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Resumen

Reconsolidacion de memorias episodicas en ratones y humanos:

estudio del error de prediccion

Las memorias recientemente adquiridas se encuentran en un estado labil y
deben atravesar el proceso de consolidacion para estabilizarse como memorias de
largo término. La hipotesis de la reconsolidacion postula que las memorias
consolidadas pueden volverse labiles frente a un recordatorio del aprendizaje
original, necesitando asi un nuevo proceso de estabilizacion. A través de estos
procesos, las memorias pueden ser actualizadas tanto en fuerza como en contenido.

No todos los recordatorios desencadenan la labilizacion de la memoria, sino que
debe existir un componente de incongruencia respecto a la memoria original. Se
postula que esta incongruencia genera un error de prediccion que desencadena la
actualizacion de las memorias reactivadas.

En el presente trabajo estudiamos la reconsolidacién de memorias episodicas en
dos especies distintas, usando tareas de memoria apropiadas para cada una.

Estudiamos la reconsolidacion de la memoria de reconocimiento espontaneo de
objeto en ratones, evidenciando la labilizacion de la memoria mediante la disrupcion
de la re-estabilizacion por infusién de un inhibidor de la via de NF-kappaB en el

hipocampo dorsal. Pusimos a prueba la efectividad de distintos recordatorios para
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inducir la labilizacion. Encontramos que los recordatorios que indujeron la
reconsolidacién fueron aquellos que generaron un error en la prediccién por la
combinacion de elementos familiares y novedosos.

Para el estudio de la reconsolidacion de memorias episddicas en humanos,
disefamos un protocolo original con enfoque naturalistico. Los participantes se
enfrentan a estimulos audiovisuales narrativos, complejos y ricos en detalles.
Introduciendo una incongruencia por la interrupcion sorpresiva de la mitad de los
recordatorios, buscamos generar un error de prediccidon que induzca la labilizacion.
Si bien encontramos efectos en algunas métricas de retencién, no encontramos

evidencias consistentes con el proceso de reconsolidacién de la memoria.

Palabras clave

Reconsolidacion - Memoria episddica - Recordatorio - Labilizacion -

Reconocimiento de objeto - Memoria declarativa



Abstract

Episodic memory reconsolidation in mice and humans:

a study on prediction error

Recently acquired memories are in a labile state and must undergo the
consolidation process to be stabilized as long-term memories. The reconsolidation
hypothesis posits that consolidated memories can become labile upon exposure to a
reminder of the original learning, thus requiring a new stabilization process. Through
these processes, memories can be updated in both strength and content.

Not all reminders trigger memory labilization, but rather there must be a
mismatch regarding the original memory. It is posited that this mismatch generates a
prediction error that triggers updating of reactivated memories.

In the present study, we investigate the reconsolidation of episodic memories in
two different species, using memory tasks appropriate for each.

We examine the reconsolidation of spontaneous object recognition memory in
mice, evidencing memory labilization through disruption of re-stabilization by
inhibiting the NF-kappaB pathway in the dorsal hippocampus. We tested the
effectiveness of different reminders to induce labilization. We found that the

reminders inducing reconsolidation were those that generated a prediction error
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through the combination of familiar and novel elements.

For the study of episodic memory reconsolidation in humans, we designed an
original protocol with a naturalistic approach. Participants are exposed to narrative,
complex, and detail-rich audiovisual stimuli. By introducing a mismatch through the
surprising interruption of half of the reminders, we aimed to generate a prediction
error that induces labilization. While we found effects on some retention metrics, we

did not find consistent evidence for the memory reconsolidation process.

Keywords

Reconsolidation - Episodic memory - Reminder - Destabilization - Object

recognition - Declarative memory
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Estructura y contenido de la tesis

La presente tesis para optar al titulo de doctor de la Universidad de Buenos Aires
tiene el objetivo de estudiar la reconsolidacién de memorias episddicas en ratones y
en humanos. A tal fin se estudio, por un lado, memorias de reconocimiento de
objeto en ratones mediante el protocolo ampliamente utilizado de Reconocimiento
Espontaneo de Objeto y, por otro lado, memorias de videos narrativos en humanos
usando un protocolo original disefiado en el contexto de esta investigacion doctoral.
A fin de presentar la informacion relevante de forma clara, la tesis se organiza en
capitulos que abordan los elementos de la pregunta de investigacion general
comunes a ambas especies, asi como otros capitulos en los que se profundiza en los
elementos particulares de la investigacion en cada especie. A continuacién, se detalla
los elementos abordados en cada capitulo.

En el Capitulo I se expone el marco tedrico general de la investigacién. Se
definen los conceptos basicos sobre los que se funda la investigacion del aprendizaje
y la memoria, asi como de los procesos de consolidacion y reconsolidacién. Se
describe brevemente la historia de la investigacion de dichos procesos y se
presentan algunas nociones sobre su estudio experimental en la actualidad. Se
introduce el concepto de error de prediccion y la hipotesis de la incongruencia sobre

la que se funda esta tesis. Finalmente, se presentan los objetivos generales vy
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especificos.

En el Capitulo II se presenta la investigacién de reconsolidacion de memorias de
reconocimiento de objeto en ratones. Se exponen los fundamentos teoricos y los
antecedentes y se describen los procedimientos del estudio para reportar y discutir
los resultados en el marco de la bibliografia relevante.

En el Capitulo III se hace lo propio con la investigacion de reconsolidacién de
memorias episddicas en humanos. Se exponen los antecedentes relevantes y las
particularidades del estudio de la memoria en humanos. Se describe detalladamente
el protocolo experimental disefiado y los criterios subyacentes a las decisiones
tomadas. Finalmente se presentan y discuten los resultados en el marco de la
bibliografia relevante.

En el Capitulo IV se concluye sobre la obtencién de los objetivos planteados y
sobre la posibilidad de comparar los resultados obtenidos en cada especie

estudiada.
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Capitulo I:

Marco teodrico general

14



L. Ameneiro

1. Introduccion

1.1. Aprendizaje y memoria

Una gran diversidad de animales, incluyendo artrépodos, moluscos, aves vy
mamiferos, entre ellos el ser humano, tenemos la capacidad de almacenar
informacién recabada a partir de nuestras experiencias, y posteriormente utilizar esa
informacién como guia de nuestro comportamiento. En psicologia experimental y
neurociencias, llamamos aprendizaje al proceso de adquisicion de esa informacion;
y memoria a los procesos de codificacion, almacenamiento y evocacién de la
informacién aprendida (Purves, 2003).

Los procesos de aprendizaje y memoria son capacidades de los animales
mediadas por el sistema nervioso y que juegan un rol clave al relacionarnos con el
ambiente y con otros seres, en el desarrollo de nuestra singularidad, y en definitiva,
en nuestra supervivencia.

Desde principios del siglo XX se teoriza que las experiencias producen cambios
fisicos en el sistema nervioso (Semon, 1921). La concepcién actual de las
neurociencias es que las memorias se almacenan como cambios biofisicos vy
bioquimicos en circuitos neuronales conocidos como trazas de memoria o

engramas. Estos cambios resultan en el fortalecimiento o debilitamiento de las

15



interacciones entre neuronas.

Todo el tiempo estamos experimentando distintos aspectos del mundo:
percibimos el universo fisico que nos rodea a través de nuestros sentidos,
generamos pensamientos, sentimos emociones. Todas estas experiencias pueden
desencadenar aprendizajes y potenciales memorias. Pero, a menos que uno sea
Ireneo Funes, el joven personaje del famoso cuento de Jorge Luis Borges, no todas
estas memorias potenciales son efectivamente recordadas. Como consecuencia
surgen algunas de las grandes preguntas que pretenden responder las neurociencias
de la memoria: ;por qué recordamos algunas experiencias y no otras? ;Por qué
algunas memorias perduran dias, meses o décadas, y otras apenas minutos u horas?
Hace mas de un siglo se propuso a la consolidacién como el proceso clave para

responder estas interrogantes (Muller y Pilzecker, 1900).

1.2. Consolidacion y reconsolidacion

Se llama consolidacion al proceso mediante el cual las memorias a corto plazo
se convierten en memorias estables a largo plazo. Al ser adquirido un nuevo
aprendizaje, las trazas de memoria se encuentran en un estado labil, es decir,
susceptible de ser disrumpidas por distintos agentes amnésicos; por ejemplo, nuevos
aprendizajes, drogas inhibidoras de la sintesis de proteinas, hipotermia y shock
electroconvulsivo. Mediante la consolidacion una traza de memoria recientemente

formada se vuelve resistente a dichos agentes amnésicos y puede llegar a perdurar a
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largo término, al menos 24 horas después de la adquisicion.

Inicialmente se definidé a la consolidacidon principalmente por ser un proceso
dependiente de sintesis de proteinas de novo. En décadas posteriores se han ido
acumulando evidencias de que también involucra modificaciones post-
traduccionales de proteinas, activacion de diversas rutas de sefalizacién intracelular,
mecanismos epigéneticos de regulacién de la transcripcion, cambios estructurales en
las sinapsis, reorganizacién del citoesqueleto, interaccion entre distintas areas
cerebrales, entre otros procesos (Asok et al., 2019; McGaugh, 2000).

En definitiva, la consolidacion es un proceso dinamico que involucra una
compleja trama de mecanismos celulares y moleculares y que constituye una
propiedad ubicua de las neuronas (Dudai & Morris, 2000; Kandel, 2001; Nader et al,
2013).

Hasta la década de 2000, la posicion hegemodnica en el campo de la
neurobiologia del aprendizaje y la memoria fue que el proceso de estabilizacion
ocurria por Unica vez luego de la adquisicion, y que este era el Unico proceso “activo”
que realizaban las neuronas. Esta posicion empezo a ser cuestionada en la década de
1970 a partir de una serie de experimentos en ratas que mostraban que las
memorias podian ser disrumpidas luego de la reexposicion de los animales a algunos
elementos de la situacion original de aprendizaje (R. E. Davis & Hirtzel, 1970; Misanin
et al, 1968), fendmeno que se llam6 amnesia dependiente de clave. Luego de 1970,

se publicaron una serie de estudios, poco reconocidos durante las primeras décadas,
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gue mostraban que luego de la evocacion, las memorias vuelven a pasar por un
estado vulnerable a la disrupcion por agentes amnésicos, y deben ser nuevamente
re-estabilizadas para perdurar en el tiempo. Este proceso de re-estabilizacion se
llamé reconsolidacion.

La reconsolidacién de la memoria ha sido objeto de investigacion en las Ultimas
décadas y ha proporcionado una nueva comprension de cémo las memorias pueden
ser maleables y susceptibles a modificacién. Diversos estudios han demostrado que
la reactivacion de una memoria puede desencadenar procesos celulares vy
moleculares similares a los que ocurren durante la consolidacién inicial de la
memoria (revisado en Blake et al., 2014; ilhan & Kislal, 2022).

Se trata de un fendmeno ubicuo conservado en una gran diversidad de especies
de invertebrados y vertebrados, incluyendo al humano, y observado en distintos
tipos de protocolos de memoria (Dudai & Eisenberg, 2004; Jardine et al., 2022; Lee,

2009; Schiller & Phelps, 2011).

1.3. Desambiguacion de términos

Términos como evocacion, reactivacion, desestabilizacion, labilizacion vy
reconsolidacién son usados en la bibliografia con significados variables, con distintos
grados de superposicion. Creemos que esto responde a los usos y costumbres de los
distintos grupos y corrientes de investigacion y a particularidades culturales, y no

necesariamente a formas mas o menos apropiadas de uso. Sin embargo, para evitar
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ambigledad, a continuacién delimitaremos su uso en el contexto de esta tesis.

Nos referimos como desestabilizacion o labilizacién a los procesos celulares,
moleculares y sinapticos por los cuales una traza de memoria consolidada se vuelve
susceptible a la disrupcién o facilitacion farmacolégica, o a la interferencia
comportamental.

Nos referimos como reestabilizacion a los procesos celulares, moleculares y
sinapticos por los cuales una traza de memoria recupera la estabilidad luego de la
labilizacion.

Asi, en el marco de esta tesis nos referiremos como reconsolidacion al proceso
completo de labilizacidén-reconsolidacion de una traza de memoria.

Empleamos el término de evocacién como el acceso del animal a la memoria, lo
cual puede reflejarse en cambios en su comportamiento.

El término reactivacion se usa de forma operativa, cobrando sentido en el
marco de un protocolo de reconsolidacion, como la sesion experimental en la cual se
presenta alguno o mas claves del aprendizaje original. En el marco de esta tesis
consideraremos que la reactivacion de la memoria puede o no coincidir con su

labilizacion.

1.4. Estudio experimental de la reconsolidacion

En condiciones experimentales, la reconsolidacion se evidencia a través de

intervenciones que afectan el proceso de re-estabilizacion post labilizacion. Estas
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intervenciones pueden ser farmacoldgicas (administrando una droga de forma local
o sistémica) o comportamentales (administrando una tarea o actividad).

Existen tres lineas de evidencia experimental de la reconsolidacién segun el tipo
de intervencion que se realice luego de la reactivacion y el efecto que esto tenga en
el desempefio en una tarea de memoria:

Disrupcion: Si se administran drogas inhibidoras de sintesis de proteinas o de
vias de sefalizacidn intracelular especificas, el desempefio puede empeorar (Milekic
& Alberini, 2002; Nader et al., 2000).

Facilitacion: Al administrar drogas que activen vias de sefalizacion implicadas
en reconsolidacién, se puede mejorar el desempefio en la tarea (Floresco & Jentsch,
2011; Stern & Alberini, 2013).

Interferencia: Por un lado, si el animal adquiere nuevos aprendizajes que entran
en competencia con el aprendizaje original, el desempefio puede empeorar (M. M.
Boccia et al., 2005; Walker et al., 2003). Por otro lado, si se utiliza un protocolo que
permita evaluar en detalle el contenido de la memoria, puede evidenciarse la
integracion constructiva de la informacién interferente en la traza original. Este tipo
de protocolos son mas facilmente aplicados en humanos, por lo que este tema se

desarrollara con mas profundidad en el capitulo correspondiente.

1.5. Condiciones limitantes de la reconsolidacion

Una de las principales areas de investigacion sobre reconsolidacién son sus
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condiciones limitantes; ya que no toda reactivacion induce la labilizacion. A
continuacion, describiremos variables de la traza de memoria original y de la sesion
de reactivacion que influyen notablemente en la probabilidad de labilizacion.

Manipulando estas variables como parametros experimentales que afectan a la
traza de memoria original, se destacan la antigliedad, la fuerza y la carga emocional
de la memoria. Las memorias mas antiguas, las formadas a partir de entrenamientos
mas fuertes, las que ya han alcanzado una asintota de aprendizaje y las que
involucran carga emocional intensa son relativamente mas resistentes a la
labilizacién (revisado en Kida, 2020; Lee, 2013).

En cuanto a los parametros experimentales de la sesidon de reactivacion, se ha
encontrado que su duracion, contexto y predictibilidad influyen en la probabilidad
de labilizacion. Las reactivaciones mas breves y las producidas en un contexto
distinto al de entrenamiento son las menos efectivas en inducir labilizacién.

En cuanto a la predictibilidad, la presencia o ausencia de informacién novedosa
o sorprendente en la reactivacion ha demostrado ser clave en determinar si se
induce o no la labilizacion. Los animales realizamos constantemente predicciones
sobre nuestro ambiente basandonos en aprendizajes de patrones y regularidades
detectadas en experiencias previas (Bar, 2009). Al enfrentarnos con una situaciéon que
recapitula algunos elementos de un aprendizaje previo, se reactiva la memoria
original generando una expectativa sobre lo que va a ocurrir. Pero la

desestabilizacion suele no ocurrir cuando la sesidn de reactivacion es exactamente
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igual a la del aprendizaje original. Debe existir un elemento de sorpresa, un error en
la prediccion, para que la reactivacion induzca labilizacién (Agustina Lopez et al,
2016; Debiec et al., 2002; Fernandez et al., 2017; Forcato et al., 2009; Forcato, 2011;
Morris et al., 2006; Tay et al., 2019).

