos asincroréas/ (e, 1) en el caso de
secuencias rapidas. Esto quiere decir que los datos experimentales se pueden ajustar a

en+1 = e n (21)

para secuencias lentas, y

€i+1 = €t €p 1 (2.2)

para secuencias rapidas. Basdndose en trabajos experimentales previos que sugieren que hay
un cambio en el procesamiento cognitivo para periodos en2®80y 300ms ([Wing et al., 1989,

M (en;en 1;::)+ ruido
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Peters, 1989]); Pressing & Jolley-Rogers interpretaron sus resultados como que los periodos
en las secuencias rapidas son menores que los tiempos necesarios para corregir errores basados
en decisiones conscientes [Gibbs, 1965].

Asumiendo que la funcién de correccioh es lineal (por lo menos para secuencias no
perturbadas) y que depende de 2 variables a un sélo paso, existe una relacién (no inyectiva)
con la ec. 2.2 (funcién de una sola variable a dos pasos).

! ! !
€n+1 ab €n

= ) €1 = Ae, + Be, 4 (2.3)
Xn+1 cd Xn

siendoM = (a;bc;d la matriz de parametros del modelo, tal quér (M) = Ay det(M) =

B. Una de las variables a utilizar es la asincronig), mientras que la segundax) tiene
un origen puramente dinamico y a priori no intenta representar ninguna caracteristica par-
ticular (biolégica/perceptual/fisica). Los resultados sobre las secuencias is6cronas lentas y
rapidas (ecs. 2.1 y 2.2) pueden reproducirse manipulando la dimensionalidad del sistema
bidimensional:

" A60yB =0 para el sistema 1D (o lo que es equivalente a pedirf(M) 6 0 vy
det(M) = 0 en el sistema 2D) puede lograrse con un autovalor de la matNt mucho
mayor que el otro. Si , 1 entoncestr(M)= 1+ ,t ydetM)= ; , 1.

" En el caso de secuencias rapidas, dondes 0 y B 6 0 los autovalores deben ser del
mismo orden, tal que si , rentoncetr(M)= .+ , 2,ydetM)= , , 2

Es importante destacar que la relacion entre el sistema bidimensional y el unidimensional
de la ec. 2.3 sélo es valida para el caso que los sistemas sean lineales, pues la correspondencia
entre los dos lados sélo es posible cuando se puede de nir una funcion inversa, lo que no
siempre esta bien de nida para términos no lineales. Entonces, %cual es la ventaja de utilizar
un sistema bidimensional? Esta eleccién permite el uso de las herramientas de la teoria de la
dindmica no lineal y en particular la interpretacion geométrica del espacio de fases.

En segundo lugar, se estudiaron los resultados de una tareawiger tapping con pertur-
baciones con salto de periodo. Los resultados surgen de la publicacion de Thaut et al. (1998)
donde los participantes debian sincronizarse a una secuencia5@ms con perturbaciones
tipo salto de periodo de unl0% Las series temporales de las asincronias en respuesta a la
perturbacion se muestran en la Figura 2.1, para un aumento del periodo 5l@ms (a) y una
disminucion de 50ms (b). Para el aumento de periodo del panel a exhibe una sobrecorrec-
cion entre el paso 3 y el 8. Esta caracteristica no se puede describir con un mapa de una
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Figure 2.1: Series temporales de asincronias para perturbaciones tipo salto de periodo.
Periodo de la secuencia pre perturbacié®®00ns ((a) = +50 ms; (b) = 50ms). La
perturbacién ocurre enn = 0, la correccion del error se evidencia desde la primera respuesta
después del error forzado para ambas perturbaciones. Existe una asimetria en la recuperacion
de la perturbacion: para < 0 el retorno a la linea de base resulta monétono, mientras que
para la perturbacion positiva aparece una sobrecorreccié® ( n  8)). Los datos se extra-
jeron de Thaut et al. (1998) con permiso.

dimension a un soélo paso, como el de la ec. 2.1, dado que violaria la naturaleza determinista
de la ecuacion (una variable no puede tener dos futuros distintos [Schéner, 2002]). Un modelo
unidimensional a un sélo paso solo puede presentar un decaimiento monétono a la linea de
base, o divergencia monétona de ella, independientemente de los términos no lineales que
tenga la ecuacion. Para reproducir la sobrecorreccion es necesario un modelo bidimensional
(2D) - 0 un modelo unidimensional a dos pasos, como la ec. 2.2. Dados los bene cios de la
teoria de los Sistemas Dinamicos se eligié trabajar con una representacion 2D.

2.2.2 Asimetria

La Figura 2.1 muestra las series temporales de asincronias para las perturbaciones tipo
salto de periodo, exhibiendo una asimetria entre perturbaciones positivas y negativas. Aparece
una sobrecorreccion cuando aumenta el periodo y no cuando disminuye [Thaut et al., 1998].
Cabe destacar que la asimetria discutida en esta seccion aparece en perturbaciones de cambio
de periodo de = +50 ms (+10 %), dentro del rango donde generalmente se asume el compor-
tamiento lineal [Repp, 2002b]. Este comportamiento asimétrico es una de las caracterisitcas
fundamentales en la construccion del modelo dado que implica la inclusion de términos no
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lineales. Los modelos lineales no permiten reproducir la asimetria en la sobrecorreccion. Otra
alternativa posible, seria suponer que existen dos mecanismos subyacentes distintos, o dos
formas fundamentalmente diferentes de sistemas perturbados. Sin embargo, se asumié que el
comportamiento asimétrico es inherente de un Unico sistema subyacente, por lo que es nece-
sario agregar al modelo términos no lineales apropiados que rompan la simetria. Cualquier
término de orden par (cuadratico, cuarto, sexto, etc) jugaria un rol parecido en la asimetria;
por simplicidad se eligio el término de menor orden: cuadratico.

Existe mas evidencia de comportamientos asimétricos en tareas dger tapping. En
dos trabajos, Repp ([Repp, 2002b, Repp, 2011]), mostré que las respuestas a perturbaciones
de tipo corrimiento de fase exhiben rasgos no lineales en la respuesta de correccion de fase
(RCF = e,s1 €, diferencia entre la ocurrencia de la primera respuesta luego de la per-
turbacion y la ocurrencia esperada de dicha respuesta en ausencia de perturbacion). En
la Figura 2.2 puede observarse que los valores deR&F para corrimientos mayores al
10 % estdn mas cerca de la recta regresora que los valores menorg&8 % (intervalo entre-
estimulos pre-perturbaciorb0dms). También la desviacidén estandard de dicha magnitud pre-
senta una asimetria, la variabilidad es mayor para perturbaciones positivas que para negativas
[Repp, 2002b]. El autor no interpretd este comportamiento asimétrico en forma de modelo,
s6lo asumio que es mas facil retrasar que adelantar una respuesta en presencia de una per-
turbacion [Repp, 2011].

2.2.3 Determinacion de umbrales

Al igual que otras percepciones sensoriales, es esperable que la percepcion temporal ten-
ga limites en la resolucion, restringiendo la informacion adquirida del medio ambiente. Sin
embargo, a diferencia de otros sistemas sensoriales, no existe un érgano especi co en el caso
de la informacion del tiempo, por lo que no resulta obvia la existencia de dicho limite. En
uno de sus trabajos Repp [Repp, 2000] sugiere que el proceso automatico que involucra el
control temporal de la accién tiene un acceso mas agudo a la informacion del tiempo que el
proceso de decision consciente del juicio temporal auditivo. Para probar su hipétesis, realizé
una serie de experimentos deger tapping: a una secuencia de tonos auditivos d®0ns se
le aplica una perturbacién de tipo corrimiento de fase subliminal (no perceptible consciente-
mente, corrimientos menores & % del periodo de la sefal, ver citas en Repp 2000). Durante
la tarea los participantes solo tenian la instruccion de sincronizarse o mejor posible a la se-
cuencia de tonos, por lo que los corrimientos resultaban inesperados. La Figura 2.3 muestra
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Figure 2.2: Respuesta de correccion de fas€&dF = e,+.1  €,), 0 desplazamiento relativo

de la respuesta inmediatamente después de una perturbacion tipo desplazamiento de fase en
funcion de la magnitud de la perturbacion (para un intervalo entre-estimulos d®0ms). La

parte central de la funcion resulta lineal, pero la pendiente disminuye para perturbaciones
grandes; puede considerarse como un efecto de saturacion en la habilidad de correccién de la
asicronia. Data extraida de Repp (2002b) con permiso.
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el promedio de las asincronias relativas para 8 participantes como funcion de la posicion re-
lativa a la perturbacién (n = 0). Los paneles a y b muestran retrasos (error forzado negativo)
para corrimientos de un0;8 % (4ms) y 2% (10ms), respectivamente. Por su parte los pane-

les ¢ y d representan los adelantamientos de fase para los mismo porcentajes (error forzado
positivo). Cabe destacar que los corrimientos d&l% estan muy cerca del umbral de percep-
cion, mientras que0;8 % resulta subliminal. Sin mecanismo de correccién del error, luego del
corrimiento de fase las asincronias habrian mantenido el valor del error forzado, sin embar-
go los cuatro paneles exhiben un retorno al cero de sincronizacion luego de la perturbacion
(n 1), aun cuando los participantes reportan no haber percibido cambio en la secuencia
de estimulos (en especial para=  0;8 %). En conclusion, Repp demuestra que para todos
los casos, independientemente de la magnitud o signo de la perturbacion, el mecanismo de
correccion del error participa desde la primera respuesta post-perturbacion (inesperada) y
regresando monotonamente a la linea de base. Otros estudios muestran que las personas res-
ponden a perturbaciones subliminales ([Hary & Moore, 1987b, Madison & Merker, 2004]),
proponiendo que los procesos involucrados en la sincronizacibn sensomotora tienen mayor
acceso a informacion temporal que los procesos conscientes de juicio temporal [Repp, 2000].
Matematicamente se puede interpretar que no es necesario agregar un umbral (término no li-
neal) para reproducir perturbaciones mayores 4l%del periodo, ya que dicho proceso corrige
aun cuando la persona no percibe la perturbacion conscientemente.

2.2.4 Efectos de saturacion

La saturacion en la habilidad en la correccion del error resulta otra razén para agregar
términos no lineales al modelo. Existe evidencia sobre efectos de saturacion en tareas de
nger tapping. Repp (2011a) mostro efectos de saturacion en la funciéon deR&F, Figura
2.2. Cuando las perturbaciones son grandes (hasteb€l%del intervalo basal entre-estimulos)
aparecen los efectos de saturacién en la respuesta a perturbaciones tipo corrimiento de fase
y corrimiento de evento Unico. LaRCF tiene una forma sigmoidea re ejando un efecto de
saturacion en la habilidad de correccion, Figura 2.2. Engbert et al. (2002) también mostraron
evidencia de efectos de saturacién en asincronias grandes en secuencias isdcronas, modelando
dicho efecto con una funcién sigmoidedanh); lo que implica un comportamiento que solo
se evidencia en casos extremos, por ejemplo para perturbaciones muy grandes (como las
de 50% [Repp, 2002b]). Particularmente el modelo propuesto en este capitulo no estara
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Figure 2.3: Perturbaciones de corrimiento de fase subliminales a secuencia$@#ns. En

el pason = 0 se produce el error forzado, dado que los participantes desconocen cuando se
producira la perturbaciéon y su magnitud. EI mecanismo de correccion del error se activa al
primer paso post-perturbacion § = 1). EI comportamiento exhibe un regreso a la linea de
base monotono independientemente de la magnitud y el signo del corrimiento. Para centrar
el valor medio en cero, se les resto a todas las asincronias el promedio de los tres errores

de sincronizacién previos a la perturbacién. Los datos son extraidos de Repp (2000) con
autorizacion.
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representado por un funciérianh completa, o su polinomio de Taylor correspondienteDado

gue el modelo s6lo dara cuenta de perturbaciones de 8% o menos, por simplicidad se
evitaron los terminos mayores al segundo orden, para que no enmascaren los efectos de
los términos de menor orden. En conclusién, se propone un modelo con términos lineales
y cuadraticos (que desde un punto dindmico resulta lo mas sencillo después de un modelo
lineal).

2.3 Modelo del proceso de correccion del error

2.3.1 Ecuaciones del modelo

A partir de las restricciones dinamicas enunciadas previamente en este capitulo, se cons-
truyo el siguiente modelo del mecanismo de correccion del error en tareasmdger tapping:

€ = a6+ Xy T+ €n(Xn T+ (Xn Tn)?

(2.4)
Xn+1 = C& + d(Xn  Tn)+ Xg

donde e, es el error de sincronizacion o asincronia (observable) en el pasa, es una
variable auxiliar de origen dinamico, sin intencion de representar ninguna entidad biol6ogi-
ca/neural/perceptual/fisica pero necesaria para reproducir la sobrecorreccion y el compor-
tamiento bidimensional descrito en las secciones anteriord$; se ingresa como parametro
siendo el intervalo entre-estimulos en el pasg a; b; c; dson los coe cientes linealesy  los

coe cientes de los términos no lineales, necesarios para reproducir la respuesta asimétrica en
perturbaciones de salto de periodo.

Los términos no lineales deben ser cuadraticos para romper la simetria entre saltos de
periodo positivos y negativos. El conjunto mas general de términos cuadraticos esta formado
por 6 elementos (ignorando al pardmetrd, por simplicidad): e ,x,+ X 2+ e2 en la primera
ecuacion y otro trio en la segunda ecuaciéa,x, + x 2+ e 2. Usando sélo dos términos en
una sola de las ecuaciones se obtiene un ajuste aceptable a los datos experimentales (Capitulo
4); mas aun usando cualquier par de términos se llega a resultados similares, pero uno sélo
resulta insu ciente. El signi cado y el rol de cada término es una cuenta pendiente.

La parte lineal del modelo se asemeja a la de otros modelos lineales bidimensionales, tales
como los de Mates [Mates, 1994a, Mates, 1994b] y Hary y Moore [Hary & Moore, 1987a] o
Schulze y colaboradores [Schulze et al., 2005]. Notese que, a diferencia del modelo dual de

2tanh(x) x+ ax®+ bx® + ox’ +
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Mates la segunda ecuacién depende de ambas variables. En el caso de la ec. 2.4 la parte lineal
es lo mas general posible: las dos variables estan acoplados entre si (es decir, ambas variables
aparecen linealmente en ambas ecuaciones) con coe cientes lineales arbitrarias. Esta opcion
tiene la siguiente justi cacién: el objetivo es abarcar los tres tipos de perturbaciones dentro
de la misma descripcion, y por lo tanto se opt6é por incluir todos los términos en la parte
lineal con el n de obtener el comportamiento mas general en el proximidades del punto
jo. Los coe cientes lineales del modelo se obtendran a partir de ajustar las ecuaciones a los
datos experimentales, dando libertad que alguno ellos sea nulo. Se restringieron los valores
de dichos coe cientes para descartar otras posibles soluciones estables no deseables como
espirales (debido a que los datos experimentales no muestran ninguna oscilacion mientras se
aproximan al punto jo) o estrellas o nodos degenerados.