Ninguna de estas variables establece limitaciones absolutas a la reconsolidacién,
ya que para cada una se pueden encontrar reportes contradictorios. Ademas, existe
una interaccidon entre las caracteristicas de la sesidbn de reactivacion y las de la
memoria que determinan la probabilidad de que ocurra la labilizacién (Lee, 2013).

Estas condiciones limitantes pueden proteger a las memorias reactivadas de
modificaciones no adaptativas, como pueden ser el borrado inadecuado de
memorias y el desarrollo de falsas memorias mediante la incorporacion de
informacion erronea o no relevante (Jardine et al., 2022).

En los respectivos capitulos correspondientes a las investigaciones sobre la
reconsolidacién de la memoria en ratones y en humanos se desarrollaran con mayor

profundidad los antecedentes relevantes.
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o s . . o
2. Hipotesis y objetivos

En linea con los antecedentes reportados en una amplia variedad de especies y
tareas de memoria, nuestra hipdtesis general es que la labilizacidon-reconsolidacion
de las memorias s6lo ocurre cuando existe un error de prediccién dado por una
incongruencia entre lo esperado y lo experimentado.

En ese marco, nos planteamos como objetivo general estudiar el rol del error
de prediccion en la reconsolidacién de memorias episddicas en ratones y en
humanos. A tal fin, nos planteamos los siguientes objetivos especificos:

Objetivo especifico 1. Estudiar el rol del error de prediccién en la
reconsolidacién de la memoria de reconocimiento espontaneo de objeto en ratones
dependiente del hipocampo. A tal fin se puso a prueba la efectividad para inducir la
labilizacién de recordatorios con distintas combinaciones de informacion familiar y
novedosa.

Objetivo especifico 1.a. Estudiar la efectividad para inducir la labilizacién de un

recordatorio en contexto familiar con una combinacién de objetos familiares y
novedosos.

Objetivo especifico 1.b. Estudiar la efectividad para inducir la labilizacion de un

recordatorio en contexto familiar con objetos familiares.

Objetivo especifico 1.c. Estudiar la efectividad para inducir la labilizaciéon de un
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recordatorio en contexto familiar con objetos novedosos.

Objetivo especifico 1.d. Estudiar la efectividad para inducir la labilizacion de un

recordatorio en contexto familiar desprovisto de objetos.

Objetivo especifico 2. Evidenciar la labilizacién de la memoria a través de
intervenciones farmacélogicas que induzcan la disrupcion o la facilitacién de la
reconsolidacién de la memoria de reconocimiento de objeto en ratones.

Objetivo especifico 2.a. Evidenciar la labilizacion por disrupcion de la re-

estabilizaciéon, mediante la microinfusion en el hipocampo dorsal de sulfasalazina,
inhibidor de la via de NF-kappaB.

Objetivo especifico 2.b. Evidenciar la labilizacion por facilitacion de la re-

estabilizacion, mediante la microinfusion en el hipocampo dorsal de butirato de

sodio, inhibidor de deacetilasas de histonas.

Objetivo especifico 3. Estudiar el rol del error de prediccion en la labilizacion y
actualizacion de memorias episodicas con un protocolo naturalistico en humanos

Objetivo especifico 3.a. Disefiar y poner a punto un protocolo experimental

original que cumpla las siguientes condiciones:
» formar una memoria episodica a largo término a partir de estimulos narrativos,
complejos y ricos en detalles;

= evaluar la expresion de la memoria mediante evocacion libre;
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» evaluar la expresiéon de la memoria mediante evocacion guiada por preguntas.

Objetivo especifico 4. Evidenciar la labilizacion de memorias episodicas
humanas utilizando como agente interferente otra memoria episddica de similar
complejidad.

Objetivo especifico 4.a. Evaluar la efectividad de recordatorios completos e

incompletos para inducir la labilizacién de memorias episddicas.

Objetivo especifico 4.b. Estudiar si la interferencia por otra memoria episédica

compleja induce una disminucion de los elementos recordados.

Objetivo especifico 4.c. Estudiar si la interferencia por otra memoria episodica

compleja induce un aumento en los errores y/o una disminucion en la confianza.

Objetivo especifico 4.d. Estudiar si el orden relativo del recordatorio y del

agente interferente impactan sobre la labilizacion de las memorias episddicas.
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Capitulo II:
Reconsolidacion de
reconocimiento de objeto en

ratones
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1. Introduccion

En el presente capitulo presentaremos nuestra investigacion sobre la
reconsolidacién de memorias de reconocimiento de objeto en ratones. Expondremos
los fundamentos tedricos y los antecedentes relevantes, describiremos los
procedimientos experimentales y reportaremos los resultados. Finalmente,

discutiremos nuestros hallazgos en el marco de la bibliografia relevante.

1.1. Memoria de reconocimiento

La memoria de reconocimiento se refiere a la capacidad de reconocer como
familiar un item (objeto, cara, evento, imagen, etc.) que ya ha sido experimentado
previamente. Esta forma de memoria resulta fundamental para la percepcion y
comprensiéon del mundo que nos rodea, la navegacion espacial y la toma de
decisiones.

Para el estudio experimental de la memoria de reconocimiento, se han disefiado
tareas comportamentales tanto en humanos como en distintos modelos animales,
incluyendo pez cebra, tortuga, perro, caballo y cerdo (revisado en Braida et al.,, 2018;
Hamilton, 2018; Raber et al., 2018). Sin embargo, los mas utilizados siguen siendo los

protocolos aplicados en roedores, tanto ratas como ratones.
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1.2. Reconocimiento espontaneo de objeto en roedores

La tarea de reconocimiento espontaneo de objeto (en inglés, Spontaneous
Object Recognition, SOR; también llamada NOR por Nove/ Object Recognition) es un
protocolo de memoria ampliamente utilizado en roedores. Fue disefado
originalmente para aplicar en ratas (Ennaceur & Delacour, 1988) y adaptado luego a
ratones (Dodart et al., 1997; Messier, 1997; Steckler et al.,, 1998). Esta tarea toma
ventaja de la tendencia espontanea de los roedores y otros animales a explorar los
objetos novedosos por sobre los familiares (Aggleton & Mishkin, 1985). Por esta
razon, no se requiere la administracion de un refuerzo explicito, como si ocurre en
tareas de condicionamiento clasico y condicionamiento operante (Bouton et al,
2021).

El protocolo basico de SOR que se usa en la presente investigacién implica la
exposiciéon de los roedores a dos objetos iguales durante la sesion de entrenamiento.
Al encontrarse frente a objetos novedosos, los roedores tienden a explorarlos con su
vista, vibrisas, nariz y patas delanteras. A partir de esta exploracion se forma una
memoria compleja de las caracteristicas del objeto, asi como del contexto espacial y
temporal en que fue explorado el objeto (Dere et al., 2007).

Luego de un intervalo de retencion variable, se expone a los animales a un
objeto idéntico a los explorados durante el entrenamiento y a otro objeto novedoso
en la sesion de evaluacion. La preferencia que muestran los animales por explorar el

objeto novedoso actia como evidencia de la memoria del objeto familiar (Memoria
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de Reconocimiento de Objeto, MRO).

1.3. Reconocimiento y memoria episoédica

En la presente investigacion buscamos estudiar la reconsolidacién de memorias
episddicas en ratones y en humanos. Tulving (1972) definié memoria episddica como
aquella memoria de largo término que permite a una persona acceder de forma
consciente a eventos experimentados personalmente, situados en tiempo y espacio.
Aunque inicialmente se consider6 que este tipo de memoria era Unica de humanos,
en las Ultimas décadas se han realizado investigaciones sobre memorias episédicas
en distintas especies animales (revisado en Crystal & Suddendorf, 2019; Templer &
Hampton, 2013). A tal fin se ha re-elaborado la definicién de Tulving para centrarla
en el contenido de la memoria episddica y no en la experiencia subjetiva que
experimentamos como humanos. Estas definiciones se basan en que la memoria
episodica almacena los eventos experimentados en un determinado contexto
temporal y espacial en una Unica representacion, conocida como “qué-dénde-
cuando” (Clayton et al.,, 2003; Clayton & Dickinson, 1998). En ese marco se han
llevado adelante complejos programas experimentales que van incluso mas alla
buscando evidencias de distintos aspectos de memoria episoddica en ratas (Crystal,
2016, 2024)

Algunes investigadores insisten en que el fendbmeno subjetivo de “viaje mental

en el tiempo”, es decir, de revivir internamente una experiencia pasada, es condicion
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necesaria para que una memoria sea considerada episddica, por lo que no se podria
afirmar que los animales no humanos son capaces de este tipo de memorias (Crystal
& Suddendorf, 2019). En respuesta, en su revision de 2013, Templer y Hampton
argumentan que dichas definiciones basadas en fendmenos subjetivos son
necesariamente antropocéntricas y no aplicables a animales no humanos. Advierten
que dichos debates desvian la atencion de los estudios experimentales que buscan
estudiar aspectos especificos de la memoria episédica en animales no humanos.
Finalmente, destacan que la forma de avanzar en este debate no es preguntarse si
los animales no humanos tienen memoria episddica, sino qué aspectos de la
memoria episddica son compartidos por animales humanos y no humanos (Templer
& Hampton, 2013).

En el marco de estas discusiones, entendemos que la MRO representa, cuanto
menos, un aspecto imprescindible de la memoria episddica. A veces, los modelos de
memoria episddica en animales son llamados “como episodica” (episodic-like en
inglés). En esta investigacion nos referiremos a la MRO como memoria episddica,
aunque no estemos modelando todos los aspectos de lo que puede ser la memoria
episddica humana, de manera similar a como, por ejemplo, una memoria de
condicionamiento de miedo no modela todos los aspectos de una memoria
traumatica humana.

La tarea de Reconocimiento Espontaneo de Objeto presenta varias ventajas para

el estudio de la memoria episddica en ratones. Se trata de un protocolo simple para
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evaluar la memoria de reconocimiento, expresada a través de un comportamiento de
exploracion facilmente cuantificable. Ademas, los animales logran formar una
memoria de reconocimiento con un s6lo ensayo de entrenamiento, lo cual permite
estudiar por separado las fases de adquisicion, consolidacion y reconsolidacién de la

memoria.

1.4. Familiaridad y recoleccion

Al igual que las definiciones iniciales de la memoria episddica, la distincion entre
familiaridad y recoleccién surge de la experiencia subjetiva de recordar que
experimentamos como humanos.

En la experiencia subjetiva, la recoleccion implica la evocaciéon de la informacién
asociada a un item previamente experimentado (por ejemplo, detalles sobre cuando
y donde se lo experimentd) mientras que la familiaridad implica la sensacion de
conocer un item, sin evocar dicha informacion adicional. Esta distincion muchas
veces se expresa como la diferencia entre recordar (en inglés remember) asociado a
la recoleccion y conocer (en inglés know) asociado a la familiaridad.

El reconocimiento puede estar mediado por procesos de familiaridad o de
recoleccion, dependiendo de las condiciones de aprendizaje y evaluacion (E. Migo
et al, 2009; E. M. Migo et al., 2014).

Algunes autores sostienen que la memoria de reconocimiento y la memoria

episddica forman parte de un mismo continuo. Por otro lado, otres sostienen que el
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reconocimiento sblo representa una forma de memoria episddica si estd mediado
por la recoleccién.

En este marco, algunes autores argumentan que la tarea de Reconocimiento
Espontaneo de Objeto no es un modelo apropiado de memoria episoddica porque no
evalla explicitamente los componentes temporal ni espacial de la memoria y porque
podria ser mediado integralmente por procesos de familiaridad. Esta posicion suele
apoyarse en algunos antecedentes sobre las bases neurobiolégicas involucradas en
la tarea de reconocimiento de SOR, que involucran fuertemente a la corteza
perirrinal pero no al hipocampo, siendo éste Ultimo aceptado como parte del circuito
del l6bulo temporal medial necesario para la memoria episodica y la recoleccién.
Ahora bien, existen también numerosos estudios implicando al hipocampo en tareas
de SOR, tanto en consolidacion como en reconsolidaciéon (Ameneiro et al.,, 2022;
Crystal & Suddendorf, 2019; Federman et al,, 2013; Gonzalez et al., 2019; Jobim et al.,
2012; Myskiw et al., 2008; Rossato et al., 2007, 2019, 2023; Suarez-Pereira & Carridn,
2015; Zalcman et al., 2015, 2019). En conclusién, el debate sobre la relacion entre
memoria episddica y memoria de reconocimiento alin no esta saldado y su revision

en profundidad escapa los objetivos de esta investigacion.

1.5. Estructuras cerebrales involucradas

La memoria de reconocimiento de objeto esta mediada por varias estructuras

cerebrales del I6bulo temporal medial que interactdan con otras areas cerebrales. En
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roedores, el circuito de reconocimiento parece estar formado por un conjunto de
moddulos corticales (cortezas perirrinal, entorrinal y retrosplenial), talamicos (nucleos
reuniens, mediodorsal y talamicos anteriores) y “primitivos” (hipotalamo y nucleo
interpeduncular) en interaccion con el hipocampo (Chao etal., 2022) y la corteza
prefrontal medial (Morici et al., 2015).

Del circuito involucrado en la MRO, las estructuras de las que mas se ha
estudiado su rol son la corteza perirrinal y el hipocampo. A continuacion,
presentaremos las caracteristicas anatémicas y funcionales de cada estructura, asi
como las evidencias sobre su rol especifico en la tarea de reconocimiento de objeto

en roedores.

Corteza perirrinal

La corteza perirrinal es una estructura de asociacién multimodal, densamente
interconectada con areas especializadas en el procesamiento de distintas
modalidades sensoriales (Brown & Aggleton, 2001). En ratas, conecta de forma
reciproca con el hipocampo y con la corteza prefrontal medial (Burwell et al., 1995;
Burwell & Amaral, 1998). Multiples estudios muestran su involucramiento en la
codificacion y almacenamiento de las caracteristicas del objeto en tareas de
reconocimiento (revisado en Chao etal, 2022) asi como las vias moleculares

involucradas (revisado en Miranda & Bekinschtein, 2018).
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Hipocampo

El hipocampo es una estructura criticamente involucrada en el almacenamiento y
la evocacion de memorias episddicas, incluyendo los componentes contextuales y los
eventos que ocurren en dichos contextos (revisado en Huijgen & Samson, 2015;
Moser et al., 2015). Se encuentra reciprocamente conectado con las cortezas del
|6bulo temporal medial (entorrinal, perirrinal y retrosplenial), asi como con el tdlamo
y la corteza prefrontal medial (Chao et al., 2022).

La formacién hipocampal estd constituida por el hipocampo propiamente dicho
(formado a su vez por las regiones CA1, CA2 y CA3), el subiculum y el giro dentado.
A menos que aclaremos lo contrario, en el marco de esta tesis nos referiremos como
hipocampo a la formacion hipocampal.

La asociacién del hipocampo (y estructuras adyacentes) con la memoria inicié
con el caso del paciente H.M. quien luego de la ablacién bilateral de estas
estructuras empez6 a sufrir fuertes déficits en la formacion de memorias (Scoville y
Milner, 1957). Este caso es explorado en mayor detalle en el Capitulo III, que se
enfoca en memorias episodicas humanas. Décadas mas tarde, se reportd el
descubrimiento de las place cells (células de lugar), neuronas cuya actividad esta
asociada a la ubicacion del animal en un determinado contexto (O'Keefe, 1976) en
las regiones CA1 y CA3, seguido de la caracterizacion de las grid cells (células de

grilla, Fyhn et al., 2004, 2007) en la corteza entorrinal y las border cells (células de
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borde, Barry et al., 2006; Lever et al., 2009) en el subiculum. Cada uno de estos tipos
de células muestra un patron de disparo caracteristico que codifica parametros de
una representacion detallada de la posicion y orientacién espaciales del animal en un
contexto determinado (Hartley et al., 2014). Estos estudios, sumados a experimentos
comportamentales en ratas (McNamara & Skelton, 1993, revision en Terry, 2009),
cimentaron la nocién de la importancia critica del hipocampo en procesos de
navegacion espacial y memoria episodica.