Para secuencias isécronas, dondg = T para todo n, el modelo tiene un punto jo en
e, =0y T = X,. Los valores de los coe cientes lineales deben ser tales que el punto jo sea
estable: es decir, la asincronia, tienda a cero yx, tienda al valor constante del intervalo
entre-estimuloT. La Figura 2.4 a muestra el espacio de fases con las trayectorias del modelo
para los tres tipos de perturbaciones locales.

El modelo propuesto, ec. 2.4, no tiene en cuenta la tendencia anticipatorN A ) mostra-
da por los sujetos, priorizando el estudié de como responde el sistema a las perturbaciones
-el transitorio, no el equilibrio- por lo que el cambio de la linea de base antes de la pertur-
bacion (el punto de sincronia subjetiva) se considera igual a cero, simplemente de niendo
e.! e NMA. En trabajos previos [Thaut et al., 1998, Schulze et al., 2005] la linea de
base se llevd a cero de la misma manera; en otros casos [Semjen et al., 1998] se han in-
cluido términos genéricos que funcionan como parametros libres para dar espacio a dicho
cambio. La totalidad de estos modelos, incluyendo el modelo propuesto en este trabajo, no
detallan los mecanismos de procesamiento de la informacién sensorial, por otro lado, propo-
nen un enfoque fenomenoldgico de la funcién de correccion del error, que se observa como
consecuencia de los sustratos neurales implicados. De hecho, los Unicos modelos matemati-
cos que pueden reproducir a IAIMA en las tares denger tapping -sin llegar a modelar
los detalles del procesamiento- son los modelos de osciladores acoplados o mapas circulares
[Large, 2000, Loher et al., 2011], donde MM A surge como la diferencia de fase entre el foco
atencional oscilatoria ( oscilador forzado ) y el metrénomo periddico ( estimulo forzante ).
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Figura 2.4: Trayectorias del modelo en el espacio de fases (a) y series temporales correspon-
dientes (b-d). Se muestran tres tipos de perturbaciones £ 50ms, 10% del periodo
pre-perturbacién): salto de periodo (SC), corrimiento de fase (PS) y corrimiento de evento
unico (EOS). Las trayectorias convergen al punto jo luego de la perturbacion en= 0, por
simplicidad s6lo se muestra las trayectorias post-perturbaciom ( 0 para SCy PS;n 1
para EOS). (b) salto de periodo: existe una asimetria para las series. (c) Corrimiento de
fase: la recuperacion de la sincronia resulta simétrica, hay una aproximacién monétona a
la linea de base. (d) Corrimiento de evento Unico: Las perturbaciones positivas (negativas)
se corrigen desde arriba (abajo).T,, es la abreviatura para periodo post-perturbacion ;
Tpp =T+ (para SC), T, = T (para PS y EOS). Los valores de los parametros son los
mismos que la Tabla 4.2, Capitulo 4.
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2.3.2 Perturbaciones en el modelo

La caracteristica mas importante del modelo propuesto es la forma en que responde a las
perturbaciones. El intervalo entre-estimuld’,, es un pardmetro mas del modelo, por lo tanto
se puede interpretar una perturbacion de salto de periodo como un unico cambio en el valor
de T, en el pason = 0 (véase la Figura 1.4a):

To=T (n< 0)

T.=T+ (n 0 (2:5)

En segundo lugar, una perturbacion de corrimiento de fase, en este marco, no es una
perturbacion elemental, porque esta formada en cambio por dos pasos consecutivos. El
intervalo entre-estimulo cambia dos veces de forma tal que sigue siendo el mismo después
de la perturbacion(T! T+ I T), siendo el efecto neto un desplazamiento de tiempo
de todos los eventos posteriores (véase la Figura 1.4 b). Finalmente, una perturbacion de
corrimiento de evento Unico (Figura 1.4 c) se compone de saltos de periodo en tres pasos
consecutivos, y al nal el intervalo entre-estimulo es el mismo que antes de la perturbacion
(T T+ T FT).

Todas las perturbaciones consideradas en este trabajo se suponen inesperadas, lo que
implica que el participante sabe que una perturbacion es posible, pero no sabe si realmente
va a ocurrir o cuando puede presentarse, ni tampoco tiene informacion acerca de la magnitud
o de su signo. Al no poseer informacion total de la perturbacion, esta deviene en un error
forzado en el momento de la perturbacion que en promedio resulta igual a la magnitud de
la perturbacion (con signo contrario). Cabe destacar que se puede desdoblar a la asincronia
en dos conceptos, la asincronia predicha y la que realmente se observa (la diferencia es,
en promedio, igual al tamafio de la perturbacién en = 0 o cero en caso contrario). En un
experimento de perturbaciones de salto de periodo, la prediccioneley la e, observada son
ambas cero hasta que llegue una perturbacién de tamafio En el paso de la perturbacién
la e, predicha todavia es cero (debido a que la perturbacién es inesperada), mientras que la
e, observada sera  (en promedio). Con el n de permitir al modelo enterarse que se
produjo una perturbacién en el pasm, el pardmetroT, debe ser cambiado (a mano) por el
nuevo valorT + vy el valor de la variablee, debe reajustarse por el valor que realmente
se observae, , que es . Si la variableg, en el momento de la perturbacion tiene un valor
diferente de cero, debido a su historia anterior, entonces el valor realmente observagdoes
el opuesto al tamafio de la perturbacion mas lae, presente (con el signo correspondiente),
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como ocurre naturalmente en el experimento.

En el modelo, cada vez que la secuencia es perturbada la variaghlelebe reajustarse para
reproducir el error forzado, que tiene el efecto de restablecer las condiciones iniciales de la
subsiguiente evolucion (ver Figura 2.4). Para una secuencia con periddpre-perturbacion,
gue es perturbada cod en el pason = 0, y suponiendo que la asincronia antes de la
perturbacion es cero, la forma correcta para representar el salto de periodo en el modelo es:

T0:T+
€ =

(2.6)

conT,.o= T+ vy laevolucion posterior dee, paran > 0 dadas las ecuaciones del modelo.

2.3.3 Predicciones para saltos de periodo

La Figura 2.5 muestra las trayectorias en el espacio de fase del modelo para saltos de
periodo, lo que permite hacer una prediccion sobre la cantidad de la sobrecorreccidaspués
de una perturbacion del tipo salto de periodo. Notese en la gura que las aproximaciones
hacia el punto jo después de una perturbacion positiva (es decir, desde abajo) siempre
muestran una sobrecorreccion eg,, y que la magnitud de la sobrecorreccion depende del
tamafo de perturbacién. Por otro lado, la sobrecorreccion es casi indetectable para las
perturbaciones negativas (es decir, desde arriba), independientemente de la magnitud de la
perturbacion.
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xn—(T0+A) (ms)

Figure 2.5: Predicciones del modelo para perturbaciones tipo salto de periodo. Trayectorias
del modelo luego de una perturbacién tipo salto de periodo para diferentes magnitudes (

50, 40, 30 20, 10ms). Se puede ver una sobrecorreccion en para perturbaciones
positivas (las que viene desde abajo): el modelo predice que la cantidad de sobrecorreccién
aumenta con la magnitud de la perturbacion para perturbaciones positivas, mientras que no
hay sobrecorreccion para perturbaciones negativas. Los valores de los parametros se muestran
en la Tabla 4.2, Capitulo 4.
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Capitulo 3

Metodos generales

En este capitulo se explicaran los métodos utilizados en las 3 tareas miger tapping
auditivas que conforman este trabajo de tésis. El primer experimento (Capitulo 4) es una
tarea donde se estudia la sincronizacion a secuencias perturbadas (salto de periodo) a nivel
comportamental. Los otros dos experimentos consisten en grabar la actividad neuro siologica
con un electroencefalograma (EEG) de alta resolusion al mismo tiempo que los voluntarios
deben sincronizar sus respuestas a una secuencia isécrona (Capitulo 5) y a una secuencia con
salto de periodos (Capitulo 6).

Los experimentos realizados en esta tesis fueron aprobados por el comité de ética del Cen-
tro de Educacién Médica e Investigaciones Clinicas "Norberto Quirno" (CEMIC, Argentina),
certi cado por el Departamento de Salud y Servicios Humanos (HHS, USA): IRb00001745 -
IORG 0001315, establecido por el Protocolo #435, el 10 de diciembre de 2007.

3.1 Participantes

Los participantes que realizaron cualquiera de los tres experimentos eran diestros y poseian
audicion normal. Su edad estaba entre 18-35 afios y no poseian experiencia previa en tareas de
nger tappping (ninguno participd mas de una vez). Tenian como minimo 2 afios ininterrumpi-
dos de entrenamiento musical. Se eligi6 trabajar con voluntarios con entrenamiento musical
para disminuir la variabilidad y la tendencia anticipatoria de los participantes [Repp, 2005]
(ver Figura 1.3). En todos los casos se pidié a los participantes que logren sincronizarse lo
mejor posible. Para secuencias perturbadas sélo se les avisaba que podia aparecer un cambio
de periodo pero no se les decia la magnitud, el sentido o el momento donde se producia. De
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forma que la perturbacion resulte inesperada .

3.2 Experimento comportamental

Cada secuencia consistia de 60 tonos, (periodo pre-perturback®ims) y sélo podia ser
perturbada con un salto de periodo una vez en forma aleatoria entre el estimulos 20 y 30.
Habia 5 magnitudes de perturbacion posibles= 2 ;4;6;8;10% (0 sealG; 20; 30; 40, 50ms)
en ambas direcciones: positivas (aumento de periodo) y negativas (disminucién de periodo).
Cada salto de periodo se presento 5 veces, por lo tanto cada participante fue sometido a 50
secuencias (5 magnitudes x 2 direcciones x 5 repeticiones) en orden aleatorio. Se advertia a
los participantes que la secuencia de tonos podia presentar un cambio de tempo (Unico) en
algun lugar de la secuencia. Después de cada secuencia los participantes debian reportar si
habian percibido o no un cambio en el intervalo entre-estimulo.

Cada vez que el participante respondia con el dedo sonaba un tono (diferente al esti-
mulo), con el n de enriquecer la retroalimentacién auditiva para reducir la variabilidad
[Drewing & Aschersleben, 2003] y evidenciar las diferencias sutiles en el comportamiento
asimétrico.

3.2.1 Dispositivo utilizado

Los participantes escuchaban la secuencia de tonos con auriculares a una intensidad que
les resulte cobmoda y debian responder con su dedo indice sobre un plato de cobre. Las graba-
ciones de las respuestas y los estimulos se realizaron con un transductor electronico disefiado
especialmente para el experimento [Bavassi et al., 2013]. El dispositivo se comunicaba con la
computadora en ambos sentidos via una placa de sonido full-duplex 8€Hz (permitien-
do una resolucion temporal dé;125ms). Cada vez que el participante tocaba con el dedo
(con un pequefio electrodo) la placa de cobre, el dispositivo electronico generaba un pulso
cuadrado de50ms de duracion y60Hz, al mismo tiempo que mandaba una sefial l6gica
por una de las entradas de la placa de sonido. El estimulo se generaba a partir de una sefal
|6gica enviada por la computadora que el dispositivo lo convertia en un tono 8éms de
duracion y 320Hz mientras mandaba una sefial por el otro canal de la placa de sonido. Co-
mo el transductor electrénico mandaba las sefales tanto de los tonos del estimulo como el
tono de las respuestas, cualquier retraso en dispositivo mantendria las asincronias intactas

(en =Ry S).
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Las respuestas y la reproduccién del sonido de la sefial l6gica a través de la placa de sonido
se realizaron con el Audacity 1.2.6 (programa libre que graba y edita sonidos). El andlisis de
datos se realiz6 utilizando MATLAB (Mathworks, Natick, MA).

3.3 Experimentos de EEG

Se realizaron dos tipos de experimentos con EEG, en el primero los participantes debian
sincronizarse a secuencias de tonos periodicas y en el segundo a secuencias perturbadas con
un salto de periodo (series perturbadas). Ambos experimentos contaban de dos condiciones:
modo tapping condicidén de prueba en la que los participantes debian responder con el dedo
y mantenerse en sincronia con la secuencia de tonos y la condicién pasivwado escuchar
en donde se les pide a los participantes que solamente escuchen la secuencia auditiva. Las
respuestas no producian sonido para evitar componentes auditivas adicionales.

Antes del comienzo de cada secuencia se presentaba la instruccién correspondiente a cada
condicion en una pantalla (responder/sélo escuchar) y los participantes debian presionar una
tecla del teclado para que la secuencia inicie. Para evitar artefactos oculares los participantes
debian realizar la tarea con los ojos cerrados. Durante el tiempo libre entre cada secuencia
los participantes podian descansar y abrir los ojos libremente.

El experimento realizado con secuencias isocronas (Capitulo 5) consistia en secuencias
de 30 tonos cada una. Los tonos podian estar separados pédns o 667ms. En total los
participantes debian escuchar 96 secuencias (2 periodos x 2 condiciones x 24 repeticiones).

El experimento de series perturbadas consistia de secuencias de 35 tonos cada una, (perio-
do pre-perturbacién667ms) y sélo podia ser perturbada una vez en forma aleatoria entre
el estimulos 10 y 15. Habia 2 magnitudes de perturbaciéon posibles 2 ;10% (o seal3
y 66ms) en ambas direcciones: positivas (aumento de periodo) y negativas (disminucién de
periodo), repitiéndose cada una 48 veces. Ademas se agregaron (en forma de control) 48 se-
cuencias isocronas (secuencias de tonos sin perturbar). En total cada participante realiz6 480
secuencias separadas en 4 sesiones/dias idénticas (120 secuencias por sesion). Dentro de cada
sesion el orden de las secuencias era aleatorio. Se advertia a los participantes que la secuencia
de tonos podia presentar un cambio de tempo (Unico) en algun lugar de la secuencia. Después
de cada secuencia los participantes debian reportar si habian percibido un cambio de periodo.
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3.3.1 Dispositivo utilizado

Los participantes se ubicaron en una silla comodgicm frente a dos parlentes situados
simétricamente de cada lado de la silla. Cada vez que el participante golpeaba con su dedo
indice derecho en un plato de cobre se registraba el ataque del pico de voltaje, considerado
como el tiempo de ocurrencia de la respuesta; las respuestas no producian sonido adicional.
Tanto la produccién de estimulos como la deteccion de respuestas se realizaron con Arduino
(http://www.arduino.cc/ ), una plataforma electrénica de cédigo abierto con una resolucion
temporal de 1ms. El microcontrolador de la placa fue programado en C usando un entorno
desarrollado por Arduino. La comunicacion entre la computadora de estimulos y el Arduino
se realiz6 a partir de MATLAB (Mathworks, Natick, MA) y Psychtoolbox [Brainard, 1997] a
través del puerto serie USB. Cada vez que el Arduino reproducia un estimulo o detectaba una
respuesta mandaba una marca de sincronizacién a un canal externo del EEG. Los estimulos
eran tonos de44(Hz que duraban50ms cada uno.