Un conjunto creciente de evidencias sugiere que el hipocampo cumple la funcion
de enlazar las representaciones corticales de los items y de su contexto espacio-
temporal en una misma representacion (revisado en Opitz, 2014). En una revision
publicada en 2015, Moser y colaboradores explican que las representaciones
codificadas por las células de lugar, de borde y de grilla se re-mapean al cambiar de
contexto, por lo que se las considera no correlativas (Moser et al., 2015). Les autores
destacan que las redes hipocampales pueden almacenar una enorme cantidad de
representaciones no correlativas, una caracteristica imprescindible para que un
sistema de memoria episddica codifique y almacene memorias de la multitud de
situaciones que el organismo va experimentando.

Especificamente en la MRO, algunes investigadores sostienen que el hipocampo
solo cumple un rol en la codificacion de los elementos contextuales y de objeto-en-
contexto, pero no de elementos relativos a caracteristicas del objeto. Existen

resultados contradictorios en la bibliografia sobre el involucramiento del hipocampo
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en tareas de reconocimiento de objeto que no involucran explicitamente un
componente contextual, tal como es el caso de la tarea de Reconocimiento
Espontaneo de Objeto usada en la presente investigacién. En su revision de 2022,
Chao y colaboradores sostienen que estos resultados contradictorios probablemente
indican que el rol del hipocampo en la MRO depende de multiples factores, entre los
que destacan: el intervalo de retencién (Asgeirsdottir et al., 2020; Cohen & Stackman
Jr, 2015), la presencia de sefales espaciales alocéntricas (Langston & Wood, 2010),
las caracteristicas contextuales del contexto de entrenamiento (Kim et al, 2014,
Oliveira et al., 2010; Piterkin et al., 2008; Yi et al, 2016) y la fuerza de la memoria

(Cinalli et al., 2020).

1.6. Reconsolidacion de la MRO en roedores

Como describimos previamente, el protocolo basico de SOR implica la
exposiciéon de los roedores a dos objetos iguales durante la sesion de entrenamiento.
Luego de un intervalo de retencidon, se evalla la memoria, cuantificando la
exploracion relativa de un objeto igual a los de entrenamiento frente a un objeto
novedoso.

Para estudiar la reconsolidacion de la MRO, se debe intercalar una sesion
adicional entre el entrenamiento y la evaluacion de la memoria: la sesion de
reactivacion o recordatorio. Esta sesion puede tener distintas configuraciones,

permitiendo poner a prueba diversas hipdtesis sobre las caracteristicas del
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recordatorio que inducen la desestabilizacion de las MRO consolidadas.

Como desarrollamos en el Capitulo I, diversos estudios establecen que es
necesario que existe una incongruencia entre las condiciones de aprendizaje y las de
reactivacion para inducir la labilizacién-reconsolidacién de la memoria. Se interpreta
gue esta incongruencia genera un error en la prediccién que actia como motor del
nuevo aprendizaje. Ahora bien, la incongruencia puede presentarse de distintas
maneras, que dependen fuertemente de las caracteristicas de la situacion de
aprendizaje original.

En tareas de memoria pavlovianas, el aprendizaje consiste en la asociacion entre
un estimulo condicionado y uno incondicionado; y se evidencia
comportamentalmente a través de una respuesta condicionada. En este tipo de
tareas, puede inducirse una incongruencia presentando el estimulo condicionado en
ausencia del incondicionado, como se realizd en los estudios fundacionales de la
reconsolidacion (revisado en Nader, 2015).

Por el contrario, en tareas de memoria no pavlovianas, la induccion de
incongruencia puede resultar un tanto mas compleja. En ausencia de una asociacién
explicita en la que se basa el aprendizaje, el disefio de protocolos de reconsolidacion
implica combinar elementos que evoquen la memoria original con otros que
produzcan una incongruencia tal que contradiga las representaciones originales que
subyacen el reconocimiento.

Mas alla de lo que les investigadores podamos especular, qué combinacion de
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elementos inducirad la labilizacion depende de qué tipo de diferencia entre el
entrenamiento y el recordatorio representa una incongruencia

comportamentalmente relevante para el animal.

1.6.1. Antecedentes

La bibliografia sobre tareas de reconocimiento en roedores es extensa y diversa,
involucrando estudios que utilizan el protocolo béasico de SOR, asi como sus
variantes de objeto-en-contexto y objeto-en-lugar. Una revision profunda de la
misma excede los objetivos de esta investigacién. Tales esfuerzos pueden ser
hallados en las publicaciones de Balderas (2015), Cohen y Stackman (2015),
Warburton y Brown (2015), Paes (2018) y Chao (2022). En esta introduccién, nos
concentraremos en destacar los hallazgos claves sobre los que se basa esta
investigacion.

Nos enfocaremos en los estudios que buscan inducir la labilizacion de la MRO,
poniendo especial atencion a las caracteristicas del recordatorio.

Sélo incluiremos en esta revision los estudios que utilicen dispositivos
experimentales de tipo campo abierto (pudiendo ser de forma rectangular o circular).
Esto implica la exclusién de los estudios que usen dispositivos en forma de Y (VY-
shaped maze en inglés), ya que consideramos que, al no estar los dos objetos
visibles al mismo tiempo, este protocolo presenta diferencias sustanciales en cuanto

a la concepcion del contexto. En pocas palabras, en el dispositivo de campo abierto,
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un objeto forma parte del contexto del otro, mientras que en los dispositivos en
forma de Y esto no ocurre. Esta exclusion de la revision principal no implica que los
estudios sean tenidos en cuenta cuando se consideren relevantes para discutir algun

aspecto especifico.

Incongruencia v error de prediccidon

En 2007, Rossato y colaboradores publicaron un estudio con ratas en el que
ponian a prueba distintas configuraciones del recordatorio y evaluaban su
efectividad para inducir la reconsolidacién de la memoria. Encontraron que la
exposicion a un objeto familiar y otro novedoso inducia la labilizacion, mientras que
la exposicion a dos objetos familiares o dos objetos novedosos no lo hacia. Todas las
combinaciones de objetos fueron presentadas en el mismo contexto de
entrenamiento. La exposicion a dicho contexto sin objetos tampoco indujo la
labilizacion (Rossato et al., 2007).

En este primer estudio, les investigadores evidenciaron la labilizacion por
disrupcion mediante la infusion intrahipocampal de anisomicina, inhibidor de la
sintesis de proteinas. A lo largo de los afios siguientes, el mismo grupo ha extendido
estos resultados inhibiendo la actividad de mTOR (Myskiw et al., 2008), la expresion
de Zif268 (Gonzalez et al.,, 2019), la actividad de PKM-Z (Rossato et al., 2019) y la
funcion de receptores NMDA (Rossato et al., 2023).

En 2012, Balderas y colaboradores reportaron resultados analogos realizando
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microinfusiones en la corteza perirrinal de ratas (Balderas et al., 2012).

En 2015, Suarez-Pereira y Carrion publicaron un estudio en el que impedian la
neurogénesis adulta en el hipocampo de ratones, mostrando la necesidad de este
proceso durante la reconsolidacién de la MRO (Suarez-Pereira & Carrion, 2015).

En los estudios hasta ahora mencionados, les investigadores reportan que fue
necesaria la introduccion de una incongruencia (en forma de nueva informacion de
objetos) para inducir la labilizacion de la MRO. Sin embargo, otros estudios reportan
evidencias de reconsolidacidon en ausencia de nueva informacién de objetos al
administrar agentes amnésicos de forma intraventricular (Kelly etal, 2003),
intraperitoneal (Villain et al., 2016) o local en la corteza prefrontal medial (Akirav &
Maroun, 2005).

En vista de estos antecedentes, buscamos extender estos resultados usando
ratones como modelo experimental. Continuando con los resultados obtenidos por
nuestro grupo en consolidacion de la MRO, buscamos poner a prueba el
involucramiento de la via de NF-kappaB durante la reconsolidacién de esta memoria.
Nos propusimos también estudiar el efecto del incremento en la acetilacion de
histonas durante la reconsolidacion de una memoria débil, hipotetizando que podria
facilitar su reestabilizacion, volviéndola persistente.

En las siguientes secciones desarrollaremos las caracteristicas y antecedentes
mas relevantes del rol de la via de NF-kappaB y de la acetilacion de histonas en

procesos de memoria.
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1.7. Via de NF-kB

La labilizacion de la memoria puede evidenciarse por la administracion de un
agente amnésico que disrumpa el proceso de re-estabilizacion. De esta manera, un
déficit en el desempefio en la evaluacion a largo término se interpreta como
evidencia de la labilizacion de la memoria.

En este estudio administramos microinfusiones intrahipocampales de
sulfasalazina, un inhibidor de la via de sefalizacién de NF-kB.

NF-kB (Nuclear Factor k B) es un factor de transcripcion con un rol critico
durante la consolidacion y reconsolidacién de la memoria, lo cual ha sido
demostrado en una variedad de tareas, tanto en vertebrados como en invertebrados
(revisado en Kaltschmidt & Kaltschmidt, 2015; Romano, 2012).

Los primeros hallazgos del involucramiento de NF-kB en procesos de aprendizaje
y memoria fueron hechos en el cangrejo Neohelice granulata (Freudenthal et al.,
1998; Freudenthal & Romano, 2000). NF-kB es un factor de transcripcién altamente
conservado.

NF-kB es uno de los factores de transcripcion involucrados en el primer paso de
la regulacion de la expresion de genes relacionados con la memoria y la plasticidad
neuronal. Se expresa en las células de forma constitutiva y se encuentra en el citosol
en su forma inactiva. Al ser activado frente a la actividad neuronal, NF-kB transloca al
nucleo, donde ejerce su funcion de regulacion de la transcripcion uniéndose al ADN

en los sitios de su secuencia consenso, llamada sitio kB (de la Fuente et al., 2015).
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Muchos de los genes cuya expresién esta regulada por NF-kB en células
neuronales han sido implicados en procesos de plasticidad neuronal y de memoria,
incluyendo factores neurotroficos, kinasas, proteinas reguladoras de calcio y factores
de transcripcion (de la Fuente et al,, 2015; Snow et al., 2014).

Durante las primeras horas luego de la adquisicion de la memoria se registra un
aumento en la actividad de unidén de NF-kB al ADN (M. Boccia et al., 2007; Yeh et al.,
2002), y su inhibicién dentro de esta ventana temporal tiene como consecuencia un
déficit en la retencién a largo término de la misma.

Se encuentra ampliamente distribuido en el sistema nervioso central, en
estructuras como el hipocampo, la amigdala, la corteza cerebral y el cerebelo, tanto
en neuronas como en células de la glia.

En roedores, NF-kB esta involucrado en la consolidacién y reconsolidacién de
varias tareas dependientes del hipocampo, entre ellas: evitacidn inhibitoria (M. Boccia
et al, 2007; Freudenthal et al, 2005), laberinto de brazos radiales (Meffert &
Baltimore, 2005), condicionamiento de miedo (de la Fuente et al., 2011; Lubin &
Sweatt, 2007) y condicionamiento de preferencia de lugar (Yang etal., 2011). Una
revision del rol de NF-kB en distintas tareas de memoria puede hallarse en la
publicacion de de la Fuente y colaboradores (2015).

Estudios de nuestro grupo muestran que la actividad de NF-kB en el hipocampo
es necesaria durante la consolidacion de la MRO, evidenciando un pico de activacion

45 minutos después del entrenamiento (Zalcman et al., 2015). También se establecio
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su rol en la regulacion del gen de respuesta temprana zi7268 requerido durante la
consolidacion de la MRO. Un trabajo previo muestra que NF-kB esta involucrado en
la regulacion de la expresion génica mediante un aumento en la acetilacion de
histonas, tanto de forma global a nivel del ndcleo como de forma especifica en el
promotor del gen que codifica para la Calcio-Calmodulina kinasa II delta (Camklld,
Federman et al,, 2013).

En conjunto, estos resultados evidencian que NF-kB es un componente esencial
de una cascada de sefalizacién que se activa frente a la actividad neuronal por el
aprendizaje y que media la consolidacién de la MRO. Sin embargo, su rol durante la

reconsolidacién de este tipo de memoria no habia sido estudiado previamente.

1.8. Acetilacion de histonas

Ademas de los hallazgos ya mencionados, nuestro grupo posee una rica
trayectoria de investigacion sobre las vias moleculares involucradas en el hipocampo
durante la consolidacion de la MRO.

En el estudio de Federman (2013) se mostré que las memorias formadas luego
de entrenamientos fuertes (15 minutos) presentan una firma molecular diferente de
la de aquellas formadas por entrenamientos débiles (3 minutos). Las memorias que
se forman a partir de entrenamientos fuertes mostraron retencion de entre 7 y 21
dias, por lo que nos referimos a ellas como “memorias persistentes”. Por otro lado,

las memorias formadas a partir de entrenamientos débiles no fueron detectables a
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los 7 dias. La consolidacién de las memorias persistentes (pero no de las débiles)
involucrd un incremento en la acetilacién de histona H3 en el hipocampo, el cual fue
dependiente de la actividad de NF-kB. Durante la ventana de consolidacion, inhibir la
acetilacién de histonas en el hipocampo provocd un déficit en la memoria, mientras
que aumentar la acetilacion de histonas (por inhibicion de su proceso inverso, la
deacetilacion) provocod que una memoria formada luego de un entrenamiento débil
perdurara como una memoria persistente.

En esta investigacion tomamos como base estos hallazgos y estudiaremos si una
memoria débil puede aumentar su persistencia por un aumento de la acetilacion de
histonas durante la ventana de reconsolidacion. Usamos microinfusiones
intrahipocampales de butirato de sodio, un inhibidor de las deacetilasas de histonas
(HDACs por sus siglas en inglés) de clase I (Ajamian et al., 2004). El butirato de sodio
induce un incremento en la acetilacion global, incluida la acetilacion de histonas, lo
cual fue asociado con un incremento en la expresién génica (Brownell & Allis, 1996).

De esta manera, buscamos evidenciar la labilizaciéon por la administracion de un
agente facilitador de la memoria. Hipotetizamos que el incremento global de la
expresion génica en el hipocampo dorsal durante la reconsolidacion produciria una
facilitacion en la reestabilizacion de entrenamiento débiles, que, de otra manera,
serian insuficientes para inducir memorias de largo término.

1.9. Objetivos y enfoque metodologico

En este estudio nos propusimos indagar sobre el rol del error de prediccién en la
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labilizacion de memorias de reconocimiento espontaneo de objeto en roedores. A tal
fin, pusimos a prueba la efectividad de distintos recordatorios para inducir la
labilizacion de la memoria dependiente del hipocampo dorsal. Evidenciamos la
labilizacion tanto por disrupcion (mediante la inhibicidon local de la via de NF-kB)

como por facilitacién (mediante la inhibicién de la deacetilacion de histonas).
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2. Materiales y métodos

2.1. Sujetos Experimentales

Se utilizaron ratones macho de la cepa CF1 de entre 6 y 8 semanas y con un
peso de entre 30 y 35 gramos, provistos por el Bioterio de la Facultad de Ciencias
Veterinarias de la Universidad de Buenos Aires.

Los ratones fueron mantenidos en un cuarto de alojamiento con una
temperatura de 22-23 °C y un ciclo de 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad (con
prendido de luces a las 8 AM) con agua y comida ad /ibitum.

Previamente a la colocacién quirdrgica de las canulas, los ratones fueron
alojados en cajas de 4 individuos. Luego de la colocacion de canulas, fueron alojados
en cajas de 2 individuos.