3.3.2 Adquisicion de datos EEG y preprocesamiento

La actividad EEG se registr6 en un computadora dedicada especialmente, se grabd con
una frecuencia de muestreo d&é024z, utilizando el Biosemi Active-Two system de 128
electrodos posicionados en un montaje estandar i@ 20 (Biosemi, Amsterdam, Holanda,
http://www.biosemi.com/products.htm ). Se colocaron cuatro electrodos externos como
referencias en ambos mastoides y l6bulo de las orejas. Luego de la adquisicion, se bajé la
frecuencia de muestreo 812Hz con un ltro sinc digital de quinto orden de forma de evitar
el aliasing y se importaron los datos a MATLAB para trabajar con el paquete de herramientas
EEGLAB [Delorme & Makeig, 2003] utizando I6bulo derecho como voltaje de referencia. Los
datos se Itraron entre 1y 30Hz (pasa altos eliptico de cuarto orden y un pasa bajos eliptico
de décimo orden). Se reemplazaron los canales ruidosos con interpolaciones de canales vecinos
pesados por la inversa de la distancia al canal defectuoso; la deteccion de dichos canales se
realizd por inspeccion visual de los datos crudos y del espectro. Luego los datos fueron
segmentados en épocas.

Antes de comenzar el andlisis de los datos, las épocas fueron otra vez referenciadas a la
media de dicha época. Para trabajar con los datos sin artefactos se realizé un nuevo procesado
extraido de Kamienkowski et al. (2012). Consistio en un detector de umbral automéatico de
80V para cada canal en cada época; si menos de 6 canales por época excedian el umbral,
esos canales eran interpolados dentro de esa época; si 6 0 mas canales superaban el valor
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Figura 3.1: Amplitud de banda alfa. El panel (a) muestra el espectro de un participante para
el experimento de secuencias isécronas. Puede verse un pico marcadidida, en este caso
se anularon las frecuencias entre 93Hz; cada color simboliza una secuencia de estimulos
diferentes. Los paneles (b) y (c) muestran la dinamica del promedio de los participantes para
un grupo de electrodos frontales para ehodo tappingy modo escucharrespectivamente.
Las trazas negras representan los datos sin Itar, mientras que en rojo se distingue las trazas
luego de eliminar la banda alfa. La dinamica se mantiene en ambos casos.

umbral la época era descartada.

Los participantes realizaban la tarea con los ojos cerrados, esto ocasiono oscilaciones de la
banda alfa de alta amplitud, Figura 3.1 a. Para limpiar los ERPs, se utiliz6 un Itro notch (de
1Hz de ancho alrededor del pico de alfa de cada participante). En todos los casos estudiados
el pico se encontraba entréHz y 11Hz. La Figura 3.1 b y ¢ exhibe la trazas con alfa (negra)
y sin alfa (roja) para un conjunto de 5 canales alrededor dez. La dinamica se mantiene
luego del ltrado tanto para el modo tappingcomo para eimodo escucharsiendo la amplitud
de los picos menor en las trazas Itradas.

3.4 Algoritmo genético

En los experimentos donde las secuencias presentaban cambios de periodo (Capitulo 4
y Capitulo 6) se ajustd el modelo a los datos comportamentales del promedio para las
perturbaciones de = 10% El ajuste del modelo se realiz0 mediante un algoritmo
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genético en lenguaje C, utilizando cédigo personalizado y las bibliotecas de la Géittip:
/lgaul.sourceforge.net)

Los algoritmos genéticos realizan una busqueda probabilistica y estan especialmente di-
sefiados para trabajar en espacios grandes (como el del modelo que implica 6 dimensiones, 6
parametros ec. 2.4) [Goldberg, 1989]. En primer lugar, los algoritmos genéticos realizan una
busqueda e ciente a través de todo el espacio de parametros (de nido a priori por un rango
de los parametros iniciales), encontrando primero una buena solucion global, y nalmente
encontrando el 6ptimo local alrededor de ella. Si bien es cierto que a veces un algoritmo
genético puede converger a un optimo local (como muchos métodos hacen, aparte de la
basqueda de fuerza bruta exhaustiva), esto se puede evitar con diferentes medidas como por
ejemplo el aumento de la tasa de mutacioén, o la realizacion de varias evoluciones y luego elegir
el optimo absoluto (la estrategia usada en este caso). Se eligidé este algoritmo para evitar
bifurcaciones durante la optimizacion (modelo no lineal) dada por los cambios de parametros
iniciales, lo que implicaria una posible discontinuidad en la funcién de ajuste.

Los 6 parametros del modelo se organizaron en un cromosoma con 6 genes, se comienza
aleatoriamente con una distribucion uniforme con 1.0< a;b;c;d < 1.0y 001< ; <
0:01, que casi agota todas las posibles combinaciones de valores (coe cientes lineales mayores
a 1 harian que la variableg, sea corregida en una proporcion mayor dl00%respecto del
valor anterior; ademas, valores grandes podrian hacer que los autovalores sean mayores que 1,
donde la serie temporal de asincronias resultase ser repelida del punto de sincronia subjetiva).

La funcién de ajuste se de ne como menos la raiz cuadrada de la desviacion media
cuadratica entre la serie del modelo y la serie experimental en cada paso. Es decir, si la

nimero de paso }j = 1;2 representa las dos magnitudes de perturbacién10% utilizadas
para ajustar el modelo), entonces la funcion de ajuste se lee

U
%11)@)(\'

F= 1Bl d 24P (3.1)

j=1 n=1
que disminuye cuando las diferencig€! € ) aumentan en valor absoluto. Los pesdq, se
eligieron de forma de dar mayor importancia al transitorio justo después de la perturbacion.
El parametro P representa penalizaciones que evitan soluciones no realistas como por ejemplo
oscilaciones, depende de los valores de los coe ciente lineales.
El algoritmo se fren6 a las 50 generaciones, donde la funcién de tness alcanzaba un valor
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constante. La tasa de cruzay la de mutacién fueron de 0.9 y 0.1, respectivamente, el tamafio
de la poblacion era de 500. Para descartar la eleccion de 6ptimos locales el procedimiento se
repitié 100 veces.
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Capitulo 4

Series comportamentales con secuencias
perturbadas

En el Capitulo 2 se propuso un modelo matematico no linégbara el mecanismo de co-
rreccion del error que permite uni car la descripcidn de la respuesta a las tres perturbaciones
locales (Seccién 1.1.3, Capitulo 1). En este capitulo se buscara validar la inclusion de términos
no lineales y estudiar el radio de alcance de la respuesta del modelo utilizando un mismo
conjunto de parametros. Para ello se realizé un experimento dger tapping con perturba-
ciones tipo salto de periodo donde los coe cientes del modelo se obtuvieron tras el ajuste a las
series temporales experimentales para las cambios de periodos extremas ( 10%). Las
simulaciones del modelo se compararon con series temporales experimentales perturbadas de
magnitud menor ( = 8;6;4;2 %), asi como con series de datos de otras perturbaciones
extraidas de la literatura previa (corrimiento de fase [Repp, 2001a] y corrimiento de evento
unico [Repp, 2002a]).

4.1 Meétodos

4.1.1 Participantes

10 participantes realizaron el experimento (9 hombres, edad: 18-35 afos) sin experiencia
previa en tareas denger tapping. Los voluntarios tenian al menos 2 afios de formacién
musical, 5 de ellos tocaban percusion.

lens = aey + b(xn Thn)+ en(Xn Ta)+ (Xn Tn)z;xn+l =ce+dXn Th)+ Xn

48



4.1.2 Experimento

Los participantes escuchaban el sonido, a través de auriculares, a una intensidad con-
fortable y tocaban con su dedo indice en la placa de cobre. Cada ensayo consistia en una
secuencia de 60 tonos (intervalo pre-perturbacid@00ms), perturbado una unica vez, al azar
entre el tono 20 y el 30. Habia 5 magnitudes de perturbacié®; é;6;8;10% o lo que es
lo mismo 1G; 20; 30; 40, 50ms), en ambos sentidos (positivo: aumento de periodo y negativo:
disminucion de periodo). Cada salto de periodo () se presentd 5 veces. A cada participante
se le presentaron 50 secuencias (5 magnitudes x 2 direcciones x 5 repeticiones) en orden
aleatorio. Los participantes fueron instruidos para sincronizar sus respuestas con los tonos
tan bien como les sea posible. Fueron alertados de que podria llegar a haber un cambio de
tempo en la secuencia de tonos. Después de cada ensayo, se les pidié que informaran si tenian
conocimiento de cualquier tipo de perturbacion. Las perturbacioness 2,+2;,+4% re-
sultan por debajo del umbral de percepciéon y no presentan diferencias signi cativas entre si,
Figura 4.1 a.

4.1.3 Anadlisis de datos

Se registraron los tiempos absolutos de ocurrencia de cada tois)(y respuesta Rp)
con el dispositivo descrito en la Seccion 3.2.1 (Capitulo 3) y se calculo las asincronggas=(
R, S,). Para cada condicion (magnitud de perturbacio®d direccion) se alinearon los datos
al momento de la perturbacién em = 0 y se promedié por sujeto, y luego entre sujetos.
Los datos experimentales se presentan en la Figura 4.2. Para excluir variaciones individuales
en la linea de base pre-perturbacion se llevo este valor a 0 restando el valor medio de las
asincronias pard 9 n 0) a toda la serie temporal.

4.1.3.1 Desplazamiento del punto de asincronia subjetiva

Las series temporales de la Figura 4.2 muestran un cambio en el valor del punto de
sincronia subjetiva luego de la perturbacién. Dicho cambio se cuanti c6 tomando el prome-
dio de las 10 ultimas asincronias (ya habiendo restado el promedio de las 10 asincronias
pre-perturbacion) para cada condicion y participante. La Figura 4.1 b muestra el cambio
sistematico de la linea de base para cada
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Cuadro 4.1: Pesos utilizados en el algoritmo genético para el ajuste.

a= 0;588 = 0;002Ims 1!
b= 0,264 =0;0099ns *
c= 0031 T =500ms

d= 0,365

Cuadro 4.2: Pardmetros que surgen del ajuste del modelo a las series temporales=de
10% a; b; c;dcoe cientes lineales; coe cientes no lineales, ec. 2.4.

4.1.3.2 Algoritmo genético y ajuste del modelo

El modelo se ajusté a las series temporales de 10 % con un algoritmo genético en
lenguaje C, segun lo explicado en la Seccion 3.4 (Capitulo 3). Se utilizé la funcidon de tness,

ec. 3.1, con los pesds, del Cuadro 4.1.
Con el n de evitar la supervivencia de soluciones poco realistas la funcién de tness

agrega penalizacion cuando:
1. los autovalores son complejos.
2. los autovalores son reales pero alguno de ellos es menor que 0 o mayor que 1.

3. los angulos de los autovectores tienen el mismo signo (ambos autovectores en el mismo
cuadrante).

El procedimiento se repitio 100 veces. La solucion elegida fue la que poseia el valdt de
mayor (F = 148). Un andlisis de las soluciones parciales evidencian una distribucién uni-
modal para cada parametro estimados. Los coe cientes se muestran en el Cuadro 4.2, son del
mismo orden que los coe cientes previamente publicados [Repp, 2001a, Thaut et al., 1998,
Schulze et al., 2005].

Dado que el modelo tedrico propuesto no considera los cambios de la linea de base, dicho

salto se agregé a mano en cada caso.
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4.1.3.3 Magnitud de la sobrecorreccion ( )

La cantidad de sobrecorreccion se estudido como funcién de la magnitud de la pertur-
baciébn , se de ni6 (para las perturbaciones positivas) como la diferencia entre el maximo
de la serie temporal y la linea de base post-perturbacién para cada condicion; el error es el
error del maximo (cero en el caso del modelo). Para perturbaciones negativas, la cantidad
de sobrecorreccion fue de nida de forma analoga, pero utilizando el minimo de la serie
temporal en su lugar. Aunque esta de nicion resulta muy directa puede dar valores distin-
tos a 0 incluso si no hay sobrecorreccion; un ejemplo sencillo puede darse en el caso de una
sincronizacion a una serie de tonos isdcronos, dond@odria ser diferente de cero incluso
si no hubiera sobrecorreccidn, siempre que la serie temporal fuese ruidosa. Para corregir la
de nicion, se aplico una correccion simple basada en la variabilidad de los datos. Para pertur-
baciones positivas, después de encontrar el maximo como se ha descrito anteriormente, se le
resta el error estandar de la post-perturbacion; andlogamente para perturbaciones negativas,
el error estandar se afiadio al minimo. Con el n de igualar a ambos lados la perturbacion
a cero, si la estimacién de la sobrecorreccion (ya sea maximo o minimo) cambia el signo
después de la correccion, se pone a cero. Esto se hizo para evitar la incompatibilidad de tener
una estimacion de la sobrecorreccion menor, en valor absoluto, al valor de referencia post-
perturbacién (es decir, no realmente un exceso). Se aplicé la misma de nicién tanto para los
datos experimentales como para las simulaciones del modelo.

4.2 Resultados

4.2.1 Desplazamiento del punto de sincronia subjetivo luego de la
perturbacion

Una de las observaciones mas novedosas encontradas en las series temporales se muestra
en la Figura 4.1 b, el salto sistematico de la linea de base antes y después de la perturbacién.
Se ve que el desplazamiento de dicho punto es asimétrico, siendo menor (en valor absolu-
to) para perturbaciones positivas que para perturbaciones negativas, mientras que para las
perturbaciones pequefias E 2; 4%) el desplazamiento es cercano a cero. Dicho com-
portamiento puede observarse en los datos de trabajos previos de Repp (2001b) y Thaut et
al. (1998) aunque los autores no lo discuten. Este cambio en el punto de sincronia subjetiva
puede deberse a un reajuste a nivel motor, a nivel de retroalimentacién sensorial o a un nivel
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Figura 4.1: Caracteristicas de los resultados. (a) Niumero de veces que los participantes
reportaron percibir un cambio en el periodo. Las respuestas de las perturbaciones chicas,
= 2;+4 %, resultaron por debajo del umbral. No hay diferencias signi cativas entre los
reportes de percepciéon para dichas magnitudes. (b) Desplazamiento del punto de sincronia
subjetiva para distintas magnitudes y sentidos de la perturbacién; los cambios de linea de

base aumenta con el aumento de.

cognitivo mas alto.