Todas las manipulaciones de los ratones fueron realizadas usando guantes de

latex descartables.

2.2. Consideraciones éticas

Los experimentos se realizaron de acuerdo a la Guia para el cuidado y uso de
animales de laboratorio (Guide for the Care and Use of Laboratory Animals, 2011).

Los protocolos utilizados fueron aprobados por la Comision Institucional para el
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Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio (CICUAL) de la Facultad de Ciencias
Exactas y Naturales de la Universidad de Buenos Aires (niUmero de aprobacion de
protocolo: #29).

Se realizaron todos los esfuerzos posibles para reducir el nUmero de animales
utilizados y se tomaron todas las medidas disponibles para evitar el sufrimiento

innecesario de los ratones.

2.3. Cirugia, anestesia y analgesia

Se indujo anestesia profunda mediante una inyeccidén intraperitoneal de una
mezcla de ketamina/clorhidrato de xilacina, para una dosis final por peso corporal de
140-150 mg/kg de ketamina y 10 mg/kg de xilacina. Antes de comenzar la cirugia se
inyectdé de forma subcutanea meloxicam (5 mg/kg, Laboratorio John Martin) vy
enrofloxacina (10 mg/kg, Laboratorio Vetue) como analgesia.

Se colocaron bilateralmente canulas de calibre 23 G a 1 mm dorsal al
hipocampo, con coordenadas 1,9 anterior, + 1,2 lateral y 1,2 ventral con respecto al
bregma/superficie del craneo, de acuerdo a un atlas estereotéxico (Paxinos &
Franklin, 2019). Las canulas fueron inmovilizadas con pegamento de contacto y
fijadas al craneo con acrilico dental conteniendo hidroxido de sodio.

Luego de la cirugia se suministré a los ratones calor externo para evitar cuadros
de hipotermia, algo habitual durante la metabolizacion de la anestesia. Durante los

dos dias siguientes se les administré tramadol clorhidrato (analgésico, 100g/litro en
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agua de bebida, Laboratorio John Martin).

Los experimentos comportamentales comenzaron al menos 3 dias después de la
cirugia para permitir la recuperacién de los animales.

Luego de finalizar cada experimento, se realizd la eutanasia por dislocacién
cervical y la extraccion de los cerebros para su fijacion con PFA 4% en PBS y sacarosa
0,1M en PBS 0,01M. Los cerebros fijados fueron seccionados a lo largo del plano
coronal que contiene a las canulas y se verifico la correcta ubicacion de las canulas
con una lupa. Solo se utilizaron los datos provenientes de los animales en los cuales

las canulas estaban colocadas en el sitio deseado.

2.4. Protocolo comportamental de Reconocimiento de Objeto

Dispositivo experimental

Los experimentos fueron llevados a cabo en un cuarto de experimentacion,
vecino al cuarto de alojamiento, durante el ciclo de luz de los ratones, en el sector de
Bioterio de Animales no Tradicionales del Bioterio Central de la FCEN.

El dispositivo experimental consistia en una caja de 30 x 21,5 x 30 cm (largo x
ancho x alto) con paredes blancas. El piso estaba cubierto por 2-3 cm de viruta,
renovada en cada sesion experimental. Entre un raton y el siguiente de una misma

sesion experimental, se retiraban las heces y se mezclaba la viruta.
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2.4.1. Objetos

Los objetos se fijaban reversiblemente al piso de la caja mediante trozos de
velcro, para evitar el desplazamiento durante las sesiones de exploracion. La fijacion
reversible permitia su remocion para su limpieza con alcohol etilico de 96° entre
sujetos experimentales, a fin de eliminar las claves olfativas. Las sesiones
experimentales eran registradas mediante una camara fijada sobre la caja.

Los objetos usados fueron dos vasos de precipitados de vidrio de 100 ml, dos
campanas doradas de plastico o dos bloques azules de juego de encastre marca
Rasti.

Los distintos objetos fueron usados de forma balanceada como familiares y

novedosos en las distintas sesiones experimentales.

Nomenclatura de objetos durante las sesiones experimentales

Para independizarnos de qué tipo de objeto (vaso de precipitados, campana
dorada o bloque azul) fue usado en cada sesion experimental, nos referiremos a los
objetos segun el rol que cumplen durante el experimento.

Como se indico en la seccion anterior, el entrenamiento implicé en todos los
casos la exposicion de los ratones a dos objetos idénticos. Independientemente de si
se trata de dos copias del vaso de precipitados, de la campana dorada o del bloque
azul, nos referiremos a esta configuracion de objetos como "AA". A lo largo del

experimento, el objeto A sera el objeto familiar del cual evaluaremos la memoria.
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A medida que avanzan las distintas sesiones del experimento, los ratones son
expuestos a nuevos objetos, los cuales se van nombrando con las siguientes letras
del abecedario independientemente de si el objeto fue experimentado por el animal

durante la sesién de reexposicion o de evaluacion.

Sesiones experimentales

El protocolo de memoria de reconocimiento consistio en distintas sesiones
experimentales con procedimientos y objetivos especificos, cada una separada por
24 horas (excepto que se indique algo distinto), en la misma franja horaria cada dia.

A continuacién, se detalla los objetivos, procedimientos y cantidad de
repeticiones de cada sesion:

« manipulacion (handling): dos sesiones de 2 a 4 minutos

El objetivo de estas sesiones era habituar a los ratones a la manipulacién por
parte de la experimentadora. Durante la sesidon del primer dia se sostenia a los
animales sobre la palma de la mano, permitiéndoles explorar. Durante la del
segundo dia se permitia a los animales a pasar de una palma de la mano a la otra.

« habituacion (HAB) al dispositivo experimental sin objetos: tres sesiones
de 5 minutos

El objetivo de estas sesiones era habituar a los animales al dispositivo
experimental. Consistia en introducir a los ratones al dispositivo experimental

desprovisto de objetos y permitirles explorar durante 5 minutos antes de volver a
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introducirlos a su caja de alojamiento.

« entrenamiento (TR) con dos objetos idénticos: una sesion de 15 minutos
(excepto en el experimento con inyeccién de butirato de sodio en el que el
entrenamiento fue de 1 minuto).

Para la sesion de entrenamiento, se introducia a los ratones al dispositivo
experimental con dos objetos idénticos, permitiendo que los exploran.

« reexposicion (RE): una sesion de 5 minutos

Para la sesion de reexposicion, se reintroducia a los animales al dispositivo
experimental y se les permitia explorar por 5 minutos (excepto por los experimentos
de la Figura 4, con reexposiciones de 1 minuto). En distintos experimentos se
utilizaron distintas configuraciones de objetos en el dispositivo experimental. Mas
alld de contener distintas combinaciones o estar desprovisto de objetos, el
dispositivo experimental no fue modificado con respecto al entrenamiento, es decir,
no se introdujeron explicitamente modificaciones contextuales.

Inmediatamente después de la reexposicion se realizaba la infusion de drogas
(ver seccidn 2.8 para mas detalles).

« evaluacion o testeo (TS): una sesion de 5 minutos

La sesion de evaluacién consistia en introducir a los ratones a la camara
experimental y permitirles explorar dos objetos diferentes por 5 minutos. Uno de los
objetos era idéntico a los explorados durante la sesién de entrenamiento (objeto

familiar) y otro era un objeto completamente novedoso. La ubicacion del objeto
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novedoso fue alternada entre izquierda y derecha para los distintos ratones, a fin de
evitar un sesgo por preferencia de lado.

La retencién de la memoria se evaluaba 24 horas después de la reexposicion
(excepto para el experimento presentado en la Figura 4, evaluado a 7 dias).

En la tabla 1 se detalla el protocolo comportamental seguido para cada

experimento.

Nombre Objetos Duracion Objetos Duracion Objetos Droga/Vehiculo
experimento TR TR (min) RE RE (min) TS

AB AA 15 AB 5 AC ssz/DMSO

AA AA 15 AA 5 AB ssz/DMSO

BB AA 15 BB 5 AC ssz/DMSO

Ctx vacio AA 15 [ ] 5 AB ssz/DMSO
Ctx vacio AA 15 [ ] 5 AB ssz/DMSO

sin hab

Control NR AA 15 -- -- AB ssz/DMSO
Control CT AA 15 AB 5 AC ssz/DMSO
AB 1min AA 15 AB 1 AC ssz/DMSO
NaB AA 1 AB 1 AC NaB/salina

Tabla 1. Protocolo comportamental de los experimentos realizados. Para cada
experimento se indica la configuracion de objetos y la duracién de cada sesién, asi
como la droga administrada en el hipocampo dorsal.

min: minutos, ssz: sulfasalazina, DMSO: dimetilsulfoxido, NaB: butirato de sodio,
salina: solucion salina
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Reqistro de las sesiones experimentales

Las sesiones de entrenamiento, reexposicion y evaluacion fueron filmadas con
una camara web Logitech modelo Tessar 2.0/3.7 2 MP con autofoco, conectada a
una computadora usando el programa Logitech Quicktime. La cadmara estaba
ubicada 30 cm por sobre el campo experimental. El analisis de los videos se realizaba

luego de concluido el experimento.

2.5. Analisis del comportamiento de exploracion

Cuantificacion de tiempo de exploracion

El tiempo de exploracion de cada objeto se cuantific6 manualmente mediante el
programa informatico xNoteTimer (versién 1.11), utilizando dos cronémetros en
simultaneo (uno para cada objeto), ambos con los valores de segundos ocultos para
evitar sesgos en la observacion y cuantificacion del comportamiento. Al mismo fin, al
momento de analizar los videos la experimentadora desconocia a qué grupo
experimental pertenecia cada animal, asi como cual era el objeto familiar y cual el
novedoso.

Se cuantificaron las sesiones de entrenamiento, reexposicion y testeo.

Se calcul6 el tiempo total de exploracion de cada animal en cada sesion y se
excluyd del analisis aquellos que presentaran valores fuera de dos desviaciones

estandar de la media del grupo.
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Definicién del comportamiento

Se definid como exploracién del objeto a la accién de los ratones de orientar la
cabeza hacia el objeto a una distancia menor o igual a 2 cm o cuando su nariz toca el
objeto. Las acciones de subir, bajar, morder o empujar un objeto no fueron

considerada una accion de exploracion (Antunes & Biala, 2012; Hammond, 2004).

Definicién de Indice de Discriminacion

Se define el indice de discriminacion (ID) como la diferencia entre el tiempo de
exploracion del objeto novedoso y el tiempo de exploracién del objeto familiar,
dividido por el tiempo de exploracién total, multiplicado por 100 para dar un valor
entre -100 y 100.

ID = (t novedoso - t familiar)/(t novedoso + t familiar)(x100)

Segun la resta entre el tiempo de exploracién de los objetos novedoso y familiar,

el ID se interpreta de la siguiente manera:
«  tnovedoso = tfamiliar —>ID = 0

Un valor de ID igual a 0 indica ausencia de preferencia por explorar uno u otro
de los objetos. Dada la preferencia de los ratones por explorar objetos novedosos,
esto se interpreta como déficit de memoria de reconocimiento del objeto familiar.

e tnovedoso > tfamiliar —>ID > 0
Un valor de ID mayor a cero indica preferencia por explorar el objeto novedoso,

interpretado como la expresion de la memoria de reconocimiento del objeto familiar.
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Un mayor valor de ID se interpreta como un mejor desempefio en la tarea, entendido
como un reconocimiento mas seguro del objeto familiar que implica una menor
tendencia a explorarlo en la sesién de evaluacion.
«  tnovedoso < tfamiliar —> 1D < 0
Un valor de ID menor a cero indica preferencia por explorar el objeto familiar, lo

que se interpreta como déficit en la memoria de reconocimiento del objeto familiar.

2.6. Criterios de inclusion y exclusion

Para ser incluido en el analisis final de los datos, los animales debian cumplir las

siguientes condiciones:

Presentar un correcto posicionamiento de las canulas en el hipocampo dorsal,

verificado mediante observacion bajo lupa de secciones coronales del cerebro

previamente fijado en PFA 4% y sacarosa.

«  Presentar un valor de tiempo de exploracion total dentro de dos desviaciones
estandar de la media durante cada sesién experimental.

«  Explorar ambos objetos durante cada sesidon experimental durante al menos
0,5 segundos.

«  No presentar heridas o signos visibles de enfermedad.

2.7. Analisis estadistico

Para experimentos donde se realizaron comparaciones entre dos grupos, se uso

la prueba de t de Student's.
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En el experimento con inyeccién de butirato de sodio, que incluia tres grupos, se
realizé un analisis de la varianza (ANOVA) de un factor, seqguido de comparaciones
multiples con la correccion de Bonferroni.

Se evalué la normalidad y homocedasticidad en cada ensayo usando la prueba
de Shapiro-Wilk y la prueba Brown-Forsythe, respectivamente, asi como analisis
visual de los residuos y valores predichos del modelo.

Los analisis se realizaron con los programas GraphPad Prism o InfoStat.

Los datos son presentados como media + error estandar de la media.

2.8. Drogas e infusion

Sulfasalazina

La sulfasalazina (ssz) [Acido 2-hidroxi-5-[(E)-2-{4-[(piridin-2-
il)sulfamoil]fenil}diazen-1-illbenzoico] (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) es un
inhibidor de la via de sefalizacion de NF-kB ampliamente usado como agente
disruptor de la memoria tanto en consolidacién como en reconsolidacion (M. Boccia
et al, 2007; Freudenthal et al., 2005; Lubin & Sweatt, 2007; Merlo et al., 2005; Si et al.,
2012).

La sulfalazina actia inhibiendo de forma potente y especifica a la kinasa IKK
(Wahl et al., 1998), interfiriendo con el sitio de union de ATP de la enzima (Weber

etal, 2000). En la via de activacion de NF-kB, IKK fosforila al inhibidor IkB

56



L. Ameneiro

promoviendo su disociacion del dimero activo y su posterior degradacion en el
proteasoma. Una vez disociadas del inhibidor, las subunidades que conforman el
dimero de NF-kB son libres de translocar al nucleo y ejercer su accibn como
regulador de la transcripcion (Romano, 2012).

La sulfasalazina se disolvié en dimetilsulfoxido (DMSO) a una dosis final de
0,5ug/hemisferio (1,25 mM, modificado de Fustifiana et al., 2014). Se inyecté 1ul por

hemisferio.

Butirato de sodio

El butirato de sodio (NaB, Sigma-Aldrich) fue disuelto en solucién salina a una

concentracién de 0,1ug/ul. Se inyectd 0,5ul/hemisferio.

Protocolo de inyecciéon

El dispositivo de inyeccidén consistid en una aguja de calibre 30 G, conectada a
una jeringa Hamilton de 5pl mediante una tubuladora de plastico. La jeringa
Hamilton y la tubuladora se Illenan inicialmente con agua destilada libre de burbujas.
Luego se succiona la droga o el vehiculo segun corresponda, dejando una burbuja
de aire entre la misma y el agua destilada. La burbuja de aire permite el seguimiento
visual de la inyeccion de la droga. Con el animal despierto e inmovilizado de forma
manual, se introduce la aguja de inyeccion en la canula, con un tope para que la

punta sobrepase 1 mm la misma para llegar al hipocampo dorsal.
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Se inyect6 el volumen final en cada hemisferio, operando manualmente la
jeringa Hamilton. La aguja se retir6 30 segundos después de la inyeccion para evitar
reflujo y permitir la difusion del liquido inyectado. Se usaron distintas jeringas
Hamilton, agujas de inyeccion y tubuladoras para la droga (ssz o NaB) y el vehiculo

(DMSO o solucién salina).
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3. Resultados

En la presente seccion presentaremos los resultados de nuestros experimentos
sobre la reconsolidacion de memorias de reconocimiento espontaneo de objeto
(MRO) en ratones macho. Con el objetivo de indagar sobre el rol del error de
prediccion en la labilizacién de esta memoria, pusimos a prueba la efectividad de
distintos recordatorios para inducir la labilizacidén dependiente del hipocampo dorsal.
Primero, presentaremos los resultados en los que evidenciamos la labilizacién por
disrupcién (mediante la inhibicion local de la via de NF-kB). Finalmente,
presentaremos los experimentos donde buscamos evidenciar la labilizacién por

facilitacion (mediante la inhibicion de la deacetilacion de histonas).