4.2.2 Comparacion entre series temporales experimentales y las si-
mulaciones del modelo

El ajuste del modelo a las series temporales experimentales e 10 %resulta bueno
a simple vista (Figura 4.3 a). Para analizar el radio de alcance del modelo se gra caron
las simulaciones junto a las series de datos comportamentales para los diferentes saltos de
periodo, Figura 4.3 b-e. Existen diferencias cuantitavas y cualitativas en los primeros pa-
sos post-perturbacién, particularmente para las perturbaciones mas pequeiias (Figura 4.3 €)
donde la vuelta al nivel basal es mas lenta (mas depasos), sin embargo, para las pertur-
baciones =8% (panel b), el modelo logra imitar el momento de la sobrecorreccion (entre
n=3 yn=>5). Paratodos los , el pason =2 es el que presenta la mayor diferencia entre
los datos experimentales y las simulaciones.

Como se observa en la Figura 4.2, los datos experimentales cambian muy poco entre el paso
n=0 y n =1, para todas las magnitudes y direcciones de la perturbacién, comportamiento
gue también se observa en Figura 2.1, (Capitulo 2) [Thaut et al., 1998]. EI modelo propuesto
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Figura 4.2: Series temporales de asincronias para las 10 perturbaciones promediadas para
todos los participantes y todas las secuencias. En el paso= 0 sucede la perturbacion:
aumentos de periodo (a) y disminucién de periodo (b). Los puntos representan la media y
los errores corresponden al error standard.

no responde a esta caracteristica, que podria deberse a que el intervalo entre-estimulo es
demasiado corto para que la correccion sea completa. Es importante destacar, que aunque
les lleve dos pasos desplegar completamente la respuesta a las perturbaciones, el mecanismo
de correccion del error comienza inmediatamente dado que si no se veria una linea recta de
pendiente enn=1.

Mas alla que existen diferencias entre los datos experimentales y el modelo, es llamativo
gue las series temporales del modelo logren capturar el comportamiento de los datos expe-
rimentales, alin cuando todas las simulaciones se hicieron a partir de un Unico conjunto de
parametros, que surgen del ajuste a las perturbaciones grandes.

4.2.3 Predicciones del modelo

La prediccion mas fuerte del modelo es la relacion entre la magnitud de la sobrecorreccion
() y el tamafio de la perturbacién ( ) para perturbaciones tipo salto de periodo, ver Seccion
2.5 (Capitulo 2). A pesar de que existen diferencias cuantitavas entre las series temporales del
modelo y experimentales, la sobrecorreccion resulta extraordinariamente semejante (Figura
4.4). En ambos casos queda al descubierto una relaciéon no lineal entre la sobrecorreccion
y el tamafio de la perturbacién , siendo practicamente cero en el caso de perturbaciones
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Figura 4.3: Ajuste del modelo a las series temporales comportamentales. (a) Ajuste del mo-
delo a las series experimentales de= 10 % utilizando los parametros del Cuadro 4.2
(datos experimentales: promedio de todos los voluntarios error estandar del promedio).
(b,c,d,e) Comparacién entre las series temporales del modelo (rojo) y las series temporales
del experimento (negro) para = 8 ;6;4; 2%, respectivamente. Todas las series temporales
del modelo se simularon utilizando el mismo conjunto de parametros.
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Figura 4.4: Comparacion entre predicciones del modelo y la sobrecorreccion de los datos
comportamentales. El panel superior a la izquierda muestra las trayectorias del modelo en el
espacio de faseg(; X,). €s cero para perturbaciones negativas, mientras crece rapidamente
con el aumento de la magnitud de la perturbacion. La sobrecorreccion para el modelo se
calculo de las simulaciones utilizando siempre el mismo conjunto de parametros, Cuadro 4.2.

negativas y una subida suave para perturbaciones positivas.

También se analizaron la relacion entre la sobrecorreccién y la magnitud de la perturbacion
para cada participante por separado. A modo de ejemplo se exhiben los datos experimentales
de 4 participantes. Mas alla de las diferencias entre participanfes comportamiento cualita-
tivo es el mismo en todos los casos. La relacién entre la sobrecorreccignla perturbacion

es asimétrica, donde las perturbaciones positivas presentan sobrecorrecciones mayores que
las perturbaciones negativas.

4.2.4 Perturbaciones de cambio de fase y de desplazamiento de
evento Unico.

El modelo es capaz de reproducir el comportamiento observado en perturbaciones del tipo
de corrimiento de fase y de un Unico evento sin haber hecho consideraciones de las mismas
en la construccion del modelo. Por lo tanto se puede considerar esta comparacion como una
prueba mas. La semejanza entre los datos experimentales (extraidos de la literatura) y las

2Por ejemplo: el participante 1 presentaba la vuelta a la sincronia media méas lenta tanto para pertur-
baciones positivas como negativas; el participante 3 exhibia el menor desplazamiento de punto de sincronia
subjetiva para perturbaciones positivas.
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Figura 4.5: Datos de participantes individuales. Magnitud de la sobrecorrecciormpara 4 par-
ticipante promediando las 5 repeticiones de cada uno. Mas alla de las diferencias individuales
los 4 participantes presentan una funcion creciente devs

trazas del modelo es notable (perturbaciones de desplazamiento de fase, Figura 4.6 a y b,
y corrimientos de un unico evento, Figura 4.6 c y d). Lo que hace aun mas llamativas a
estas similitudes es que las simulaciones del modelo se hicieron con un Unico conjunto de
parametros (Cuadro 4.2).

4.3 Discusion

En este capitulo se pusieron a prueba los alcances del modelo no lineal del mecanismo de
correccion del error asi como la hipétesis de trabajo que un Unico gran mecanismo puede
reproducir distintos tipos de perturbaciones y diferentes magnitudes. Este modelo minimal
logra reproducir gran parte de los resultados comportamentales observados.

4.3.1 Limitaciones del modelo

Las series temporales experimentales presentan dos propiedades que no son reproducibles
por el modelo propuesto. La primera falla es la correcciébn no completa que se da en el
paso inmediatamente posterior a la perturbaciéon, Figura 4.2. Aunque esta caracteristica se
observa en las series de datos de Thaut et al. (1998), no fue modelada ni en este trabajo
ni en ningun otro que conozca. Una posibilidad, es que la falta de correccion se deba a
gue es necesario un mayor intervalo entre-estimulos para obtener la respuesta esperada. Para
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Figura 4.6: Predicciones del modelo para otro tipo de perturbaciones. (a) y (c) datos ex-
perimentales publicados y las simulaciones del modelo para un corrimiento de fase (b) y
un cambio de evento Unico (d).Todas las simulaciones se realizaron con los parametros del
Cuadro 4.2. Los desplazamientos de fase experimentales (a) fueron extraidos del trabajo de
Repp (2001); los resultados del cambio de un evento Unico se digitalizaron del trabajo de
Repp (2002).

contrastar esta hipotesis seria necesario realizar un nuevo experimentorgger tapping para
distintos periodos pre-perturbacion para ver si se logra la correccion completa. La segunda,
es el desplazamiento del punto de sincronia subjetivo luego de la perturbacion. Dicho cambio
en el valor medio puede estar relacionado con la tendencia anticipatorldNIA ), siendo la
perturbacién un disparador de un cambio en el nivel de percepcion de los estimulos o un
cambio en la medida de percepcion del tiempo o ambas. Tanto para perturbaciones positivas
como negativas la asincronia post-perturbacion crece en moédulo (siendo mas positiva para
perturbaciones positivas y mas negativa para perturbaciones negativas), en contraposicion con
lo esperado por INMA (la NMA decrece a medida que decrece el intervalo entre-estimulos,
[Repp, 2005]). Para poder incluir en el modelo esta propiedad es necesario estudiar en mas
detalle la relacion entre el desplazamiento del punto de sincronia subjetivo y el valor de la
perturbacion.

4.3.2 Comportamiento no lineal

Aunqgue el modelo resulta ser sencillo y no intenta explicar los procesos neuronales detras
de las tareas denger tapping, matematicamente resulta mas complicado que la mayoria
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reportados en la literatura. Estos suelen ser lineales (por ejemplo modelo dual de Mates
[Mates, 1994a, Mates, 1994b] o el de Schulze [Schulze et al., 2005]). Sin embargo, la asimetria
en la cantidad de sobrecorreccion (Figura 4.4) es una fuerte evidencia de efectos no lineales
en el proceso de correccion del error. En conclusion, la inclusion de términos cuadréticos (en
realidad de orden par) son necesarios para romper la simetria entre perturbaciones positivas
y negativas. La interpretacion de dichos términos resulta dificil en un contexto psicolégico o
siolégico. Por ejemplo, dentro de un marco psicoldgico, la variabk, puede interpretarse
como una medida de la percepcion de la asincronia y la variakljecomo una medida de la per-
cepcion de la duracién del intervalo entre-estimulos. El término cruzaégx,, puede pensarse
como la interaccion de las dos percepciones. No obstantg,es solo asintéticamente igual

a T, dado que no representa ninguna caracteristica biol6gica/neural/perceptual/ siolégica
particular. Para lograr la interpretacién de los términos no lineales es necesario plantear un
nuevo experimento.

4.3.3 Mecanismo uni cado de la correccion del error

Este trabajo de tesis propone una visién uni cada sobre el efecto de las perturbaciones en
el comportamiento. El modelo propuesto toma en cuenta las tres perturbaciones mas comunes
en las tareas denger tapping en igualdad de condiciones. El modelo predice correctamente
la relacion entre la sobrecorreccion y el tamafio de perturbacion para las perturbaciones de
salto de periodo, asi como predice cualitativamente la evolucion de las asincronias observadas
después de todos los tipos y magnitudes de perturbacion con un solo conjunto de valores de
parametros, un nimero jo de términos y ecuaciones.

Generalmente se considera que los corrimientos de fase y de evento Unico resultan pertur-
baciones primitivas, quizas por el pequefio impacto perceptual que generan en el participante.
En contraposicion, en esta tesis las perturbaciones tipo salto de periodo se consideran primi-
tivas, pues las otras dos se pueden considerar como una concatenacién de cambios de periodos
(Seccion 2.4, Capitulo 2). Lo interesante no es que el modelo considere a los corrimientos de
fase y de evento Unico como cadenas de saltos de periodo, sino que los datos experimentales
de ambas perturbaciones se pueden reproducir correctamente como una concatenacion de
saltos de periodos.

La sincronizacion sensomotora es un comportamiento que involucra distintos procesos
neuronales, y la propuesta de este trabajo es que la totalidad del comportamiento pueda
describirse como un mecanismo unico. Los diferentes términos pueden, o no, correponder a
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distintos procesos neuronales subyacentes, lo que resulta interesante es que no es necesario
prenderlos o apagarlos segun el tipo o magnitud de la perturbacion pues siempre estan
prendidos y se mantienen con valores constantes.
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Capitulo 5

Marcadores neuro sioldgicos en series
IsOcronas

En el Capitulo 2 se describié un modelo matematico minimal que permite describir la
dindmica de las series temporales de asincronias luego de una perturbacion del tipo salto
de periodo, corrimiento de fase o corrimiento de evento Unico para distintas magnitudes y
ambas direcciones. Para poder predecir las series temporales de asincronias (en el caso de
perturbaciones) es necesario procesar la asincronia y una segunda variable de origen dinamico
del paso anterior. Aunque el modelo es bidimensional, la asincronia resulta ser el Unico
observable. Dentro de este marco, la asincronia cumple un rol fundamental en el modelo
de correccion del error en tareas de sincronizacion deyer tapping. Pero, %cémo interio-
rizamos esta magnitud? ¥existen marcadores neuro siologicos para la asincronia? %es posible
predecir la asincronia futura a partir de la traza neuro sioldgica? Estas y otras preguntas
surgen casi inmediatamente. Para dar un paso adelante en la comprension de los mecanismos
subyacentes en el proceso de correccién del error en tareasnder tapping, se plante6 un
experimento sencillo donde los participantes deben sincronizarse una secuencia de estimulos
auditivos periodicos, al mismo tiempo que se registra la actividad bioeléctrica cerebral con
un electroencefalograma (EEG) de alta resolucion.
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5.1 Meétodos

5.1.1 Participantes

13 participantes realizaron el experimento (12 hombres, edad: 20-31 afios). Todos los
participantes eran diestros y su audicién era normal. Los voluntarios tenian al menos dos afios
ininterrumpidos de formacion musical, cinco de ellos tocaban la guitarra, seis tocaban el piano,
uno tocaba el bajo y otro tocaba la percusion. Al igual que en el experimento del Capitulo
4, se trabajé con voluntarios con entrenamiento musical para disminuir la variabilidad y la
tendencia anticipatoria de los participantes [Repp, 2005].

5.1.2 Experimento

A cada participante se le presentaron 96 secuencias periddicas de 30 estimulos auditivos
cada una. Las secuencias podian tener dos periodi&ins (19;3s de duracion total) 0444ms
(133s de duracion total). El experimento consistid de dos condiciones: la condicion de prueba
modo tapping y la condicion pasiva,modo escucharHabia 24 secuencias de cada condicion,
por lo tanto 96 secuencias en total (24 x 2 condiciones x 2 periodos) presentadas de manera
aleatoria. Antes del comienzo de cada secuencia se presentaba la instruccion correspondiente a
cada condicion en una pantalla (responder/sélo escuchar) y los participantes debian presionar
una tecla del teclado con su mano izquierda para que la secuencia arranque. Durante la
secuencia de tonos los voluntarios debian mantener los ojos cerrados.

5.1.3 Datos comportamentales

La asincronia €,) es la variable de interés en este experimento por la importancia que
juega en el modelo propuesto (Capitulo 2). Para evitar efectos transitorios y poder realizar el
preprocesado descrito en la Seccidn 5.1.4 se excluyeron los primeros 4 estimulos y los ultimos
3 de cada secuencia, quedando una tira de 23 estimulos. De forma de aumentar el nimero de
datos a promediar, potenciando las diferencias de los resultados, se agruparon las asincronias
en cuatro subconjuntos (de cada participante) a partir de una division de cuartilef0(25 %]

[25; 50 %] [50; 75 %] [75; 100 %]de la distribucion de cada participante). Los subconjuntos de
asincronias se nombraro® = 1;2;3;4, conQ = 1 consideraba las asincronia que estan por
debajo del 25 % de la distribucion ¥Q = 4 las asincronias que estan por encima déd %de la
distribucion, Figura 5.1. En general, dos asincronias consecutivas no poseen el mismo valor,
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Figura 5.1: Tratamiento de datos comportamentales. 4 series temporales de asincronias de
un mismo participante. A la derecha se encuentra la distribucién de asincronias para todas
las secuencias de dicho participante. Las asincronias se agruparon en cuatro subconjuntos
Q =1;2;3;4 (rojo: [0, 25%]; verde: [25 %, 50 %]; azul: [50 %,75 %]; celeste: [75 %,100 %)] ).

para poder analizar en mas detalle la relacion ente y e,.; se de nio la probabilidad de
transicion entre subconjuntos de asincroniad(n) y Q(n + 1), dondeQ(n) es el subconjunto
de asincronias e =0 y Q(n + 1) el subconjunto del paso siguiente.

5.1.4 Preprocesamiento

La actividad del EEG se registrd y proces6 segun lo explicado en la Seccion 3.3.2 (Capitulo
3). Lainspeccion visual de los datos crudos y del espectro dié como resultado la interpolacién
de uno o dos canales para el 50% de los participantes. Luego los datos fueron segmentados
en épocas superpuestas de seis periodos de largo, donde se de hig 6l como la ocurrencia
del estimulo (o respuesta) central para los datos alineados al estimulo (datos alineados a la
respuesta).

En una segunda etapa del preprocesado de los datos, se reprodujo el preandlisis utilizado
en Kamienkowski et al. 2012, quedando entre 540 y 552 épocas por cada participante.

5.1.5 Analisis de Componentes Principales (PCA)
5.1.5.1 Descomposicién en Componentes Principales

Se calcularon las Componentes Principales (PCs) para el promedio de todos los datos
(épocas y participantes). Las dos primeras componentes para cada sujeto eran similares a
las del promedio, aunque en algunos casos se presentaban invirtiendo el orden, columna 11
Figura 5.2; la tercera componente fue la que presenté mayor diferencias entre sujetos. La
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Figura 5.2: Componentes principales para los participantes individuales (pcl, pc2, pc3), orde-
nadas por autovalor de pcl decreciente. Columna de la derecha: las tres primeras componentes
para el promedio de los datos (PC1, PC2, PC3). Ultima la: coe cientes de la matriz de cor-
relacion entre pcs (las) y PCs (columnas) para cada voluntario (blanco: correlacién=1).

Figura 5.2 muestra las tres Componentes Principales (a menos de un signo) para cada sujeto
individual (pc) ordenas por variabilidad decreciente y la matriz de correlacion entre cada
una de las componentes de los participantes y las componentes del promedio. De las 128
componentes se eligieron las primeras dos (PC1 y PC2) [Duda et al., 2000]. Finalmente, se
proyectaron todas las épocas sobre las PCs [Sigman & Dehaene, 2006] y se agruparon las
series temporales segun el subconjunto de asincron@as 1;2; 3; 4.

5.1.5.2 Andlisis de latencias

Con el objetivo de ver corrimientos en el tiempo de los primeros picos post-estimulo de
las PCs para distintos valores de asincronias, se de ni6 latencia como la primera vez que
la traza cruza un umbral posterior at = 0 y antes del primer pico (entre0 y 300ms). El
umbral se de nié como el50 % de la amplitud del pico del promedio para el subconjunto
Q =1 (subida para PC1 y bajada para PC2). Las correlaciones entre valor de la asincronia
y latencias presentadas en las Figuras 5.6 y 5.7 son independientes del valor del porcentaje
utilizado como umbral (se obtienen los mismos resultados para porcentajes er@éey el
65 %de la amplitud del pico del promedio d&) = 1).
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5.1.5.3 Andlisis a dos estimulos consecutivos (salto y no salto)

Para relacionar las trazas neuro sioldgicas con la sefial de correccion del error , se analizé
la relacion entre subconjuntos de asincronia a dos estimulos consecutivos. Se agruparon los
datos segun si las asincronias al paso siguiente se quedan en el mismo c@amilcambian
(no salto y salto, respectivamente, ver esquema Figura 5.9). Se consideraron sélo saltos
grandes, entre los subconjuntos de los extremos. Los cuatro grupos estudiadosar) = 1
yQ(n+1)=1 (nosalto); Q(n)=1yQ(n+1)=3 64 (salto); Q(nN)=4yQ(n+1)=4
(nosalto); Q(N)=4 yQ(n+1)=1 62(salto).

5.1.6 Estadistica

5.1.6.1 Comparacion entre series temporales de todos canales para los subcon-
juntos de asincronias

Para poder comparar la activacion eléctrica de la corteza para los distintos subconjuntos
de asincronias a un determinado tiempo posterior al estimulo, Figura 5.5, se utilizé una
prueba de permutaciones de conjuntos implementado en el paquEteldTrip, corregido por
comparaciones multiples (tiempo y canales) [Maris & Oostenveld, 2007]. La prueba consiste
en un test no paramétrico que utiliza conjuntos adyacentes (tanto en canales como en tiempo)
gue presentan una diferencia signi cativa del mismo signo. Se de nié conjuntos a 3 canales
adyacentes para todos los tiempos (dentro de una época). Se utilizé el método de Monte
Carlo para estimar los p-valores, a partir de 1000 particiones al azar y comparando la prueba
estadistica al azar con la prueba estadistica observada £ 0;05). Para las comparaciones
entre los cuatro subconjuntos de asincronias se utilizo la opcidodepsamplesk mientras
gue para comparaciones planeadas de pares se uso la opcitapsamplesT (corregido a
posteriori con Bonferroni).

5.1.6.2 Comparacion entre las proyecciones de las PC

Se utilizé la funcidnstatcond del paquete EEGLAB [Delorme & Makeig, 2003] para las
comparaciones entre las series temporales para cada subconjunto de asincronias entre sujetos
(Figuras 5.6, 5.7 y 5.9)statcond es una prueba de permutaciones que utiliza un ANOVA de
una via de mediciones repetidas para cada tiempo entre 1000 conjuntos de datos permutados,
los p-valores surgen de la proporcion de tests c&n> F ¢yp.

Para evitar resultados signi cativos de tiempos aislados, se consideré que los tiempos eran
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signi cativos si los 10 puntos posteriores presentgm< 0;01 (un total de 19ms, marcado con
linea negra) op < 0,05 para 8 puntos posteriores (un total del7ms, marcado con linea
gris)[Kamienkowski et al., 2012, Dehaene et al., 2001].

5.1.6.3 Comparaciones entre picos individuales

Para estudiar la signi cancia entre los picos negativos de la PC2 para los subconjuntos
de asincronias, Figura 5.7, se considero la amplitud del pico enf@ms y 200ns por sujeto;
luego se realiz6 un ANOVA de medidas repetidas considerando los subconjuntos de asincronia
Q como variable independiente ( = 0;05). A posteriori se corrigié usando la prueba de
Bonferroni.

5.1.6.4 Comparaciones en una determinada ventana temporal

Se uso una prueba de permutaciones global, [Hemmelmann et al., 2004] para acceder a
las diferencias entre las trazas de salto y no salto entrd00ms y 600ms, Figura 5.9.
El p-valor se calcula como la proporcion de pruebas signi cativas en 1000 permutaciones
( =0;05). En particular se uso una pruebd en la ventana temporal y se guardaron sélo los
valores maximos {(iax ) para cada permutacion.

5.1.6.5 Comparaciones del comienzo de la rampa

Para comparar la ocurrencia del comienzo de las rampas positivas de la PC2 para ambos
periodos (667 y444ms), Figura 5.10, se realiz6 un ANOVA de mediciones repetidas de 3
entradas (2x2x2), dondeQ(n), salto y no salto y ambos periodos son los tres factores. El
comienzo de la rampa de de ni6 como el instante del tiempo donde las trazas alcanzan su
valor minimo entre 150ms y 400ms.

5.2 Resultados

5.2.1 Comportamiento

Las series temporales para cada secuencia de tonos resulta ser estacionaria, por mas que
todos los participantes logren sincronizarse a los tonos externos las medias entre e intra
sujetos suele variar, Figura 5.1. Las series temporales se caracterizan en poseer (en todos
los casos) una distribucion Gaussiana (test de Kolmogorov-Smirnqy,> 0:05). 11 de los
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13 voluntarios presentan tendencia anticipatoriaNMA). La Figura 5.3 a muestra los valores
medios de asincronia para cada participante ordenados por cantidad de horas dedicadas al
entrenamiento musical por semana.

Apuntando hacia al proceso de correccion del error resulta interesante estudiar los cambios
de asincronias en el paso y el pason + 1, analizando la probabilidad de transicion entre
subconjuntos de asincronias para dos respuesta consecutivas (transicion eQie) y Q(n +
1)), Figura 5.3 bt. Existe una clara tendencia a quedarse en el mismo subconjunto (por
ende los cambios en el valor de la asincronia son pequefios): la probabilidad de transicién es
mayor en los elementos de la diagonal. La probabilidad de transicion entre los subconjuntos de
asincronias decrece para subconjuntos mas alejados. Esto puede verse partir de una regresion
lineal entre la distancia de transicionQ(n +1) Q(n)j y la probabilidad de transicion para
cada sujeto, se obtuvo que la pendiente en todos los casos era negativa y signi cativamente
distinta de 0 (t-test, p < 2x10 # para cada pendiente). Sin embargo, las pendientes no
resultaron ser signi cativamente distintas entre si para diferente®(n), lo que concuerda con
resultados previos [Pressing & Jolley-Rogers, 1997].

5.2.2 Potenciales evocados

La estimulacion con una secuencia isdcrona da origen a activaciones periodicas y estereoti-
padas tanto en la condicién activa como en la condicién pasiva, Figura 5.4 a y c, respectiva-
mente. Casi la totalidad de electrodos presentan una fuerte activaci@d0ns post-estimulo,
siendo mayor en elmodo tapping positiva para electrodos de la region frontal y negativa
para la region occipital. Esta activacion cambia de signo gradualmente durante el intervalo
entre-estimulos presentando su valor maximo cerca del siguiente tono. A modo de ejemplo, los
paneles b y d de la Figura 5.4 muestran la dinamica de un conjunto de electrodos alrededor
de Fz para ambas condiciones. La curva negrapdo tapping(Figura 5.4 c) exhibe una rampa
negativa que alcanza su valor minimo cerca de la ocurrencia del estimulo, caracteristica propia
de los potenciales no lateralizados en tareas motoras [Botzel et al., 1997] (el minimo sucede
antes del estimulo dado que en su mayoria las respuestas anteceden al tono, NMAJms
después del tono se observa un pico positivo [Woodman, 2010] que no se observarandel
escuchar(curva rosa, Figura 5.4 d), siendo probablemente de origen motor. Sin embargo, el

LEn este trabajo se hizo foco en la asincronia y no en el intervalo entre respuestas, dado que no hay una
relacion lineal entre ambas, se compararon los datos experimentales con el resultados de los trabajos de Wing
& Krito erson 1973a,b. Se calcul6 la autocorrelacion para el intervalo entre respuestas dando una correlacién
negativa de lag-1 p < 0:001, para el 98:9% de las regresionesln(c(k)) vs k [Wagenmakers et al., 2004]).
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Figure 5.3: Comportamiento. (a) Asincronia media para cada participante ordenado por
cantidad de horas dedicadas al entrenamiento musical por semana. (Participantes 1-2: mas
de 25 horas por semana, participantes 3-5: entre 15y 25 horas por semana, participantes 6-10:
entre 5y 15 horas por semana; participantes 11-13: menos de 5 horas por semana). 11 de los
13 participantes presentan la tendencia anticipatoriaNMA). (b) Matriz de transicion entre
subconjuntos de asincronias para dos respuestas consecuti@és) y Q(n + 1); promedio

de todos los participantes. Para cada columna y cada la, la mayor probabilidad ocurre
en los elementos de la diagonal decreciendo linealmente que aumenta la distancia (t-test,
p < 2x10 4).

modo pasivo expone un pico negativo alrededor de 1b80ms, potencial semejante a la N1
auditiva [Naatanen & Picton, 2007], seguido por un pico positivo cercano a 188ms simi-

lar al del modo tapping Aunque esta Ultima activacion sucede a tiempos semejantesvado
tapping presenta un potencial mayor y mas ancho, probablemente re ejando la superposicion
de dos ondas de origen auditivo y motor [Praamstra et al., 2003].

Si comparamos las distribuciones de voltajes en corteza para los subconjuntos de asin-
cronias, se observan diferencias cerca de la ocurrencia del estimulo (enttéms y 140ms),
primera columna Figura 5.5 { = 50ms, Comparacion entre series temporales de todos canales
para los subconjuntos de asincronias, estadisticag-< 0;001; Seccién 5.1.6). Dicha diferencia
desaparece a 10200ms, segunda columna Figura 5.5. Resulta interesante que la distribucion
de voltajes del primer subconjuntoQ = 1 a los 50ms es parecida a la distribucién de los
cuatro subconjuntos a lo200ms. Dada las trazas de los potenciales tempranos Fz entre el
modo tappingy el modo escucharFiguras 5.4 b y d), puede considerarse tomando en cuenta
gue mientras el comienzo del tono es el mismo para todos los subconjuntos de asincronias,
la respuesta es la que cambia en el tiempo, sien@o= 1 el subconjunto que presenta res-
puestas anticipadas (negativas), presentando los potenciales evocados un desfasaje analogo.
Un segundo conjunto de electrodos presenta diferencias signi cativas entre los subconjun-
tos de asincronias entre lo80@ns y los 330ms (tercera columna Figura 5.5, Comparacion
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Figure 5.4: . Activacion promedio de los datos de EEG (promedio entre sujetos y épocas).
(@) y (c) Mapa de colores de la actividad de todos los canales parado tappingy modo
escuchar respectivamente. Se muestran 4 periodos consecutivos alineados a la ocurrencia del
estimulos at = 0. (b) y (d) Potenciales de la region frontal (Fz). Las series de Fz se consideran
un promedio de la actividad de 5 vecinos de electrodos alrededor del electrodo Fz; la traza
negra corresponde amodo tapping(c) y la traza rosa almodo escuchar(d). (Linea gruesa:
media; region sombreada: error estandar)
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Figura 5.5: Topografias de las activaciones para los cuatros subconjuntos de asincronias.
Distribucién promedio de la actividad espacial é&60ms, 200ms, 320ms, 400ms y 500ms
post-estimulo paraQ = 1;2;3;4. La ultima la presenta los canales en los que hay una
diferencia signi cativa. A t = 50ms (Comparacién entre series temporales de todos canales
para los subconjuntos de asincronias, estadistica r< 0;001; Seccion 5.1.6) y & = 320ms
(Comparacion entre series temporales de todos canales para los subconjuntos de asincronias,
estadistica F,p < 0;05; Seccion 5.1.6).

entre series temporales de todos canales para los subconjuntos de asincronias, estadistica
F, p < 0;05, Seccion 5.1.6), aunque sélo resultan signi cativas las diferencias enQe= 1

y Q = 4 (Comparacion entre series temporales de todos canales para los subconjuntos de
asincronias, estadistica Tp < 0;003 Seccién 5.1.6). A pesar de que hay diferencias entre las
topografias a 10s400ms, estas no son signi cativas. Finalmente a 10500ms las activaciones

de los cuatro subconjuntos resultan similares espacialmente.