3.1. La exposicion a una combinacion de objetos familiares y novedosos
induce la reconsolidacion dependiente de NF-kB

Estudios realizados en ratas (Rossato et al., 2007; 2019; 2023; Myskiw et al., 2008)
muestran que reexponer a ratones entrenados al contexto familiar con un objeto
familiar y otro novedoso desencadena la labilizacién de la MRO dependiente del
hipocampo dorsal. Buscamos expandir estos resultados en ratones utilizando un

protocolo comportamental ligeramente distinto. A su vez, buscamos poner a prueba
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el rol de la via de NF-kB en la reconsolidacién de la MRO usando sulfasalazina como
potencial agente amnésico.

Para eso, realizamos el experimento AB: entrenamos a los ratones con dos
objetos iguales (AA), permitiéndoles explorar los objetos durante 15 minutos. A las
24 horas, reexpusimos a los ratones al contexto de entrenamiento, conteniendo un
objeto idéntico al dia anterior y otro objeto novedoso (AB). Luego de 5 minutos,
retiramos a los ratones del dispositivo experimental y realizamos infusiones
bilaterales de sulfasalazina o DMSO como vehiculo en el hipocampo dorsal. A las 24
horas luego de la reexposicion evaluamos la retencién de la memoria del objeto A
presentandolo en conjunto con un objeto totalmente novedoso (C).

Ambos grupos mostraron un desempefo similar durante la sesion de
reexposicion (t = 0.7682, p = 0.4505), lo que indica que ambos adquirieron y
consolidaron la memoria del objeto A (Figura 1.B). Sin embargo, en el dia de
evaluacion, los animales inyectados con sulfasalazina mostraron significativamente
menor preferencia por explorar el objeto novedoso, lo cual se interpreta como un
déficit significativo en su reconocimiento del objeto familiar respecto de los animales
control (t = 3.164, p = 0.0043).

Este experimento fue replicado en dos tandas con grupos balanceados y en
ambos casos se registro la tendencia descripta.

Para caracterizar este proceso como reconsolidacion, realizamos dos

experimentos control:
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En el Control No-Reexpuesto, entrenamos a los ratones y los inyectamos con
sulfasalazina o vehiculo 24 hs después del entrenamiento, sin reexponerlos
previamente al contexto de entrenamiento ni a los objetos. Ambos grupos mostraron
un desempefio similar en la sesion de evaluacién (t = 0.1489, p = 0.8792), indicando
que la accién de la sulfasalazina sobre la memoria es dependiente de la reexposicién
previa (Figura 1.C).

Realizamos también un experimento control con evaluacién a corto término.
Los animales fueron entrenados, reexpuestos al contexto de entrenamiento con los
objetos AB e inyectados como se indicd previamente, pero la memoria fue evaluada
2 hs después de la reexposicion. Ambos grupos mostraron un desempefio similar
durante la reexposicion (t = 0.4284, p = 0.6749), evidenciando la adquisicion vy
consolidacion de la memoria del objeto A. Ambos grupos mostraron también
desempefios similares durante la evaluacion (t = 0.01271, p = 0.9900), mostrando
que la infusién de sulfasalazina en el hipocampo dorsal no tuvo efecto sobre la
memoria a corto término (Figura 1.D).

En conjunto, los resultados de estos tres experimentos muestran que la
exposicion a una combinacion de objetos familiar y novedoso en un contexto
familiar inducen la desestabilizacion de la MRO. En los ratones inyectados con
sulfasalazina, la inhibicion de la via de NF-kB impide la reconsolidacion a nivel del

hipocampo, resultando en el deficit observado en la memoria a largo término.
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Figura 1. La MRO de largo término es disrumpida por la infusién de sulfasalazina
en el hipocampo dorsal luego de la exposicion a una combinaciéon de objeto familiar
y novedoso.

(A) Ubicacién de las canulas para la infusion de drogas Escala: Tmm. Imagen
cortesia de la Dra. Candela Medina.

(B) Disefio experimental e indice de discriminacion durante las sesiones de RE y
TS para experimento AB. La administracion de sulfalazina intrahipocampal impidio la
reconsolidacion de la memoria.

(C) Disefio experimental e indice de discriminacion durante la sesién de TS para
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Control NR. La sulfalasazina intrahipocampal no afect6 la memoria de
reconocimiento en ratones que no tuvieron sesién de RE previa a la infusion.

(D) Disefo experimental e indice de discriminacién durante la sesién de TS para
Control ST. La sulfasalazina intrahipocampal no afecté la memoria de corto término.

Los datos se presentan como media + error estandar de la media.

Analisis estadistico: Prueba t no pareada. ** indica p < 0.01 entre grupos.

veh: DMSQ, ssz: sulfasalazina.

3.2. La presencia de nueva informacion es necesaria pero no suficiente
para inducir la labilizacion de la MRO

Nos propusimos determinar si la presencia de informacién novedosa es
necesaria para desencadenar la desestabilizacién de la MRO. A tal fin, realizamos el
experimento AA, en el que los ratones fueron entrenados con dos objetos iguales
(AA) durante 15 minutos y, 24 horas mas tarde, re-expuestos al contexto y a los
mismos objetos de entrenamiento como recordatorio. Luego de 5 minutos, se retird
a los animales del dispositivo experimental y se infusiond sulfasalazina de forma
bilateral en el hipocampo dorsal. Se evalud la retencién de la memoria 24 horas
después de la re-exposicion con un objeto totalmente nuevo.

Ambos grupos mostraron retencion de la memoria y no hallamos diferencias
significativas entre ellos (t = 1.481, p = 0.5567), mostrando que la re-exposicién a
objetos familiares en el contexto de entrenamiento no indujo la desestabilizacion de
la memoria (Figura 2.A).

En los experimentos anteriores mostramos que la presencia de informacion

novedosa es necesaria para la desestabilizaciéon de la MRO. A continuacion, nos
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preguntamos si la informacién novedosa es suficiente para inducir este proceso de
plasticidad. Para poner esto a prueba, realizamos el experimento BB, en el que los
ratones eran entrenados con objetos iguales (AA) y reexpuestos a las 24 horas a dos
objetos novedosos (BB) en el contexto familiar. Inmediatamente luego fueron
inyectados con sulfasalazina o DMSQO, y su memoria fue evaluada 24 horas después
con un objeto idéntico a los de entrenamiento y otro totalmente novedoso (AC).

No encontramos un efecto de la droga sobre la memoria en esta evaluacion (t =
1.753, p = 0.1000, TS1), sugiriendo que la memoria del objeto A no fue
desestabilizada por la exposicion a dos objetos novedosos (Figura 2.B, TS1).

Nos preguntamos también qué ocurrié con la memoria del objeto B. Para eso
realizamos una segunda evaluacion (TS2) con un objeto totalmente novedoso (BD).
Los ratones inyectados con sulfasalazina mostraron un déficit significativo respecto
de los ratones control (t = 3.009, p = 0.0088), indicando que la droga impidié la

estabilizaciéon de la memoria formada en la sesidn de reexposicién (Figura 2.B, TS2).

64



L. Ameneiro

A B
veh/ssz veh/ssz
24h | 24h 24h | 24h 24h
AA|—» |AA| —» |AB AA|—» |BB|—>» |AC|—>» |BD
15min S5min S5min 15min 5min Smin S5min
TR RE TS TR RE TS1 TS 2
100+ 100+ ns *%
0O 1 1
80' ™ ° 80' g
—_ C—)rO L ] * e} 0]
§_\‘:: 601 oI5 1; § 601 T ; 9660
. =
g 40f] ¢ & 40] P o]
¢ 0o o0
204 o veh 201 0.0 o ;‘i
0 ® sSZ 0 : . (I
TS TS 1 TS 2

Figura 2. La MRO no es afectada por la infusién intrahipocampal de sulfasalazina
luego de la exposicidn Unicamente a objetos familiares (A) u objetos novedosos (B).

(A) Diseflo experimental e indice de discriminacién durante la sesién de TS para
experimento AA. La administracion de sulfalazina luego de reexposicion a dos
objetos familiares no afect6 la memoria de largo término.

(B) Disefio experimental e indice de discriminacién durante la sesién de TS para
experimento BB. La sulfasalazina intrahipocampal luego de reexposicion a dos
objetos novedosos no afectd la memoria de largo término del objeto A (TS1) pero si
afectéla memoria de largo término del objeto B (TS2).

Los datos se presentan como media + error estandar de la media.

Analisis estadistico: Prueba t no pareada. * indica p < 0.05; ** indica p < 0.01
entre grupos.

veh: DMSOQ, ssz: sulfasalazina.

3.3. La reexposicion al contexto por si misma no induce la labilizacion de

la MRO

En tareas de condicionamiento contextual, las caracteristicas contextuales

pueden inducir, por si mismas, la labilizacibn de la memoria. Nos propusimos
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estudiar si el contexto familiar por si mismo podia inducir la labilizacion de la MRO.
En este experimento, los ratones fueron entrenados con dos objetos idénticos (AA) y
reexpuestos 24 horas mas tarde al contexto de entrenamiento sin objetos. Los
ratones permanecieron en el contexto durante 5 minutos y luego fueron retirados e
inyectados con sulfasalazina o vehiculo como se describié previamente. Veinticuatro
horas después de la reexposicion se evaluo la retencion de la memoria con un objeto
novedoso (AB).

No encontramos diferencias significativas entre los ratones inyectados con
sulfasalazina y con vehiculo (t = 1.014, p = 0.3289), lo que indica que la reexposicion
al contexto por si mismo no indujo la labilizacion de la memoria del objeto A (Figura
3.A).

Como se describe en la seccion de Materiales y métodos, el protocolo
comportamental implica la habituacion al contexto sin objetos en los dias anteriores
al entrenamiento. Por lo tanto, al momento del entrenamiento con los objetos, el
contexto no resulta novedoso y resulta un estimulo menos saliente, tanto en la
sesion de entrenamiento como en la de reexposicion. Para descartar que la falta de
efecto de la droga observada en el experimento anterior se deba a esta falta de
saliencia, realizamos un experimento donde los ratones no fueron habituados
previamente, es decir, fueron expuestos al contexto por primera vez durante la
sesion de entrenamiento, junto con los objetos AA. El entrenamiento, la reexposicion,

la infusion de drogas y la evaluacion de la memoria fueron exactamente igual al
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experimento anterior.

Al evaluar la memoria del objeto A no encontramos diferencias significativas en
el desempefio de los ratones inyectados con sulfasalazina con respecto al grupo
control (t = 0.1544, p = 0.8829, Figura 3.B).

En conjunto, estos resultados indican que el contexto por si mismo no fue

suficiente para inducir la labilizacién de la MRO dependiente de la expresién de NF-

kB en el hipocampo.

A B No previous
veh/ssz habituation veh/ssz
24h 24h | 24h |24h
AA| —>» —» |AC AA|—>» —» |AC
15min 5min Smin 15min Smin Smin
TR RE TS TR RE TS
100, 100+
801 . 801
s °
s 60{ 3 S 60 K3
= - - 1
0O 401 O 404|]o
000 .
20+ 20+ .
o veh
0 ® ss7 0
TS TS

Figura 3. La MRO no es afectada por la infusién intrahipocampal de sulfasalazina
luego de la exposicidon al contexto vacio, independientemente de la habituacion
previa.

(A) Disefio experimental e indice de discriminacién durante la sesion de TS. La
administracion de sulfalazina luego de reexposicion al contexto sin objetos no afectd
la memoria de largo término.

(B) Disefio experimental e indice de discriminacién durante la sesién de TS. Los
ratones no fueron habituados al contexto previamente a la sesion de entrenamiento.
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La administracion de sulfalazina luego de reexposicion al contexto sin objetos no
afectd la memoria de largo término.

Los datos se presentan como media + error estandar de la media.

Analisis estadistico: Prueba t no pareada. * indica p < 0.05; ** indica p < 0.01
entre grupos.

veh: DMSO, ssz: sulfasalazina.

3.4. Una sesion de reexposicion breve induce la labilizacion

La duraciéon del recordatorio puede actuar como condicién limitante de la
reconsolidacién. Por ejemplo, una reexposicion de 1 minuto fue insuficiente para
inducir labilizacion de una memoria de condicionamiento de miedo contextual en
ratones (Suzuki et al., 2004, de la Fuente et al., 2019).

Nos propusimos determinar si una memoria inducida por un entrenamiento de
15 minutos podia ser labilizada por una reexposicion de sélo 1 minuto. Para eso
llevamos adelante el experimento AB Tmin. Los ratones fueron entrenados como se
describid previamente, y 24 horas después fueron reexpuestos a una combinacién de
objeto familiar y objeto novedoso (AB) donde se les permitié explorar durante 1
minuto. Inmediatamente después fueron inyectados con sulfasalazina o vehiculo
como ya se describio, y 24 horas después se evalué la memoria con un objeto
novedoso durante 5 minutos.

Los ratones inyectados con sulfasalazina mostraron un déficit en la memoria
comparados con los ratones control (t = 2.665, p = 0.0206, Figura 4.A). Este resultado
indica que 1 minuto de reexposicion a una combinacion de objetos familiar y

novedoso es suficiente para inducir la labilizacion de la memoria.
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Figura 4. La MRO es disrumpida
por sulfasalazina (A) y facilitada por
butirato de sodio (B) administrados en
el hipocampo dorsal luego de Ia
reexposicion breve a una combinacion
de objetos familiar y novedoso.

(A) Disefio experimental e indice
de discriminacién durante la sesion de
TS. La administracion de sulfalazina
luego de una breve reexposicion
impidié la reconsolidacion.

(B) Disefo experimental e indice de
discriminacién durante la sesién de
TS.Los

luego de la reexposicion mostraron ID

ratones que recibieron NaB

significativamente mayor que los
ratones que recibieron solucion salina.
Los datos se presentan como
media + error estandar de la media.
Analisis estadistico: (A) Prueba t no
(B) ANOVA de un factor

seguida de comparaciones multiples

pareada.

Bonferroni. * indica p < 0.05; ** indica p
< 0.01 entre grupos.

(A) veh: DMSO, ssz: sulfasalazina.
(B) veh: solucion salina, NaB: butirato
de sodio.



Unos pocos animales de cada grupo no llegaron a explorar ambos objetos
durante la breve sesién de reexposicion. Tanto aquellos inyectados con sulfasalazina
(n = 3,ID(%) = 64.8 + 5.0) como con vehiculo (n = 1, ID(%) = 80.8) mostraron buena
retenciéon, reforzando la nocién de que la labilizacion de la memoria requiere
exploracion activa tanto del objeto familiar como del novedoso. Dichos animales

fueron excluidos del analisis.