5.2.3 Reduccién de dimensionalidad y analisis de Componentes Prin-
cipales

De los resultados obtenidos en la seccion anterior se desprende que hay, entre otros, po-
tenciales auditivos y motores que se superponen segun el valor de la asincronia. Con el n
de ahondar en las diferencias entre los subconjuntos de asincronias para distintos tiempos
se realiz6 un analisis de Componentes Principales (Seccién 5.1.5). Las primeras dos compo-
nentes representan e91,8 %y el 4,5% de la varianza, respectivamente; dado que la tercera
componente da cuenta de menos de% de la varianza y la amplitud de su proyecciéon era
pequefia comparada sus dos componentes antecesoras se descartd (me2@fade la ampli-
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tud de la PC1) . Las topografias de las primeras tres componentes se muestran en la ultima
columna de la Figura 5.2.

5.2.3.1 PC1 agrupa potenciales alineados al estimulo y a la respuesta

La PC1 se caracteriza por tener una activacion fronto-central (Figura 5.6 a), cuya to-
pografia se asemeja al potencial evocado del subconjuic= 1 que se observa & = 50ms
post-tono (primera la y columna de la Figura 5.5). Las proyecciones de la PC1 de todos
los ensayos promediados (ordenados por asincronia creciente) se observan en los paneles b
y ¢ de la Figura 5.6. Para las asincronias negativas (mas arriba) puede verse un doble pico,
a medida que la asincronia aumenta ambos picos se van acercando hasta formar uno. El
primer pico esta alineado a la ocurrencia de la respuesta mientras el segundo estéa ligado a la
aparicion del estimulo. Para cuanti car las diferencias, se proyectaron los datos de los cuatro
subconjuntos asincronias sobre la PC1 (Figura 5.6 d); se observan diferencias signi cativas
entre las trazas durante dos ventanas de tiempo (segmentos de color negro): eintre 5ms
yt=146ms y entret = 302ms y t = 414ms (Comparacion entre las proyecciones de las
PC, p < 0,01 durante 19ms; Seccion 5.1.6). Ambas ventanas temporales coinciden con las
diferencias encontradas en los datos crudos, Figura 5.5, fortaleciendo la eleccion del método
de componentes principales para ahondar en el estudio de dichas diferencias.

En la ventana temporal que involucra los primero 100 milisegundos, la cur@ = 1
(roja) presenta el doble pico entrd = 66ms y t = 200ms después del tono, mientras que
la traza para Q = 4 (celeste) tiene un sdlo pico alrededor de 1@)0ms. Por otro lado, las
trazas pertenecientes a los subconjuntos de asincronias central@s< 2;3) exhiben una
transicion suave entre los subconjuntos extremos, con el primer pico decreciendo en amplitud
y desplazandose a la derecha y un segundo pico jo, tanto en amplitud como en tiempo. Esto
sugiere que la PC1 representa la superposiciéon de dos procesos alineados a la aparicion del
estimulo (pico jo ent =200ms) y a la ocurrencia de la respuesta (pico que se traslada). Esta
hipétesis fue respaldada por una correlacion signi cativa entre la latencia del primer pico de
la PC1 (Secci6n 5.1.5) y la mediana de cada subconjunto de asincronia para cada sujeto
(Figura 5.6 e, los colores de los puntos identi can los cuatro cuartiles, cada participante esta
representado por cuatro puntos rojo-verde-azul-celes®? = 0;46, p = 0;005.

La segunda ventana temporal que presenta diferencias signi cativas entre los conjuntos
de asincronia (cerca de 10300ms, Figura 5.6 d) se produce durante la bajada de las curvas,
donde las trazas temporales se ordenan en amplitud por subconjunto de asincronia (rojo-
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Figura 5.6: La primera componente principal (PC1) es una componente que combina poten-
ciales alineados al estimulo y la respuesta. (a) Topografia de la activacion de PC1, representa
el 91,8 %de la varianza. (b, c) Dinamica (codi cada en colores) de la PC1 alineada al estimulo

y a respuesta respectivamente. Las proyecciones surgen del promedio entre todos los sujetos
ordenados por asincronia creciente. (d) Promedio de las activaciones de la PC1 agrupados por
subgrupo asincronia alineado a la ocurrencia del estimulo (linea gruesa: media; regién som-
breada: error estandar). Los segmentos negros horizontales identi can las ventanas de tiempo
en gue la diferencia entre las trazas es signi cativa (Comparaciéon entre las proyecciones de
las PC, p < 0,01 durante 19ms, Seccion 5.1.6). (e) Correlacién entre la mediana de los sub-
conjuntos asincronia y la latencia del primer pico de la PC1, fue signi cativaR¢ = 0;46,

p = 0;005.

verde-azul-celeste). Esta diferencia puede explicarse considerando las colas de los dos picos
descritos anteriormente, a medida que los picos se separan la pendiente negativa resulta mas
pronunciada.

5.2.3.2 Amplitud de la PC2 e identidad de la asincronia

Como se explicé mas arriba, la componente principal mas grande (PC1) presenta co-
rrelaciones entre las activaciones corticales y la ocurrencia del estimulo o la respuesta. Por otro
lado, aunque explica una menor cantidad de la varianza, las proyecciones sobre la PC2 parecen
variar en amplitud. En esta segunda componente la topografia resulta central positiva, Figura
5.7 a. Las Figuras 5.7 b y ¢ muestran la proyeccion de todos los ensayos sobre la PC2 alineados
a la ocurrencia del estimulo y la respuesta (ordenados por valor de asincronia creciente); el
panel de la izquierda exhibe un pico negativo que aparece alrededorl®@ms después del
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tono rodeado de activaciones positivas; esta activacion esta alineada a la ocurrencia del tono
pues se observa torcida con respecto a la ocurrencia de la respuesta. La proyeccion de los
cuatro cuartiles de datos sobre la PC2 (Figura 5.7 d) refuerza la existencia de dicho minimo
exhibiendo diferencias signi cativas entrd = 62ms y t = 131ms (Comparaciéon entre las
proyecciones de las PCp < 0;01 durante 19ms, Seccién 5.1.6). Para mostrar que el pico
negativo ocurre a un tiempo jo post-estimulo se realiz6 la correlacion entre la latencia y la
mediana de la asincronia en la Figura 5.7 e, siendo la correlacion no signi cati®? (= 0;03,
p=0;84).

La diferencia aparente de la amplitud del minimo en funcién del subconjunto de asin-
cronia Q podria deberse a un simple efecto de enmascaramiento entre el potencial motor
(PM)y Q =1. Esto implicaria que como la respuesta antecede al estimuloPé¥ se exhibe
antes y aumenta la amplitud de la N1, mientras que cuando la asincronia se acerca a 0, el
PM se corre hacia valores mas positivos, con lo que resultaria en un cambio en la ampli-
tud. Esta hipoétesis se puede descartar porque tendria que observarse algun desplazamiento
temporal de las trazas (anterior o posterior al minimo), sin embargo se observa que el pico
negativo esta localizado entre dos picos positivos (alrededor @as y 100ns) que resultan
jos independientemente de la mediana de los cuartiles de asincroniadg, 20, 3y 19ms).

Mas aun, se realizé un ANOVA para comparar la amplitud absoluta del pico (Comparaciones
entre picos individuales; Seccién 5.1.6) que demostré que solamente la amplitud)de 1 es
signi cativamente diferente de las de los otros subconjuntos.

5.2.3.3 PCA para el periodo corto (ISl =444ms)

Para descartar que las propiedades analizadas anteriormente, tanto para la PC1 como para
la PC2, sean independientes del periodo del estimulo se realizé un analisis semejante pero
para los datos de secuencias de periodo cort8( = 444ms). Las topografias de la actividad
en la corteza de ambas componentes resulta analoga a las calculadas para el perio6é7tes
(correlacion entre PC1: = 0;96; correlacion entre PC2: = 0;91), Figuras 5.8 ay b.

La componente principal mayor, la PC1 que en este periodo explica8t 3% de la
varianza, presenta un doble pico en la traza temporal correspondiente al subconjunto de
asincroniasQ = 1 (rojo) y un unico pico paraQ = 4 (celeste) alrededor de lo200ns
posterior al estimulo, Figura 5.8 c. Para reforzar los resultados anteriores, en este periodo
existe una diferencia signi cativa entre las curvas para los cuartiles entres 20msy t = 89ms
(Comparacion entre las proyecciones de las P@,< 0;01 durante 19ms; Seccién 5.1.6). A
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Figura 5.7: La segunda componente principal (PC2) es una componente que identica la
asincronia. (a) Topografia de la activacion de PC2, representa £b % de la varianza. (b,

c) Dinamica (codi cada en colores) de la PC2 alineada al estimulo y a la respuesta, res-
pectivamente. Las proyecciones surgen del promedio entre todos los sujetos ordenados por
asincronia creciente. (d) Promedio de las activaciones de la PC2 agrupadas por subgrupo
asincronia alineado a la ocurrencia del estimulo (linea gruesa: media; region sombreada: error
estandar). Los segmentos negros horizontales identi can las ventanas de tiempo en que la
diferencia entre las trazas es signi cativa (Comparacion entre las proyecciones de las PC,
p < 0;01 durante 19ms, Seccion 5.1.6). (e) Correlacion entre la mediana de los subconjuntos
asincronia y la latencia del primer pico de la PC2 no fue signi cativaR? = 0;03, p = 0;84).
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Figura 5.8: Analisis de Componentes Principales para periodos4#&ns. (a, b) Topografias

de la primera componente principal y de la segunda (PC1/PC2), respectivamente. La PC1
representa eB4;3 % de la varianza, mientras que la PC2 representa &R %. (c, d) Dinamicas

de la PC1 y PC2, agrupados por subgrupos de asincronia (linea gruesa: media; regién som-
breada: error estandar). Datos promedio a través de todos los participantes. Los segmentos
horizontales negros identi can ventanas de tiempo en que la diferencia entre las trazas fueron
signi cativas (Comparacion entre las proyecciones de las P@ < 0;01 durante 19ms; Seccién
5.1.6). Los estimulos se produjeron ér= 0ms y t = 444ms.

diferencia de la Figura 5.6 d, no aparece un segundo intervalo temporal donde las curvas son
diferentes, eso puede deberse a que la pendiente negativa debe ser mas abrupta en todos los
casos dado que el periodo entre tonos es mas corto.

La PC2 representa a un5;2% de los datos paralSI = 444ms. La amplitud de esta
componente alrededor de loB0Oms sigue identi cando el valor de la asincronia. Aunque en las
trazas de la Figura 5.8 d no se observan picos tan pronunciados como los de la Figura 5.7 d (ej:
traza celeste), aparece una diferencia signi cativa entre las curvas entre 72msy t = 90ms
(Comparacion entre las proyecciones de las P@ < 0;01 durante 19ms; Seccién 5.1.6). Otra
similitud interesante entre las trazas para ambos periodos es que la rampa positiva previa al
proximo estimulo parece empezar en tiempos similares (alrededor de308ms, Figura 5.7
d y 5.8 d), acortandose el largo de la subida.

5.2.3.4 PC2y la sefial de correccion del error

Con el n de explorar los correlatos neuro siologicos de la sefial de correccion del error
ampliamos el andlisis a dos estimulos consecutivos. Se agruparon los datos en funcion de si
la asincronia se mantiene en el mismo subconjunf en dos pasos consecutivos y n + 1)

o0 cambia de cuartil (salto o no salto, ver esquemas en la Figura 5.9, Seccion 5.1.5). De
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esta manera se compara entre datos que pertenecen al mispgn), siendo la Unica diferencia
asociada al valor de la asincronia en el paso siguie@én +1).

Como era esperable, las trazas temporales de PC1 muestran un doble pico cerca del 0
para ambos grupos cor@Q(n) = 1 (Figura 5.9 a) y un Unico pico para ambos grupos con
Q(n) = 4 (Figura 5.9 c¢). Las dinamicas deQ(n) = 1 muestran una diferencia signi cativa
durante una ventana de tiempo que comprende entte= 35ms y t = 49ms (Figura 5.9 a,
Comparacion entre las proyecciones de las P€< 0;05durante 17ms, Seccion 5.1.6). Aunque
no es signi cativo, paraQ(n) = 4 también se visualiza una diferencia, aproximadamente en el
mismo tiempo y con el mismo orden (es deci@(n+1) = 1 ; 2 mas positivo). Dado que tanto la
curva roja como la verde corresponden al mismo subconjunto de asincronia en el pasmo
estaria tentado a atribuir dicha diferencia al valor del cuartil del paso siguiente; sin embargo,
resulta extrafio que la diferencia se produce muy cerca del estimal¢antes de los50ms) y
lejos de estimulon + 1. Una posible explicacion tendria en cuenta correlaciones mas sutiles;
por ejemplo asincronias pertencientes al misn@(n) = 1 pueden tener diferente futuros en
funcion de si estan mas cerca de la mediana 0 mas cerca del extremo de la distribucién donde
las diferencias se hacen evidentes so6lo después de una clasi cacion adicional (siguiendo el
resultado de la matriz de correlacion, Figura 5.3 b).

Vale la pena comparar las bajadas de la PC1 en las Figuras 5.9 a y c (sin diferencia
signi cativa entre los cuartiles,n + 1) con los de la Figura 5.6 d (donde si hay diferencias
signi cativas entre cuartiles, n). Una posible hipotesis, es que las diferencias signi cativas
de la Figura 5.6 d entret = 302ms y t = 414ms, se deban a la identidad de la asincronia
del subconjuntoQ en el tiempot = 0. Para descartar que la diferencia de la Figura 5.7 d
no esta relacionada con la asincronia del paso siguiente, se realizé una prueba estadistica de
permutaciones globales en la bajada de las guras 5.9 a y ¢, que comparten el mi§)io),
pero noQ(n + 1) (Comparaciones en una determinada ventana temporal, Seccién 5.1.6). Se
obtuvo p > 0;4, lo que implica que la actividad durante la pendiente negativa sélo depende
de Q(n), tal como se propuso anteriormente las diferencias podrian surgir de la superposicion
del pico alineado al estimulo y a la respuesta.

Las proyeccion sobre la PC2 (Figura 5.9 b y d), por otra parte, muestran diferencias
signi cativas en las rampas positivas tanto erQ(n) =1 (entret = 516ms y t = 566ms) y
Q(n) = 4 (entret = 504ms y t = 531ms; Comparacion entre las proyecciones de las PC,

p < 0;05durante 17ms, Seccién 5.1.6), lo que sugiere que la amplitud de PC2 predice el valor
de asincronia en el paso siguienta ¢ 1). Para comparar las amplitudes de las rampas de
pendiente positiva se realizé la prueba estadistica de permutaciones global (Comparaciones
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Figure 5.9: PC2 predice el valor asincronia en el siguiente paso. Todos los datos alineados a la
ocurrencia de estimulo en el paso(t = 0). (a, b) Dinamicas de PC1 y PC2, respectivamente,
cortados para que la asincronia pertenezca@n) = 1 en el pason, curvas roja tal que la
asincronia en el siguiente no cambia de cuar®(n + 1) = 1 (no salto); verde signi ca la
transicion hacia cualquiera de los dos cuartile®(n +1) =3 06 4 (salto). (c, d) Dinamicas

de PC1 y PC2, respectivamente, cortados para que la asincronia pertenezd@(a) = 4 en

el pason, curvas roja tal que la asincronia en el siguiente no cambia de cuafi{n+1) =4

(no salto ); verde signi ca la transicion hacia cualquiera de los dos cuartilgd(n+1) =1 6

2 ( salto ). Segmentos horizontales grises identi can ventanas de tiempo donde las diferencia
entre las trazas es signi cativa (Comparacion entre las proyecciones de las RC< 0:.05
durante 17ms; Seccién 5.1.6). Linea gruesa: media; regidbn sombreada: error estandar.

76



en una determinada ventana temporal, Seccién 5.1.6) dando resultados estadisticamente sig-
ni cativos (p=0;037paraQ(n) =1, p=0;018paraQ(n) = 4). Cabe destacar que en ambos
casos las curvas pertenecientes a asincronias mas negativas en elmpasb (traza roja en la
Figura 5.9 b, traza verde en la Figura 5.9 d) tienen valores mayores que las correspondientes
a asincronias mas positivas, y sugiere que el proceso de correccion del error depende de la
direccion de la correccion. Esto descarta una sefial de error absoluta en donde las dos curvas
de color rojo tendrian o bien valores superiores o inferiores a las curvas verdes. Existe otro
intervalo de tiempos donde la diferencia es signi cativa en la Figura 5.9 d que podria tener
origen en las diferencias sutiles dentro de la distribucidon de asincronias@m) = 4 (parrafo
previo).

Curiosamente, las pendientes positivas de las proyecciones de la PC2 parecen comenzar
siempre en el mismo instante de tiempo, alrededor de 1860ms (al igual que en la Figura
5.8 d). Con el n de probar que el comienzo de la rampa creciente no depende del periodo
de la secuencia de tonos o de la latencia de la respuesta anterior, se estudié la ocurrencia
de dicho minimo (Comparaciones del comienzo de la rampa, Seccién 5.1.6). La Figura 5.10
muestra la latencia del comienzo de la rampa de PC2 (mediaSEM) para cada condicion
(Q(n) = 1;4 eISI = 444;667ms). La comparacion entre inicios de la rampa no mostro
diferencias signi cativas, lo que implica que para todas las condiciones la pendiente positiva de
la PC2 ocurre en torno al mismo tiempo; para el periodo més largo se obtuve (304 9)ms
y para el periodo cortat = (307 10)ms.

5.3 Discusion

A partir de una tarea de nger tapping isdcrona es posible extraer informacién sobre la
naturaleza de la asicronia, variable fundamental del modelo del mecanismo de correccion del
error propuesto en el Capitulo 2. En particular las dos primeras componentes principales
proporcionan informacion relevante acerca de los mecanismos de correccion del error dentro
de esta tarea, permitiendo avanzar en la comprension de los procesos siologicos encargados
de la sincronizacion sensomotora.

5.3.1 Marcadores neuro sioldgicos de la asincronia

Si efectivamente la asincronia es una de las fuentes de informacién mas importantes en el
procesamiento temporal, poco después que la asincronia se de ne, es decir después del tono
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Figura 5.10: Un marcador jo para la evaluacion de la asincronia: el tiempo de inicio de la
rampa positiva de PC2 para todas las condiciones experimentales. Un ANOVA de medidas
repetidas, de tres vias, 2x2x2, no da resultados signi cativamente distintos (Comparaciones
del comienzo de la rampa, Seccién 5.1.6), lo que denota que la pendiente positiva se inicia
siempre en el mismo tiempo después del estimulo, independientemente del periodo de estimulo
o el subconjuntos asincronia en los pasos consecutiiog n + 1. El tiempo medio del inicio

de la rampa eq307 10)ms. Media+ SEM.

o la respuesta, deberian aparecer marcadores en la traza neuro siolégica (componentes que
se diferencien en latencia o en amplitud) que correlacionen con el tamafio de la asincronia
[Muller et al., 2000]. La componente que codi que a la asincronia no debe trasladarse en el
tiempo de acuerdo con el tamafio de la asincronia porque su origen podria confundirse con
gestos motores o potenciales auditivos. Esto se debe a que uno de los eventos que de nen la
asincronia siempre se desplaza en el tiempo de acuerdo con el tamafio de la asincronia, ya sea
con los datos alineados al estimulo o a la respuesta, dando como resultado una correlacién
trivial (véase la Figura 5.6 d y e; véase Miiller et al., 2000, y los trabajos que lo sucedieron
([Pollok et al., 2003, Pollok et al., 2004]). En este experimento se encontré que la amplitud
del pico negativo de la PC2 aproximadamente 800ms después del estimulo (Figuras 5.7 d

y €e) lleva informacion sobre la asincronia en una tarea deger tapping isécrona.

5.3.2 El proceso de correccion del error
5.3.2.1 Senfal de correcciéon del error y asincronias

Los resultados de la Figura 5.9 b y d muestran que la traza correspondiente a transiciones
entre cuartiles ( salto ) di eren segun la direccion del salto (verde es menor que el rojo en la
Figura 5.9 b, pero mayor en la Figura 5.9 d, siempre presenta mayor amplitud la pendiente
gue corresponde @Q(n +1) = 1). Sumado a que la dinamica de la PC2, alrededor de los
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100ms puede identi car a Q = 1 entre los otros subconjuntos de asincronias (Figura 5.7 d),
podria suponerse que existen distintos procesos de correccion del error para asincronias de
signo diferente; mas parsimoniosamente, podria tratarse de una sefal de correccion del error
gue depende de la direccién de correccion, que desencadena un mecanismo de correccion del
error posiblemente coman.

5.3.2.2 Una marcador jo para la evaluacion de la asincronia.

Tanto la desviacion estandar como la media (en valor absoluto) de las asincronias en
una tarea de nger tapping is6crona aumentan linealmente con diSI [Repp, 2003]. Esta
observacion podria contribuir a la hipotesis de que el proceso de correccion del error funciona
de manera relativa alarespuesta dinamicay a la duracion de la secuencia. El resultado de la
Figura 5.10, sin embargo, sugiere gue es necesario un tiempo jo en el proceso de correccion
del error después de la sefial: alrededor @0ns después del estimulo, es decir, tiempo
del inicio de la rampa positiva de la PC2 (Figuras 5.9 b y d). Curiosamente, la grabacion de
una séla neurona en monos realizando una tarea relacionada [Merchant et al., 2011] describio
cinco grupos de neuronas con una variedad de per les de actividad, algunos de ellos tenian
caracteristicas que no dependian del periodo de estimulo. Este resultado, junto con la Figura
5.10 son compatibles con una hipétesis alternativa de que al menos algunos de los procesos
neuro siolégicos subyacentes en la sincronizacion sensoriomotora tienen una duracién ja que
no depende del tamafio de la asincronia o el periodo entre los estimulos.
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Capitulo 6

Marcadores neuro sioldgicos en series
perturbadas

En el Capitulo 2 se presentd un modelo matematico minimal del proceso de correccién
del error en tareas denger tapping que predice la asincronia del paso+1 a partir de infor-
macion del paso anteriokn), ec. 2.4. Dicho modelo se basé principalmente en observaciones
comportamentales en experimentos de cambio de periodo. En el Capitulo 4 se pusé a prueba
los alcances del modelo frente a distintas perturbaciones y magnitudes. En el Capitulo 5
se analizo la actividad neuro siologica durante una tarea deger tapping isécrona. Dicho
experimento da cuenta de la informacion que acarrean tanto la primera como la segunda
componente principal (PC1y PC2) sobre la representacion sioldgica y a un nivel perceptual
mas alto de la asincronia.

Este nuevo capitulo estudia los potenciales evocados capturados por un EEG de alta
resolucion y el par estimulo-respuesta comportamental para una secuencia de tonos con per-
turbaciones del tipo cambio de periodo. Este experimento tiene como objetivo ahondar en
el estudio de las caracteristicas que cimientan el modelo propuesto (la asimetria en la re-
cuperacion del nivel basal), asi como comprender propiedades que el modelo no incluye (el
origen del desplazamiento de asincronia subjetiva luego de la perturbacién). Finalmente, se
intenta cotejar si el origen de la asincronia no in uye en la representacion neuro siologica,
hipotesis en la descansa esta tésis.

lener = @6+ b(Xn  To)+* €n(Xn Tn)+ (X0 Tn)’iXne = C& + d(Xn  Tn)+ Xn
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6.1 Meétodos

6.1.1 Participantes

11 participantes realizaron el experimento (10 hombres, edad: 18-35 afios). Todos los
participantes eran diestros, su audicidn era normal y no poseian experiencia en experimentos
de sincronizacion. Los voluntarios tenian al menos 5 afios ininterrumpidos de formacion mu-
sical, 9 de ellos tocaban la guitarra, 1 tocaba el piano y 1 tocaba la bateria. Cabe destacar
gue solamente 3 de los participantes no resultaron ser musicos profesionales. Al igual que
en los experimentos de los capitulos anteriores, se trabajé con voluntarios con entrenamien-
to musical para disminuir la variabilidad y la tendencia anticipatoria de los participantes
[Repp, 2005].

6.1.2 Experimento

Se plantearon secuencias de 35 tonos separados @®ims. Entre el estimulo 10 y el 15
las secuencias podian (o no) poseer un Unico cambio de periodo (los participantes estaban
advertidos de un posible cambio del periodo y que si sucedia era unico, pero el momento, el
signo y el tamario de la perturbacion eran inesperados). El experimento consistid en presentar
48 secuencias de cada uno de los 5 tipos (2 magnitudes de perturbacion x 2 sentidos + 1
secuencia isdcrona) en e@hodo tappingy el modo escucharen conclusion un total de 480
secuencias (48 repeticiones x 5 magnitudes x 2 condiciones = 480). Las secuencias se divi-
dieron en 4 sesiones/dias idénticas de 120 secuencias cada una, que a su vez se subdividieron
en 3 bloques iguales de 40 secuencias.

Antes del comienzo de cada secuencia se presentaba la instruccion correspondiente a cada
condicién en una pantalla (responder/sélo escuchar) y los participantes debian presionar una
tecla del teclado con su mano izquierda para que la secuencia arranque. Una vez nalizada
cada secuencia los participantes debian reportar si habian percibido un cambio de periodo.

Los saltos de periodos fueron de utD %y 2% del periodo original de la secuencia en
ambas sentidos (intervalo pre-perturbacié®67ms que cambia a773 680 6546 601Ims). Los
saltos de periodos méas grande £ 1099 resultaron por encima del umbral de percep-
cion (mas del95 % de respuestas correctas) y los cambios de periodosdde= 2% soélo
presentaron unl10%de respuestas correctas se consideran subumbrales, Figura 6.1.
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Figura 6.1: Numero de veces que los participantes reportaron percibir un cambio en el periodo.
Las perturbaciones de= 10 %resultaron estar sobre el umbral de percepcién mientras que
las perturbaciones chicas, = 2 %, resultaron por debajo del umbral. No hay diferencias
signi cativas entre los reportes de percepcion para cambios de periodo de la misma magnitud
pero distinto signo.

6.1.3 Datos comportamentales

Dado que la perturbacion sucedia inesperadamente la asincronia en ese momento resultaba
en un error forzado de igual modulo y sentido contrario que la magnitud de la perturbacién
(ep). Dicho error y la recuperacion de la sincronia al nivel basal son el foco de este capitulo.
Por ello, se consideré & = 0 como el momento del estimulo perturbadon{, se cortaron las
secuencias a partir del estimulm 5 hasta eln + 10 (en el caso de las series isdcronas se
considerot = 0 a la posicion del estimulo numero 15). A modo de simpli car la vision de las
series temporales exhibidas, se rest6 el promedio de las 5 asincronias previas a la perturbacion
a todo la serie temporal, Figuras 6.2 y 6.4.

6.1.3.1 Algoritmo genético y ajuste del modelo

El ajuste del modelo se realizé con un algoritmo genético en lenguaje C, segun lo explicado
en la Seccion 3.4 (Capitulo 3). Se utilizé la misma funcion de tness que en el Capitulo 4. Los
pesod , se eligieron de forma simétrica para las perturbaciones de+10% y4 = 10%
Cuadro 6.1.
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1 n 3 1
4 n 7|20
8 n 20|10

Cuadro 6.1: Pesos utilizados en el algoritmo genético para el ajuste.

Con el n de evitar la supervivencia de soluciones poco realistas la funcién de tness
agrega penalizacion cuando:

1. los autovalores son complejos.
2. los autovalores son reales pero alguno de ellos es menor que 0 o mayor que 1.

3. los angulos de los autovectores tienen el mismo signo (ambos autovectores en el mismo
cuadrante).

4. el autovector 1 es mayor a la verticalaghgulo > 45°).
5. el autovector 2 es muy horizontal@> angulo > 45°).

6. penalizacion simétrica del modulo de ec. 2.4,P =5 j |.

El algoritmo se corrié 100 veces. La solucién elegida fue la que poseia el vald¥ deayor
(F = 3;37). Los coe cientes se muestran en el Cuadro 6.2.

a= 0;423 = 0;0045ns !
b= 0,037 =0;0047ns *
c= 0,034 T =667ms

d= 0405

Cuadro 6.2: Parametros que surgen del ajuste del modelo a las series temporales=de
10% a;b; c;dcoe cientes lineales; coe cientes no lineales, ec. 2.4.

El modelo no reproduce los desplazamientos de asincronia media pre-post perturbacion,
dicho cambio se agreg6é a mano.

6.1.3.2 Desplazamiento del punto de asincronia subjetiva

Al igual que en el Capitulo 4 las series temporales de asincronias muestran un desplaza-
miento de la media luego de la perturbacién (Figura 6.2 a y c). Para cuanti car este salto se
considerd la diferencia entre el promedio de las Ultimas 5 asincronias y el promedio de las 5
asincronias anteriores a la perturbacion.
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6.1.4 Preprocesamiento

La actividad del EEG se registrd y proces6 segun lo explicado en la Seccion 3.3.2 (Capitulo
3). Lainspeccion visual de los datos crudos y del espectro dié como resultado la interpolacién
de a lo sumo 6 canales, en menos del 50 % de las sesiones. Luego los datos fueron segmentados
en épocas de 15 periodos de largo, donde se de nid ®I0 como la ocurrencia del estimulo
perturbado (5 estimulos antes y 10 estimulos después de la perturbacién). En el caso de series
isdcronas se tomo al estimulo 15 cona= 0.