3.5. Una memoria débil puede ser facilitada por un aumento de la
acetilacion luego de la reexposicion

En el experimento anterior mostramos que una reexposiciéon de 1 minuto a una
combinacion de objetos familiar y novedoso induce la desestabilizacion de la
memoria. A continuacién, buscamos estudiar si este protocolo de reexposicion
puede desestabilizar una memoria consolidada débil, volviéndola susceptible de
facilitacion por el aumento de la acetilacion de histonas. Para eso realizamos
infusiones intrahipocampales bilaterales de butirato de sodio (NaB), una droga
inhibidora de acetilasas de histonas clase L

Resultados previos de nuestro laboratorio muestran que la administracién
intrahipocampal de NaB (a la misma dosis que la usada en este experimento)
inmediatamente después de un entrenamiento débil aumento significativamente los
niveles de la histona H3 acetilada en extractos de cromatina obtenidos 1 h después

(Federman et al., 2013).
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En este experimento, entrenamos a los ratones con dos objetos idénticos (AA)
durante 1 minuto y los asignamos de forma aleatoria y balanceada a uno de tres
grupos. Dos grupos fueron reexpuestos al contexto de entrenamiento conteniendo
los objetos AB, también durante 1 minuto, e inmediatamente recibieron infusiones
bilaterales en el hipocampo dorsal de NaB (grupo RE+NaB) o solucion salina como
vehiculo (grupo RE+sal). Un tercer grupo no fue reexpuesto al contexto de
entrenamiento, sino mantenido en su caja de alojamiento y sélo retirado para recibir
infusiones intrahipocampales de NaB (grupo NoRE+NaB). La retencion del objeto A
de todos los grupos fue evaluada 7 dias después de las infusiones, siendo éste un
punto temporal en el cual no se esperaba detectar la memoria formada a partir de
un entrenamiento de 1 minuto. Nuevamente, excluimos del andlisis a todos los
animales que no exploraron ambos objetos durante la sesion de entrenamiento o de
reexposicion.

Mediante el analisis de la varianza (ANOVA) de un factor encontramos un efecto
significativo por grupo (F = 5.517, p = 0.0184). Al realizar comparaciones multiples
post-hoc con la correccion de Bonferroni encontramos una diferencia significativa
entre los grupos RE+NaB y RE+veh (p = 0.0149), mostrando un efecto del butirato
de sodio sobre la retencién de la MRO (Figura 4.B). Sin embargo, no encontramos
diferencias significativas entre los grupos RE+NaB y NoRE+NaB (p = 0.1354), por lo
que no puede dilucidarse el efecto de la reexposicion previa.

En conjunto, estos resultados sugieren que la infusion de NaB aumenta la
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retencién de la MRO, haciéndola detectable 7 dias luego de un entrenamiento de 1

tan sélo minuto.
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4. Discusion

La investigacion presentada en este capitulo estudid las caracteristicas del
recordatorio que son necesarias para inducir la labilizacién y reconsolidacién de la
memoria de reconocimiento de objeto en ratones macho. Encontramos que la
memoria se vuelve labil cuando los ratones exploran una combinacion de objetos
familiar y novedoso, pero no cuando exploran ya sea dos objetos familiares o dos
objetos novedosos, ni cuando exploran el contexto por si solo desprovisto de
objetos.

Una vez labilizada, la memoria debe atravesar un proceso de reestabilizacion
para preservarse a largo término. Este proceso de reestabilizacion fue impedido por
la inhibicién de la via de NF-kB, a través de la infusion de sulfasalazina. En linea con
lo esperado en un proceso de reconsolidacién, la sulfasalazina no tuvo efecto en la
memoria de corto término (Control ST). Tampoco hubo un efecto de la droga en la
retencion a largo término cuando los ratones no recibieron ningdn recordatorio
(Control NR).

En conjunto, estos resultados constituyen la primera evidencia hallada en ratones
de reconsolidacion de MRO dependiente del hipocampo y de NF-kB. Aunque

estudios previos han mostrado que NF-kB es necesario durante la reconsolidacion de
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la memoria de distintas tareas, el presente es el primer estudio mostrando que la via

de NF-kB es necesaria durante la reconsolidacion de la MRO.

4.1. El rol del error de prediccion

Los resultados obtenidos en esta investigacién son consistentes con aquellos
reportados en ratas por otros grupos que usan un protocolo de NOR ligeramente
distinto, con dos objetos distintos en cada sesion experimental. En el primero de
estos estudios, les investigadores administraron anisomicina (inhibidor de sintesis de
proteinas) en el hipocampo dorsal luego de la reexposicidon a una combinacién de un
objeto familiar y otro novedoso, y hallaron déficits en la memoria de largo término
(Rossato et al., 2007). La misma intervencion, luego de la exposicién a dos objetos
familiares o dos objetos novedosos, no tuvo efecto en la retencion.

El mismo grupo ha extendido estos resultados inhibiendo la actividad de mTOR
(Myskiw et al., 2008), la expresion de Zif268 (Gonzalez et al., 2019), la actividad de
PKM-Z (Rossato et al., 2019) y la funcion de receptores NMDA (Rossato et al., 2023).

En la misma linea, otro estudio en ratones (Suarez-Pereira y Carrion, 2015)
reporta déficits en la memoria de largo término al impedir la neurogénesis adulta en
el hipocampo luego de la reexposicion a una combinacion de objetos familiar y
novedoso, pero no a dos objetos familiares.

Algunos estudios reportan labilizacion de la memoria luego de sesiones de

reactivacion que no incluyen informacion novedosa explicita. Por ejemplo, Kelly y
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colaboradores (2003) reportan que la MRO atravesd el proceso de labilizacion-
reconsolidacién luego de la reexposicion a dos objetos familiares en el contexto de
entrenamiento. Para interpretar este resultado resulta necesario considerar en detalle
el protocolo usado en el estudio de Kelly. En el dia 1, se realizaban tres sesiones de
entrenamiento de 5 minutos cada una, separadas por intervalos de 5 minutos,
durante los cuales los ratones eran devueltos a la caja de alojamiento. En el dia 2, se
realizaba una Unica sesidn de reexposicion de 5 minutos. En consecuencia, la
expectativa del animal durante el dia 2 puede implicar la sucesion de tres sesiones en
la caja experimental, intercaladas con intervalos en la caja de alojamiento, lo que
efectivamente no ocurre. Los animales experimentan la re-introduccion en la caja
experimental como un recordatorio del entrenamiento, que es luego abruptamente
interrumpido. Asi, es posible que les investigadores introdujeron de forma implicita
una incongruencia en la forma de un recordatorio incompleto.

Otros estudios que reportan evidencias de labilizacion luego de reexponer a los
ratones a dos objetos familiares en el contexto de entrenamiento utilizan inyecciones
intraperitoneales (Villain et al., 2016; Yu et al.,, 2021), por lo que el efecto de la droga
se extiende a multiples estructuras cerebrales. Es posible que distintas areas
cerebrales medien la labilizacion frente a distintos tipos de estimulos y situaciones,
cada una requiriendo distintas formas de incongruencia. En este caso, puede que
algunas formas de incongruencia sean poco evidentes para les investigadores, pero

relevantes para los roedores. Por ejemplo, en el estudio de Villain (2016), la sesion de
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entrenamiento tiene una duracién de 10 minutos mientras que la de reexposicion
dura 2, pudiendo representar otra forma de recordatorio incompleto.
Adicionalmente, el procedimiento de inyeccién puede representar una incongruencia

relevante para el animal.

4.2. El contexto como clave de evocacion

En el presente estudio mostramos que la reexposicion al contexto desprovisto de
objetos fue insuficiente para inducir la reconsolidacion dependiente del hipocampo y
de la via de NF-kB. Este resultado fue observado incluso cuando los ratones no
fueron previamente habituados al contexto de entrenamiento. En este caso, la
memoria contextual fue adquirida al mismo tiempo que la memoria de los objetos,
lo cual presumiblemente aumenta la saliencia de la informacién contextual y la
vuelve un recordatorio mas directo de la memoria del objeto. Estos resultados, en
conjunto con aquellos del experimento BB, sugieren que la reactivacién directa de la
memoria de objeto A es necesaria para inducir su labilizacion. Estos hallazgos
también destacan que no toda incongruencia con la experiencia previa es suficiente
para desencadenar la labilizaciéon de la memoria y refuerzan la nocién de que los
procesos de labilizacién-reconsolidacién funcionan como una forma de incorporar

nueva informacion comportamentalmente relevante a una memoria consolidada.
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4.3. Dispositivos en forma de Y

Algunos estudios que estudian la MRO utilizan un dispositivo experimental en
forma de Y (Y-maze en inglés). Varios de estos estudios han resultado muy
influyentes al no encontrar efecto sobre la memoria luego de realizar intervenciones
amnésicas sobre el hipocampo (Forwood etal, 2005; Winters etal, 2004).
Consideramos que para la interpretacién de estos resultados deben tenerse en
cuenta ciertas particularidades del dispositivo en forma de Y. El mismo esta formado
por tres brazos, con cada objeto ubicado en un brazo y aislado del otro, por lo que
en ningln momento los animales experimentan ambos objetos al mismo tiempo. Por
el contrario, en el dispositivo de campo abierto, los animales pueden, por ejemplo,
subirse a un objeto o explorarlo con el olfato mientras observan el otro. De esta
manera, consideramos que, en el dispositivo de campo abierto, un objeto es, de
forma implicita e inevitable, parte del contexto del otro. En linea con esta idea y con
la hipdtesis del error de prediccion, en su estudio de 2011, Winters y colaboradores
encuentran que, en un dispositivo en forma Y, el hipocampo esta involucrado en la
reconsolidacién de la MRO solo cuando la reactivacion incluye informacion
contextual novedosa, pero no cuando se incluye un objeto familiar y otro novedoso
ni cuando incluye solo informacién familiar (Winters et al., 2011).

A causa de las diferencias entre ambos dispositivos, los estudios que usan uno u
otro exploran distintas formas de la memoria de reconocimiento. Por un lado, el

dispositivo en forma de Y puede resultar mas efectivo para indagar sobre
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componentes aislados de la MRO, mientras que el dispositivo de campo abierto
resulta una aproximacion mas cabal de situaciones reales de exploracion a las que
podria enfrentarse un animal (al tiempo que mantiene condiciones controladas,
replicables y accesibles en el laboratorio). Ambos tipos de estudio pueden producir
aportes valiosos sobre la MRO, el rol del contexto y los roles de las distintas areas
involucradas en la tarea. A fin de interpretar correctamente estos aportes, resulta
imprescindible tener siempre en cuenta y explicitar el tipo de dispositivo en que se
realizaron los hallazgos, ya que los realizados en uno no resultan directamente

comparables con los realizados en otro.

4.4. Roles del hipocampo y de otras areas cerebrales

Se ha argumentado que el hipocampo sélo es necesario para tareas que
involucran objeto-en-contexto y objeto-ubicacidon, mientras que la memoria del
objeto en si mismo depende solamente de la corteza perirrinal (Balderas et al., 2015;
Good et al., 2007; Winters et al., 2004). Mdltiples y diversos estudios muestran que la
plasticidad hipocampal juega un rol en la memoria de reconocimiento de objeto,
incluso cuando los elementos contextuales no son explicitamente evaluados por la
tarea (de la Fuente et al,, 2015; Federman et al.,, 2013; Furini et al., 2020; Gonzalez
et al, 2019; Jobim et al., 2012; Myskiw et al., 2008; Rossato et al., 2007, 2023; Suarez-
Pereira & Carrion, 2015; Zalcman et al., 2019).

Muchos de los estudios que sugieren que el hipocampo no esta involucrado en
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la memoria de reconocimiento de objeto proviene de estudios de lesiones (revisado
en Cohen y Stackman, 2015. En su revisiéon de 2015, Cohen y Stackman advierten que
los tratamientos con lesiones presentan importantes limitaciones para su
interpretacién, entre ellas: i) el grado de la lesion es dificil de reproducir, ii) al ser una
intervencion permanente no es posible hacer una buena discriminacion de la
participacién de estas estructuras en las distintas fases (adquisicidn-consolidacion-
evocacion) de la MRO vy iii) la lesion permanente puede inducir cambios plasticos en
otras estructuras cerebrales conectadas con aquella que recibié la lesidn, que alteren
su procesamiento ordinario de manera tal de compensar los efectos de la lesion
(Cohen y Stackman, 2015). En definitiva, estos resultados nos indican que existen
formas de reconocimiento de objeto independientes de la funcion hipocampal
cuando éste esta lesionado, pero no indican que el hipocampo no esté involucrado
en el reconocimiento de objeto cuando se encuentra intacto.

En esta investigacion, mostramos evidencia adicional de que el hipocampo esta
involucrado en la reconsolidacion de la memoria de objeto, dado que la retencion es
disrumpida por la administracion local post-reactivacion de sulfasalazina y facilitada
por la de butirato de sodio.

Nuestros resultados sugieren que la memoria del objeto en si mismo debe ser
explicitamente reactivada para ser desestabilizada a nivel del hipocampo, dado que
la informacion incongruente relacionada con asociaciones objeto-contexto fue

insuficiente para inducir la labilizacion, como vimos en el experimento donde el

79



recordatorio fue el contexto desprovisto de objetos. Esto puede deberse a que la
informacién contextual no fue lo suficientemente saliente, pero de todas formas
sugiere que el hipocampo esta involucrado en la codificacion de la informacion de
objeto.

También hay discusion acerca de a partir de qué momento se ve involucrado el
hipocampo en la memoria de objeto. En su revision de 2015, Cohen y Stackman
argumentan que el hipocampo se involucra cuando el tiempo de exploracién es
mayor a 30 segundos, mientras que con tiempos de exploracion menores solo se
involucra a la corteza perirrinal. En esta investigacion, encontramos un efecto de las
drogas en el hipocampo incluso luego de tiempos de exploracion muy breves en
sesiones de entrenamiento y/o reexposicion (Figural). Esto indica que tiempos de
exploracion muy bajos son suficientes para el reclutamiento y requerimiento del

hipocampo.

4.5. Fuerza de la memoria

La fuerza de la memoria puede actuar como condicion limitante de la
labilizacion, con memorias mas fuertes mostrando mayor resistencia a la labilizacion
que memorias mas débiles (Winters et al., 2009).

En general, la fuerza de la memoria esta dada por la duracidon o intensidad del
entrenamiento, y puede evidenciarse por un mayor desempefo en la evaluacion de

la memoria y/o por un mayor tiempo de retencion luego del entrenamiento.
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En la tarea de SOR, la fuerza de la memoria esta dada por la duracion de la
sesion de entrenamiento. El protocolo seguido en esta investigacion, con sesiones de
entrenamiento de 15 minutos, induce una forma de memoria que sigue siendo
detectable al menos 7 dias después del entrenamiento. Esta forma de memoria,
llamada memoria persistente, involucra un aumento en la acetilacion de histonas
tanto a nivel global del hipocampo dorsal como en el promotor de la CamKIIdelta,
enzima involucrada en el mantenimiento de memorias de larga duracién (Federman
et al, 2013; Zalcman et al., 2019).

Los resultados del presente estudio muestran que incluso las memorias
persistentes atravesaron labilizacion y reconsolidacién frente a la evocacion
concomitante con nueva informacién de objetos.

No podemos descartar que algunos de los recordatorios que no indujeron
labilizacion en esta investigacion pudieran inducirla en protocolos con
entrenamientos mas cortos. En tal caso, podria hallarse un efecto similar al reportado
por Rodriguez-Ortiz y colaboradores en su estudio sobre la tarea de aversién de
gusto, en el que muestran que incluso elementos familiares pueden desencadenar la
modificacion post-reactivacion si todavia queda informaciéon por aprender sobre

ellos (Rodriguez-Ortiz et al., 2005).

4.6. Duracion del recordatorio

Otra condicién limitante de la reconsolidacion es la duracion del recordatorio. En
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este estudio encontramos que incluso una reexposicion de 1 minuto fue efectiva
para inducir la labilizacion. Hasta donde sabemos, no existen en la bibliografia
antecedentes de reconsolidacion de MRO inducida por una sesién de reexposicion
tan breve. Este resultado es especialmente destacable al considerar que se trata de
una memoria resultante de un entrenamiento fuerte de 15 minutos.

Resulta importante destacar también que, en este estudio, observamos que la
reexposicion de 1 minuto solo inducia la labilizacion si ambos objetos eran
explorados activamente durante la breve sesion. Esta condicion refuerza la idea de
que es necesaria una combinacién de informacién familiar y novedosa que evoque la
memoria original y, al mismo tiempo, introduzca una incongruencia respecto de la
misma.

Cabe la posibilidad de que, en la reactivacion de 1 minuto, la incongruencia esté
dada por la duracién de la sesion. Es decir, que la expectativa del animal sea de una
sesidn extensa y ésta se vea repentinamente interrumpida, generando un error en la
prediccion, de forma similar a lo previamente sugerido sobre el estudio de Kelly y
colaboradores (2003). Para dilucidar esta posibilidad, podria realizarse un
experimento en que el recordatorio dure 1 minuto e incluya dos objetos familiares

en el contexto de entrenamiento.

4.7. Facilitacion de la memoria

Algunos estudios postulan que las trazas de memoria son actualizadas en su
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contenido y fuerza mediante la reconsolidacion (Forcato et al.,, 2014; Lee et al., 2017).
En este estudio, encontramos que la retencion de la memoria fue facilitada por la
administracion intrahipocampal post-reactivacion de butirato de sodio, un inhibidor
de acetilacion de histonas clase I. Este resultado resalta, por un lado, la funcion de la
reconsolidacion en la modulacion de la fuerza de la memoria, y, por otro lado, la
importancia del reclutamiento de mecanismos epigenéticos en el hipocampo en la
plasticidad de memorias fuertes y persistentes.

Para poder ser facilitada por un aumento en la acetilacion, la memoria debe
haber perdurado hasta el momento de la reexposicién e infusién de la droga, 24
horas después del entrenamiento. Una forma de evidenciar esto seria por la
expresion de la memoria de reconocimiento durante la reexposicién, pero la
duracion de la sesion es demasiado breve para calcular indices de discriminaciéon
representativos.

En consecuencia, resultan relevantes dos experimentos previos de nuestro grupo,
gue otorgan mas informacion sobre el comportamiento de la MRO luego de un
entrenamiento de 1 minuto, tanto a 24 horas como a 7 dias del entrenamiento:

Un experimento previo mostro que un entrenamiento de 1 minuto indujo una
memoria que pudo ser detectada a 24 horas (ID(%) = 27.3 £ 7.1; n =9) , ya que fue
estadisticamente distinta de cero, el valor de indice de discriminacién esperado por
chance (prueba t de una muestra, t = 3.846, p = 0.0049). En este punto temporal, el

desempefo de los ratones entrenados 1 minuto no fue distinguible del indice de
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discriminacién que mostraron los ratones que fueron entrenados 15 minutos (ID(%)
= 39.0 £ 6.6; n = 10; prueba t de dos muestras, t = 1.215, p = 0.2408, resultados no
publicados).

En otro experimento previo, encontramos que la memoria inducida por un
entrenamiento de 1 minuto no era detectable después de 7 dias (ID(%) = 44% + 4.2,
prueba t de una muestra, t = 1.035, p = 0.3278, n = 10). En el mismo punto temporal,
la memoria de animales entrenados durante 15 minutos aun podia ser detectada
(ID(%) = 30.8 + 7.5, prueba t de muestra, t = 4.082, p = 0,0028, n = 10, resultados no
publicados).

En conjunto, estos resultados muestran que el entrenamiento de 1 minuto
induce una memoria de largo término detectable a 24 horas, pero no a 7 dias del
entrenamiento.

Resultados previos de nuestro grupo muestran que la administracién de NaB a la
misma dosis usada en este estudio aumenta la acetilacion de histonas a nivel global
en el hipocampo dorsal (Federman et al,, 2013). Los experimentos realizados en la
presente investigacion muestran que tal incremento luego de la reexposicion facilita
la retencion de la memoria, convirtiendo una memoria débil (detectable a 24 horas,

pero no a 7 dias) en una memoria fuerte (detectable a 7 dias).
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Capitulo III:
Reconsolidacion de memorias

episddicas humanas
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1. Introduccion

En el presente capitulo presentaremos nuestra investigacion sobre la
reconsolidacién de memorias episddicas en humanos. Desarrollaremos los
fundamentos teoricos y las particularidades del estudio de la memoria en humanos,
para lo cual expondremos los antecedentes relevantes. A continuacion,
describiremos detalladamente los procedimientos experimentales del protocolo
disefiado en el marco de esta investigacion, asi como los criterios aplicados durante
el disefio del mismo. Finalmente, presentaremos los resultados y los discutiremos en

el marco de la bibliografia relevante.

1.1. Tipos de memorias en humanos

Desde mediados del siglo XX, se fue construyendo la nocion de que la memoria
no es una entidad Unica, sino que se compone de distintas habilidades, asociadas a
estructuras cerebrales especificas. La distincion principal que puede hacerse es entre
memorias declarativas o explicitas - aquellas que implican algun grado de
recoleccion consciente - y memorias no declarativas o implicitas - aquellas que
subyacen al aprendizaje de procedimientos, habilidades, habitos vy

condicionamientos.
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Dentro de la memoria declarativa, puede diferenciarse entre memoria semantica
y memoria episédica. Como memorias declarativas, ambas implican la evocacién
consciente, siendo la principal diferencia entre las dos que la memoria episodica se
refiere a la capacidad de recordar eventos experimentados personalmente y su
contexto espacio-temporal (qué ocurrid, cuando y donde ocurridé) mientras que la
memoria semantica se refiere al conocimiento de informacién sobre el mundo, sin
que se recuerde necesariamente donde, cuando ni de qué forma se toméd
conocimiento de esa informacion (Squire & Dede, 2015).

Para ejemplificar esta distincidén: Por un lado, quien escribe conoce que John
O’Keefe recibio el Premio Nobel de Medicina y Fisiologia por su descubrimiento de
las place-cells del hipocampo. Ese conocimiento es una memoria semantica. Por otro
lado, quien escribe también recuerda que dicho premio fue anunciado el mismo dia
que rindié el primer parcial de la materia Neurobiologia del Aprendizaje y la

Memoria. Ese recuerdo representaria una memoria episodica.

1.2. Memorias episodicas humanas

El sistema de memoria episodica se define como aquel que recibe y almacena
informacion sobre episodios o eventos temporalmente situados, y las relaciones
espacio-temporales entre ellos. En humanos, se definen subjetivamente como
memorias de largo término de experiencias propias, situadas espacial y

temporalmente, a las cuales es posible acceder conscientemente (Tulving, 1972). Se
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trata de recordar qué experimentamos y donde y cuando lo experimentamos.

Los fundamentos de nuestro entendimiento de las memorias episddicas surgen
de experimentos con el paciente H.M., quien luego de la ablacién bilateral de parte
del hipocampo, la amigdala y el giro parahipocampal, empezd a mostrar un marcado
déficit en ciertos tipos de memorias, pero no en otros. Sin entrar en detalles del caso
clinico mas estudiado de la psicologia experimental (Corkin, 2013; Milner, 2005;
Squire, 2009), nos limitaremos a destacar dos observaciones que permiten extraer
conclusiones del sistema de memorias episddicas:

Primero, H.M. podia mantener presentes fragmentos de informacién durante
periodos cortos de tiempo. Por ejemplo, podia retener nimeros de tres digitos por
varios minutos usando recursos mnemotécnicos de forma permanente y deliberada.
Pero si dirigia su atencion a otro tema, se olvidaba no sélo del ndmero sino del
evento entero. Esto demuestra la primera caracteristica clave de la memoria
episddica: se trata de un sistema distinto al mantenimiento de informacion en la
conciencia (Squire et al., 2004).

Segundo, H.M. podia aprender nuevas habilidades motoras, pero no recordar
cuando ni como las habia aprendido. Esto ilustra la segunda caracteristica clave de la
memoria episodica: se centra en la asociacion de la informacion con un contexto
especifico, ya que los eventos almacenados en la memoria episédica estan situados

en un tiempo y un lugar (Diana & Wang, 2018).
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1.3. Evaluacion de las memorias episodicas

Diana y Wang (2018) argumentan que la memoria episddica es un proceso
asociativo que “enlaza” (en inglés, to bind) distintos aspectos de un evento en un
episodio cohesivo (Treisman, 1964; Zimmer et al,, 2006). Este enlazamiento puede
ocurrir entre caracteristicas de un mismo evento, entre distintos eventos o entre un
evento y su contexto. Esta complejidad requiere que las memorias episddicas sean
evaluadas a través de una variedad de procedimientos y paradigmas.

Basandonos en la definicion de Tulving (1983), podemos referirnos al contenido
de la memoria episédica como “qué-donde-cuando” o “qué-donde-cuadl’. Las
memorias episddicas contienen informacién de qué se experimentd, donde se lo
experimentd y cuando o en cual ocasion se lo experimentd. Esta definicion de
memoria episddica también requiere que el contenido esté integrado en una Unica
representacion que puede ser usada de forma flexible (Easton et al., 2012).

De esta manera, todos los protocolos de evaluacion de la memoria episddica
implican de una u otra forma que les participantes declaren qué ocurrié en un
determinado contexto espacio-temporal, que puede ser “durante el experimento”,
“en el dia 17, "en la lista A" o “en el video B" segun los requerimientos del protocolo
experimental y las instrucciones de la evaluacion.

A continuacion, exploraremos los paradigmas de evaluacion mas relevantes para

nuestro estudio:
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Reconocimiento

De forma analoga a lo realizado en modelos animales, en las tareas de
reconocimiento se presenta a les participantes un conjunto de estimulos y se pide
gue juzguen si ya habian experimentado esos estimulos, en general explicitando un
contexto espacio-temporal determinado.

Evocacion libre

En las tareas de evocacion libre, se presenta a les participantes un determinado
contexto espacio-temporal (el experimento entero o un dia particular del mismo, luz
roja acompafada de cierta musica, etc) y se les pide que evoquen los elementos que
experimentaron en ese contexto.

Al discutir la evaluacién de memorias episddicas, Diana y Wang (2018) sostienen
que la evaluaciéon por evocacion libre permite cuantificar la retencion con menor
influencia del experimentador que otros métodos. Sin embargo, agregan que la
cuantificacion de las respuestas de evocacion libre conlleva la asignacion subjetiva de
puntajes a las respuestas, tarea no trivial y que conlleva una serie de decisiones y
aplicacion de criterios de parte de les experimentadores. En nuestra revision de la
bibliografia, no hemos encontrado estudios que describan detalladamente las
decisiones tomadas y los criterios aplicados en la cuantificacion de las respuestas de
evocacion libre.

Diana y Wang también argumentan que la evocacion libre tiene buena validez
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ecoldgical, dado que la evocacién consciente en la vida cotidiana suele ser mas
similar a una tarea de evocacion libre que a una de reconocimiento. Pero advierten
que la naturaleza no controlada de las tareas de evocacion libre dificulta captar las
estrategias y formas de procesamiento de les participantes.

Evocacion por clave

En la evocacidn por clave, les participantes estudian pares de items y forman
asociaciéon entre ellos. En la evaluacion, se les presenta un sélo item y deben evocar
el item con el cual estaba pareado en el contexto original.

Diana y Wang argumentan que cada uno de estos paradigmas de evaluacién
“abre ventanas ligeramente distintas” a diversos aspectos de los procesos que
subyacen a la memoria episddica y proponen que el mejor camino para entender los
sistemas de memoria es la convergencia de evidencia de multiples paradigmas.

En este estudio, optamos por evaluar la memoria con una combinacién de
evocacion libre y una forma de evocacion por clave, a través de preguntas
especificas. De esta manera, procuramos aprovechar las ventajas de flexibilidad y
espontaneidad de la evocacidn libre, asi como la reproducibilidad de la evocacién

por clave.

' Nos referimos como validez ecoldégica a la posibilidad de generalizar
situaciones y resultados experimentales a contextos no experimentales, segun la
define Orne (1962). Revisado por Kihlstrom (2021).
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Confianza y metacognicion

En la seccién anterior desarrollamos la forma en que distintos métodos de
evaluacién indagan sobre la precision de la memoria. Dado que la memoria
episddica implica el acceso consciente a las memorias, al estudiarla en humanos
también se puede indagar sobre la experiencia subjetiva de recordar.

En tareas de reconocimiento y de evocacion por clave, son comunes los
protocolos de Remember/Know (Recordar/Conocer), que implican preguntar a les
participantes si “recuerdan” haber experimentado un item (implicando que logran
evocar detalles de la experiencia) o si meramente “conocen” o “saben” que un item
fue experimentado, sin poder recordar mas elementos de la experiencia.

Otra forma de indagar sobre la experiencia subjetiva de recordar es mediante la
cuantificacion del nivel de confianza, pidiendo a cada participante que indique
cuanta confianza tiene en su respuesta. Esta indicacion se realiza en general en forma
de escala Likert numérica (por ejemplo, del 1 al 5) o con expresiones (por ejemplo,
“Nada de confianza” a "“Mucha confianza”).

La capacidad de reflexién sobre la propia respuesta y la confianza que una tiene
en ella es una forma de metacognicion, la capacidad de conocer los propios estados
mentales (Souchay et al, 2013). Aunque un estudio profundo de metacognicion
excede los objetivos de esta investigacion, nos propusimos evaluar como las distintas

intervenciones sobre la memoria pueden afectar la experiencia subjetiva de recordar.
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1.4. Antecedentes de reconsolidacion de memorias episddicas humanas

Desde los estudios fundacionales en las ultimas décadas del siglo XX
(desarrollado en Capitulo I, Seccion 1.2), la reconsolidacién de la memoria se ha
evidenciado en una diversidad de especies y tipos de memoria (Jardine et al., 2022;
Nader, 2015; Schwabe etal, 2014). Sin embargo, obtener evidencias de
reconsolidacién en humanos ha sido una tarea mas esquiva. A los fines de esta
introduccion, nos centraremos en antecedentes de reconsolidacion de memorias

episddicas humanas.

Primeras evidencias

Las primeras evidencias de reconsolidacion de este tipo de memoria se
remontan al afio 2007, cuando se publican dos estudios clave. En un estudio
conducido por Hupbach y colaboradores (2007), les participantes debian aprender
una lista de objetos que eran extraidos uno a uno de una canasta (Lista 1). Al dia
siguiente, a un grupo se le pedia que evocaran la lista de los objetos, con el objetivo
de reactivar la memoria, mientras que el otro grupo no evocaba la memoria.
Inmediatamente después, ambos grupos debian aprender otra lista de objetos (Lista
2). Cuando se evalud la memoria de la lista 1, les participantes que habian reactivado
la memoria de la lista 1 mostraban mas elementos de la lista 2 incorrectamente
atribuidos a la lista 1 que aquelles que no la habian reactivado. Les investigadores

llamaron intrusiones a este tipo de error. Ese mismo afio, Forcato y colaboradores
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(2007) mostraron un efecto similar usando listas de pares de silabas: la memoria de
una lista puede ser interferida por el aprendizaje de otra lista si previamente se
reactiva la misma. En este caso, la reactivacion se logré con la presentaciéon de un
recordatorio incompleto de los ensayos de entrenamiento de la lista 1.

En 2009, Forcato y colaboradores reportaron mas evidencias a favor de la
utilizacién de recordatorios incompletos para inducir la reconsolidacion de memorias
episddicas. Utilizando el mismo protocolo de listas de pares asociados de silabas,
pusieron a prueba la efectividad de distintos recordatorios para inducir la labilizacién
(Forcato et al., 2009). En el dia 1, les participantes aprendian una lista de pares de
silabas como clave-respuesta (Lista 1) asociadas a un contexto audiovisual
determinado. En el dia 2, recibian alguno de estos recordatorios: de clave-respuesta,
que incluia el contexto audiovisual de cada par clave-respuesta y la silaba clave
correspondiente, o de clave, igual al anterior, pero se interrumpia antes de presentar
la respuesta. Un grupo no recibié recordatorio en el dia 2. En el dia 3, se evaluaba la
memoria de las listas. Luego, les participantes aprendian otra lista de pares de silabas
(Lista 2). Solo se evidencid un efecto sobre la memoria de la lista 1 en el grupo que
recibio el recordatorio de clave (recordatorio incompleto). Les autores interpretan
esto como verificacion de que debe existir un elemento de incongruencia en el

recordatorio para inducir la labilizacion de la memoria original.
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Formas de modificacidon post-reactivacion

Existe consenso en la comunidad neurocientifica en que la labilizacion-
reestabilizacion representa una ventana de oportunidad para actualizar memorias
consolidadas frente a nuevas experiencias (revisado en Jardine et al., 2022; Nader
etal, 2013; Schwabe etal, 2014). Se han encontrado tres formas en que las
memorias episddicas humanas pueden ser modificadas luego de la reactivacion.