En una segunda etapa del preprocesado de los datos, se reprodujo el preandlisis utilizado
en Kamienkowski et al. (2012), quedando una media de 40.4 (entre 31y 48) épocas por cada
participante por cada perturbacién por cada condicién.

Cada sesion/dia de experimento se proceso por separado. Una vez nalizada la etapa de
preprocesamiento se agruparon los datos por participante.

6.1.5 Asimetria en la activacion de canales en el modo escuchar

La activacion de los canales para el modo pasivo presenta diferencias de amplitud para los
distintos tamafios de perturbaciones. En particular se estudié la dinamica de un promedio de
5 canales alrededor de Fz. Para cuanti car dicha diferencia se consideré el valor pico a pico
(P2 Nj), obtenidos como el valor maximo entrd20ms y 300ms y el valor minimo entre el
50ms y 150ms [Praamstra et al., 2003].

6.1.6 Analisis de Componentes Principales (PCA)
6.1.6.1 Descomposicion en Componentes Principales

Se calcularon las Componentes Principales (PCs) para la concatenacion de los promedios
de todos los participantes de cada magnitud de perturbacion para el modo activo. De las
128 componentes se eligieron las primeras dos (PC1 y PC2) [Duda et al., 2000] panel a de
las Figuras 6.8 y 6.9. Se proyectaron todas las épocas (para ambas condiciones experimen-
tales, modo tappingy modo escuchay sobre las PCs elegidas [Sigman & Dehaene, 2006] y se
agruparon las series temporales segun tamafio de perturbacion.
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6.1.6.2 Andlisis de latencias

Con el objetivo de ver corrimientos en el tiempo de los primeros picos post-estimulo de
las PCs en funcion del tamafio de perturbacion, se de ni6 la latencia como la primera vez
gue la traza cruza un umbral posterior @ = 0 y antes del primer pico (entre0 y 300ms). El
umbral se de ni6 como el60 % de la amplitud del pico del promedio para las proyecciones
de =+10% (subida para PC1 y bajada para PC2). Las correlaciones entre valor del error
forzado y latencias son independientes del valor del porcentaje utilizado como umbral (se
obtienen los mismos resutados para porcentajes en§@%y el 75 %de la amplitud del pico
del promedio de =+10% ).

6.1.6.3 Mapa estroboscopico y desplazamiento del punto jo

Las trazas de PC1 y PC2 presentan un comportamiento periédico (fundamentalmente
en el caso isdcrono) por las caracteristicas de la tarea, Figura 6.10 a. La periodicidad puede
representarse en una orbita cerrada en el espacio de fases (PC1, PC2), Figura 6.10 b. Una
orbita periédica en el espacio de fases tiene que estar representada por un punto jo en un
mapa de Poincaré, o un mapa estroboscépico en el caso de un sistema forzado (como éste).

Para estudiar los saltos en el nivel basal causados por la perturbacion, se calcularon las dis-
tancias euclidead,e pos) €ntre la posicion promedio de los 5 puntos en el mapa estroboscopi-
co previos a la perturbacion y los ultimos 5 de la époggara = 20;30;40; :::::;500ms. Este
analisis se repitié para todos los cambios de periodo y las 2 condiciones experimenttdes (
ping/ escuchay.

6.1.7 Estadistica
6.1.7.1 Comparacion entre amplitudes de picos P, N;

Para estudiar la signi cancia entre los valores pico a pico del p&, N; para distintos
saltos de periodos y distintas posiciones respecto a la perturbacion, Figura 6.7, se realizd una
ANOVA de medidas repetidas de dos entradas (10x5), donde se considerarori{®gosiciones
respecto la perturbaciéont 3 an+6)y las5 perturbaciones (=+10 ;+2;0; 2; 10%),
corregido a posteriori por Bonferroni. Dado que la interaccion posicion-magnitud resulté ser
signi cativa, para determinar cual era el punto que se distinguia del resto, se realiz6 una

2En el caso isécrono se cosideraron el promedio de los 5 puntos antestde0 y el promedio de los dltimos
5 puntos.
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ANOVA de medidas repetidas por cada posiciéon con la magnitud de la perturbacién como
variable independiente.

6.1.7.2 Comparacion entre las proyecciones de las PC

Se utilizé la funciénstatcond del paquete EEGLAB [Delorme & Makeig, 2003] para las
comparaciones entre las series temporales entre ambas condiciones para cada tamafo de
entre sujetos (Figuras 6.8 y 6.9)statcond es una prueba de permutaciones que utiliza un
ANOVA de una via de mediciones repetidas para cada tiempo entre 1000 conjuntos de datos
permutados, los p-valores surgen de la proporcion de tests dorr F .

Para evitar resultados signi cativos de tiempos aislados, se considerd tiempos signi ca-
tivos si los 10 puntos posteriores presentgm< 0;01 (un total de 19ms, marcado con linea
negra) [Kamienkowski et al., 2012, Dehaene et al., 2001].

6.1.7.3 Comparaciones entre picos individuales

Para estudiar la diferencias signi cativas en las amplitudes de los picos positivos de la
PC1 y los picos negativos de la PC2 para los distintos, Figuras 6.8 b y 6.9 b. Para la
PC1 se consider6 el maximo entr#00ms y 300ms y el minimo entre50ms y 150ms para la
PC2 (por sujeto); luego se realiz6 un ANOVA de medidas repetidas considerando los saltos
de periodos como variable independiente ( = 0;05). A posteriori se corrigié usando la
prueba de Bonferroni.

6.1.7.4 Comparaciones del comienzo de la rampa

Para comparar la ocurrencia del comienzo de las rampas positivas de la PC2 para los
distintos cambios de periodo y condicion experimental, Figura 6.9 b, se realizé un ANOVA
de medidas repetidas de 2 entradas (5x2), donde +10 ;+2;0; 2; 10%y ambos modos
experimentales {apping/ escucha) como los factores. Corregido a posteriori por Bonferroni.
El comienzo de la rampa se de ni6 como el instante del tiempo donde las trazas alcanzan su
valor minimo entre 150ms y 400ms.

6.1.7.5 Comparacion entre distancia de los puntos jos

Para comparar las distancias entre los puntos jos del espacio de fases (PC1,PC2) pre
y post-perturbaciéon (mapa estroboscoépico y desplazamiento del punto jo, Seccion 6.1.6)
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Figura 6.2: Series temporales de asincronias para las cuatro perturbaciones promediadas
para todos los participantes y todas las secuencias. En el pase 0 sucede la perturbacion:
supraumbral (a) y (c), y subumbral (b) y (d). Se rest6 el promedio de las 5 asincronias previas
a la perturbacion a toda la serie temporal para centrar la serie en 0. Mediaerror estandard.

se estudiaron las diferencias entre las distancias euclideas para los distintos tiempgs (
con un ANOVA de medidas repetidas con el tamafio de la perturbacion como variable
independiente. A posteriori se corrigié usando la prueba de Bonferroni.

6.2 Resultados

6.2.1 Comportamiento

En las series temporales de asincronias de la Figura 6.2 el pase 0 representa el
error forzado (mdédulo semejante a la perturbacién pero con sentido contrario). Tanto para
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los cambios grandes de periodos (supraumbrales, Figuras 6.2 a y c) como para los saltos
de periodo pequefios (subumbrales, Figuras 6.2 b y d) el proceso de correccion del error
comienza en el paso siguiente a la perturbacign + 1), siendo mas suave y lenta en el caso
de las saltos chicos, al igual que en la Figura 4.2, Capitulo 4. A diferencia de los resultados
del Capitulo 4 los cambios grandes de perioqo= 10 %) no muestran, a simple vista,

una recuperacion de la sincronia asimeétrica; esto no es menor dado que la recuperacion de
la asincronia asimétrica es una de las caracteristicas en la que se basa el modelo teérico
planteado en el Capitulo 2. Para analizar si la recuperacion de la asincronia es asimétrica
se ajustaron las series de los promedios para las perturbaciones supraumbrales al modelo
tedrico, ec. 2.4, utilizando el algoritmo genético (Seccion 6.1.3) obteniendo los parametros
del Cuadro 6.2. Para veri car que los coe cientes no lineales di eren de 0 se realizé sign

test (prueba que realiza muy pocos supuestos sobre la naturaleza de las distribuciones). Por
mas que las series temporales experimentales no mani esten una asimetria en la correccion
a simple vista, los parametros no lineales (y ) poseen una distribucion unimodal cuya
mediana es diferente de cerdP(= 4x10 °, sign test, Seccién 6.1.3), lo que muestra que el
mejor espacio de fases para representar los datos es uno asimétrico. La Figura 6.3 a muestra
las trayectorias en el espacio de fases, (x,) del modelo tedrico obtenidos mediante el ajuste
con los parametros obtenidos evidenciando una pequefia sobrecorreccion para el caso del
aumento del periodo (arranca cosy = 66ms). Los paneles b y ¢ evidencian las similitudes
entre las series temporales experimentales (negro) y las series temporales del modelo (blanco)
para =+10% vy = 10 9% respectivamente.

Y%A qué se debe la disminucién en la sobrecorreccion? En primer lugar las condiciones
externas estaban mas controladas que en el Capitulo 4, permitiendo que los participantes
presten mas atencion a la tarea Ademas, el grado de entrenamiento musical de los partici-
pantes era superior al de los experimentos anteriores. Otra explicacion es que los voluntarios
no tenian retroalimentacion auditiva de sus respuestas, Seccion 3.3 (Capitulo 3); aunque no
hay evidencia previa de trabajos anteriores sobre el origen de la sobrecorreccion especi ca-
mente, se sabe que la informacion auditiva de las respuestas modi ca el desempefio en la
tarea (entre mas se diferencia los tonos de la respuesta del estimulo mas disminuye la ten-
dencia anticipatoria [Aschersleben & Prinz, 1995, Aschersleben & Prinz, 1997]). La hipétesis
que fue posible descartar, es el efecto de un posible aprendizaje (los datos se obtuvieron en
4 sesiones/dias distintas). Para esto se realiz6 un andlisis estadistico de la media y de la

3En este caso los participantes se encontraban en una sala aislada de ruido y luz, mientras que en el
experimento comportamental la tarea se realizaba en una habitacién normal, con luz.
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Figura 6.3: Trayectorias del modelo en el espacio de fases (a) luego del ajuste a las series
temporales de asincronias para perturbaciones grandes. (b) y (c) Ajustes del modelo a partir
den =0 (simbolos blancos), para las series obtenidas experimentalmente parat10% vy

= 10 % respectivamente.

desviacion pre y post-perturbacion, la magnitud del error forzado y la sobrecorreccién para
cada sesion por sujeto y en promedio por perturbacion no dando signi cativo en ninguno
de los casos. A modo de ejemplo la Figura 6.4 muestra las series temporales de asincronias
para las cuatro sesiones(l; S2; S3; S4) de un Unico sujeto evidenciando ninguna tendencia

de aprendizaje.
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Figura 6.4: Series temporales de asincronias de un Unico participante separadas por el nUmero
de sesion a la que pertenecen (Sesion 1: azul oscuro; Sesion 2: celeste; Sesion 3: verde; Sesion
4: naranja). Las series temporales estan organizadas segun magnitud de la perturbacion
(=+10% : panela;=+2% : panel b; = 10% panel c; = 2%: panel d).

Otra diferencia entre las series de datos del Capitulo 4 (Figura 4.2) y las de este capitulo
(Figura 6.2) es la cantidad de correccidén que se observa en el paso siguiente a la perturbacion.
De hecho, las series del experimento comportamental no logran corregir completamete en el
paso siguiente al salto de periodo, propiedad que no es reproducida por el modelo propuesto.
En cambio las series experimentales de la Figura 6.2 hay correccidbn completa en el paso
n + 1, permitiendo que el modelo reproduzca los pasos post-perturbacion (Figura 6.3 b y
¢). Una posible justi cacion estaria dada por la diferencia en el entenamiento musical de los
participantes, otra opcion (aunque no excluyente del postulado anterior) es que el intervalo
de tiempo es mayor permitiendo la totalidad de la correccion. Esta hip6tesis recae en el
resultado del Capitulo 5 donde es necesario una ventana de tiempo jo para el comienzo del
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proceso de correccion del error.

Al igual que en el Capitulo 4 las series temporales de asincronias para perturbaciones del
10 % (en ambos sentidos) presentan un desplazamiento de la media luego de la perturbacion,
Figura 6.2 a y c. El cuadro 6.3 muestra la cuanti cacion del corrimiento de la linea de base
(respecto al valor de linea basal pre-perturbacion, Seccién 6.1.3). Existe una relacion no lineal
creciente entre el tamafio de la perturbacion y el valor del desplazamiento, siendo practica-
mente nulo para las perturbaciones subumbrales (sobresaliendo para saltos del periodo de
un 10% ANOVA p < 0,01, Seccién 6.1.3). En el Capitulo 4, Figura 4.1 b se evidenciaba
una asimetria en el cambio de punto de asimetria subjetiva, siendo mayor para disminu-
cion de periodo que para el aumento (las series temporales que presentaban sobrecorreccion
tenian menor desplazamiento de la linea de base) siendo consistente con las diferencias de la
sobrecorreccion encontrada en ambos experimentos.

= 10% | = 2% ]| =+2% | =+10% |
| 126 1;8ms |26 16ms| 1,5 15ms|136 1,9ms |

Cuadro 6.3: Desplazamiento de la linea de base luego de la perturbacion. Para perturbaciones
grandes existe un reajuste del punto de asincronia subjetiva que aumenta como funcién del
tamanfo de la perturbacion.

6.2.2 Potenciales evocados

La ocurrencia del estimulo genera una activacion negativa en los canales occipitales y
positiva en los canales frontales a 1d80ms post-estimulo. Dicha activacion resulta similar
para todas las magnitudes de las perturbaciones enmebdo tapping primera la Figura 6.5.

En el modo escucharse distinguen diferencias entre las dinamicas de las distintas perturba-
ciones, segunda la Figura 6.5, presentando una activacion mayor para las perturbaciones
= 10% En particular, la activacion que comienza a 10800ms parece ser mas prolongada

para el caso de acortamiento de periodo de U % A modo de ejemplo, se representaron
las trazas de un conjunto de 5 electrodos alrededor de Fz para ambas condiciones y cada una
de las perturbaciones, ultima la Figura 6.5. Las 5 curvas dehodo tapping presentan un

pico positivo similar 200ms despues del estimulo, mientras que paramlodo escucharel pico
positivo es precedido por un pico negativo a Idf00ns, semejantes a |82 y N 1 auditivas,
respectivamente [Woodman, 2010, Praamstra et al., 2003]. P2 de =+10% en el modo
pasivo tiene una amplitud mayor en comparacion a las otras perturbaciones (ver Seccion
siguiente); por otro lado la curva correspondiente a acortamientos de periodo di6l4 ulti-
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