Debilitamiento

Luego de la reactivacion, se puede interrumpir la reestabilizacion de las
memorias por intervencion farmacoldgica, por ejemplo, mediante bloqueo beta-
adrenérgico con propanolol (Schwabe et al., 2013). Se ha mostrado también que la
administracion de shock electro-convulsivo luego de la reactivacion de la memoria
puede interferir con la reestabilizacion de memorias episodicas (Kroes et al., 2014).

Diversos estudios muestran que las memorias episddicas humanas reactivadas
son sensibles al debilitamiento por intervenciones comportamentales, por ejemplo,
Schwabe y Wolf (2010) reportan que un episodio de estrés leve debilita una memoria
autobiografica previamente reactivada, mientras que Forcato y colaboradores (2007,
2009) muestran que las memorias de pares de silabas asociadas pueden ser
interferidas por un aprendizaje que compite con la reestabilizacion de la memoria
reactivada.

Fortalecimiento

A nivel comportamental, se ha reportado el fortalecimiento de memorias
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episddicas luego de multiples sesiones de labilizacidén o de la presentacion repetida
de recordatorios durante el periodo labil (Forcato, 2011; Forcato et al., 2014; Kroes
et al, 2017; Tay et al,, 2019). Coccoz y colaboradores (2011, 2013) reportan que una
memoria episddica resulta fortalecida luego de un episodio de estrés leve durante la
ventana de reconsolidacion.

También se ha mostrado fortalecimiento de la memoria por intervenciones
farmacolodgicas durante la ventana de reconsolidacion, por ejemplo, mediante la
administracion de clonazepam, agonista del neurotransmisor acido gamma-
aminobutirico (GABA, Rodriguez et al., 2013) o de glucosa (Coccoz et al.,, 2013).

Actualizacion e integracion de contenido

Los organismos animales cotidianamente incorporamos nueva informacion a
memorias pre-existentes e integramos distintas memorias entre si, y se ha propuesto
a la reconsolidacién como el mecanismo a través del cual lo logramos. De esta
manera, la reconsolidacion permitiria la actualizacién de las memorias no sélo en
fuerza, como se ejemplificd en los apartados anteriores, sino también en contenido.

En el campo de la psicologia cognitiva, la maleabilidad del contenido de las
memorias ha sido estudiada desde hace ya medio siglo (Loftus, 2005) usando la
técnica de implantacion de memorias falsas.

Desde el primer estudio que mostrd la reconsolidacion de memorias episodicas
humanas (Hupbach et al., 2007) se sugeria que la reconsolidacion permite la

actualizacion del contenido de las memorias, al detectarse intrusiones de la lista
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presentada en el dia 2, en la memoria del dia 1. Otros estudios (Chan & LaPaglia,
2013; Sinclair & Barense, 2018) que han reportado actualizacion del contenido luego
de la reactivacion de las memorias seran discutidos en detalle en secciones
posteriores.

Mas recientemente, un grupo de investigadores buscaron replicar el resultado de
Hupbach y colaboradores y pusieron en duda que las intrusiones observadas se
deban a reconsolidacion de la memoria original (Klingmduller et al., 2017). En este
estudio solo se observaron intrusiones cuando el contexto experimental (comudn en
dia de adquisicién y de reactivacion de la memoria) era un estimulo muy saliente.
Ademas, este efecto, aunque estadisticamente significativo, fue pequefio en
magnitud. El grupo de investigadores propone que las intrusiones no se deben a la
desestabilizacion de la memoria del dia 1 sino a otros fendmenos cognitivos como la

asociacién item-contexto y la interferencia durante la evocacién.

1.4.1. Protocolos naturalisticos

Los estudios previamente mencionados utilizan asociaciones entre estimulos
simples. Estos estudios resaltan la importancia de las condiciones de reactivacion
para inducir la labilizacion y son muy valiosos para caracterizar las condiciones
limitantes y los efectos de la reconsolidacion en humanos en condiciones
experimentales altamente controladas y directamente cuantificables. Sin embargo,

presentan limitaciones si lo que buscamos es evidenciar y caracterizar el proceso de
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reconsolidacién en condiciones mas aproximadas a la mayoria de las situaciones de
aprendizaje de nuestras vidas cotidianas.

En algunos casos se busca responder a esta limitacion estudiando la
reconsolidacién de memorias autobiograficas (Schwabe & Wolf, 2009, 2010).

En los ultimos afios ha ido creciendo la tendencia que propone evaluar procesos
de memoria en situaciones semi-controladas, donde les participantes realicen tareas
similares a las de la vida cotidiana y experimenten estimulos complejos (Holleman
et al., 2021; Kihlstrom, 2021; Shamay-Tsoory & Mendelsohn, 2019).

Asi, algunes investigadores buscan saldar este hueco en la bibliografia utilizando
protocolos “naturalisticos” en los que les participantes se enfrentan a estimulos
complejos sin reglas predefinidas de como deben interactuar con ellos ni qué deben
recordar.

Por ejemplo, en un estudio de St. Jaques y Schacter, se busca evidenciar la
modificacion post-reactivacion de las memorias que generan les participantes a

partir del recorrido de un museo de arte (St. Jacques et al., 2013).

Estimulos complejos

Algunos estudios buscan aproximarse a un componente naturalistico utilizando
videos como estimulos para inducir la formacion de memorias altamente detalladas.
A continuacion, describiremos brevemente los estudios mas relevantes, los

protocolos utilizados y sus hallazgos mas importantes.
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Un estudio de James y colaboradores publicado en 2015 utiliza como estimulos
videos con escenas traumaticas (James et al., 2015). Buscan inducir la labilizacién de
las memorias con la presentacion de recordatorios incompletos de esos videos -
imagenes estaticas previas al momento mas traumatico de cada video. Luego de los
recordatorios, les participantes realizan una tarea visuo-espacial de interferencia
(juego de Tetris). Al evaluar la memoria con preguntas tipo Verdadero/Falso, no
encuentran efecto por los recordatorios ni por la tarea de interferencia. Sin embargo,
encuentran que los pensamientos intrusivos (evocaciones involuntarias de las
escenas traumaticas) tienen menor frecuencia en el grupo que vio los recordatorios
previamente a la tarea de interferencia.

Gotthard y Gura (2018) reportan que una memoria de valencia positiva generada
a partir de un video narrativo puede ser labilizada por la presentacion de nueva
informacién en el recordatorio e interferida por una tarea visuo-espacial (juego de
sopa de letras). El efecto sobre la memoria se evidencia en forma de un peor
desempefio en la evocacion libre de aquelles participantes que recibieron
informacién novedosa como parte del recordatorio, pero no en aquellos que
recibieron solo informacion familiar (Gotthard & Gura, 2018).

En estos ultimos dos estudios, las tareas de interferencia no estan relacionadas
con los estimulos blanco, por lo que les autores interpretan que s6lo cumplen la
funcion de competir por la memoria de trabajo durante el proceso de

reconsolidacion, impidiendo la re-estabilizacion de la memoria y produciendo un
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déficit en el desempefio durante la evaluacién (Baddeley, 1998).

En contraste, algunos estudios usan estimulos de interferencia tematicamente
relacionados con los estimulos blanco, permitiendo detectar intrusiones de los
estimulos de interferencia en la memoria blanco. Con este tipo de protocolos se
buscar indagar sobre la funcion de integracion y actualizacién constructiva que se
atribuye a la reconsolidacién.

Chan y LaPaglia (2013) reportan que la memoria de un video narrativo puede ser
actualizada para integrar elementos apocrifos de un estimulo de interferencia. En
este experimento, les participantes visualizaron un video narrativo sobre un ataque
terrorista. Luego de reactivar la memoria por evocacién, recibieron informacion falsa
sobre el contenido del video. En la evaluacién no pudieron diferenciar (en una
prueba de reconocimiento) los elementos falsos de los que efectivamente
pertenecian al video.

En un estudio de Sinclair y Barense (2018), utilizan como estimulos blanco un
conjunto de videos cortos de escenas con un marcado componente de accion-
desenlace y como estimulo de interferencia, un conjunto de videos tematicamente
relacionados con los videos blanco. En el dia 1, les participantes ven el conjunto de
videos blanco. En el dia 2, les participantes vuelven a ver los videos blanco como
recordatorio, con la particularidad de que cada participante ve la mitad de los
recordatorios de forma completa y la mitad de forma incompleta, interrumpido justo

antes del desenlace. Unos minutos luego de los recordatorios, les participantes ven

100



L. Ameneiro

los videos de interferencia. En el dia 3, se evalla la memoria mediante evocacion
libre y preguntas de cada video. Sinclair y Barense reportan que la presentacién de
recordatorios incompletos de los videos blanco seguida de videos de interferencia
tematicamente relacionados produce un incremento en la cantidad de intrusiones
del video de interferencia en la memoria del video blanco. La interpretacion de las
autoras es que la sorpresa generada por la interrupcién sorpresiva del recordatorio
induce la labilizacién de la memoria blanco, volviéndola susceptible a la integracién
de elementos del video de interferencia. Este efecto no fue verificado en un grupo
que en el dia 2 observé primero los videos de interferencia y luego los recordatorios
completos e incompletos.

Volvemos asi a poner en valor dos de los componentes presentados por aquellos
estudios fundacionales (Hupbach et al, 2007, Forcato et al, 2007) de la
reconsolidacién de memorias episddicas humanas: la labilizacion por recordatorios
incompletos y la deteccién de intrusiones de los estimulos de interferencia en las

memorias blanco.

Disenos entre-sujetos e intra-sujetos

La mayoria de los estudios en reconsolidacion de memorias episdédicas humanas
utilizan disefios entre-sujetos, en los que se asigna a les participantes a distintos
grupos, cada uno de los cuales recibe: A) sélo recordatorio, B) recordatorio e

interferencia, C) solo interferencia o D) ni recordatorio ni interferencia (solo
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adquisicion). Este disefio presenta la limitacion de que las diferencias entre-sujetos
pueden deberse a sesgos y efectos de confusion debido a las diferentes condiciones
a las que fue expuesto cada participante. Por ejemplo, Batashvili y colaboradores
(2022) proponen que distintos grupos experimentales pueden tomar distintas
estrategias de evocacién segun si vieron o no recordatorios de los estimulos,
causando diferencias en la evocacién sin que eso sea indicativo de la modificacion de
la memoria (Batashvili et al., 2022).

De acuerdo a nuestro entendimiento de la bibliografia, todos los estudios que
han hallado evidencias de actualizacién de la memoria post-reactivacién reportan
solo efectos entre-sujetos; con dos excepciones que discutiremos mas adelante.
Incluso en aquellos estudios cuyos disefios experimentales permitirian ver tanto
efectos entre-sujetos como intra-sujetos, sdlo han encontrado el primer tipo (Forcato
et al., 2016; Hupbach & Dorskind, 2014; Zhu et al., 2016).

Dos estudios (Batashvili etal, 2022; Levy etal, 2018) se propusieron
especificamente evidenciar efectos intra-sujetos de la actualizacién de la memoria
dependiente de la interaccion entre recordatorio e interferencia. A pesar de diseiar y
controlar cuidadosamente su protocolo comportamental, de poner a prueba
distintos formatos y fuerza del recordatorio y de evaluar diversas meétricas del
desempefo en la evaluacion de la memoria, no pudieron evidenciar efectos intra-
sujeto en la precision de las respuestas ni en la confianza subjetiva en las mismas.

Un disefio intra-sujetos implica que un mismo participante experimente las
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distintas condiciones posibles para distintos estimulos. A continuacion, describiremos
los dos estudios que reportan diferencias usando este tipo de disefio experimental.
Un estudio de Bavassi y colaboradores (2019) reportan un efecto intra-sujeto
usando un protocolo de aprendizaje de pares palabra-imagen asociadas. En el dia de
reactivacion de la memoria, cada participante recibe todos los tratamientos para
distintos pares aprendidos en el dia de entrenamiento: algunos pares aparecen como
recordatorio incompleto (imagen y primera silaba de palabra, reconsolidacion), otros
pares como recordatorio completo (imagen y palabra completa, reentrenamiento) y
otros no aparecen como recordatorios (no tratadas). Al evaluar la memoria 5 dias
después del entrenamiento, reportan diferencias en la retencion de estimulos que
aparecieron como algun tipo de recordatorio en comparacion con aquellos que no
aparecieron, pero no encuentran diferencias entre estimulos que aparecieron como
uno u otro tipo de recordatorio. Sin embargo, al evaluar 15 dias después del
entrenamiento, encuentran también diferencias entre estimulos que aparecieron
como recordatorio completo y aquellos que aparecieron como recordatorio
incompleto. Ya que les participantes muestran mayor retencién de los estimulos con
recordatorio incompleto, les autores concluyen que la reconsolidacién inducida por
la incongruencia en el recordatorio volvié a las memorias mas resistentes al olvido
que aquellas que fueron reentrenadas. En el mismo estudio, se usa la técnica de
resonancia magneética funcional durante la evocacion de las memorias y se reportan

diferencias intra-sujetos entre los patrones de activacion de memorias
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reconsolidadas, comparadas con aquellas reentrenadas y no tratadas. Aunque la
discusién de estos hallazgos excede el objetivo de esta tesis, nos parece relevante
destacar la importancia de los disefios experimentales intra-sujetos para el estudio
de los correlatos neurales de los procesos de memoria.

En el ya citado estudio de Sinclair y Barense (2018), les participantes observan un
conjunto de videos durante el entrenamiento. En la sesion de reactivacion, cada
participante ve la mitad de los recordatorios en version congruente (completa) y la
otra mitad en versién incongruente (incompleta). Las autoras reportan diferencias
intra-sujeto en la cantidad de intrusiones de los videos de interferencia en la
memoria de los videos blanco. De acuerdo a nuestro conocimiento, dicho estudio
representa la Unica evidencia de efectos intra-sujeto de interferencia post-
reactivacion usando estimulos complejos.

El disefio experimental del estudio de Sinclair y Barense también incluye un
componente entre-sujetos, entendido como diferentes manipulaciones a distintos
grupos de participantes. En el dia 2, un grupo de participantes observa primero el
bloque de videos de recordatorio y luego el bloque de videos de interferencia,
mientras que el otro grupo ve los mismos bloques en orden inverso. Al presentar los
recordatorios a todes les participantes y manipular el orden relativo en que son
presentados los bloques de recordatorios e interferencia, el disefio experimental
evita los posibles efectos de confusion que pueden surgir al presentar recordatorios

solo a algunos participantes.
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1.5. Objetivos y enfoque metodolagico del estudio

En este estudio nos propusimos indagar sobre el rol del error de prediccién en la
labilizacion y actualizacion de memorias episédicas humanas. Con el objetivo de
saldar la escasez de estudios con disefios que permitan detectar efectos intra-sujeto,
partimos del disefio experimental presentado por Sinclair y Barense (2018) y
disefamos un experimento en el que cada participante se enfrenta a las dos formas
de recordatorio: completa (congruente) e incompleta (incongruente).

En este protocolo original con enfoque naturalistico, les participantes se
enfrentan a estimulos audiovisuales complejos, narrativos y ricos en detalles, sin
recibir instrucciones sobre como deben interactuar con ellos ni qué deben recordar.

A tal fin seleccionamos un nuevo conjunto de videos que funcionan como pares
blanco-interferencia y desarrollamos herramientas de evaluacién y cuantificacion de
las respuestas de les participantes.

Nos propusimos evidenciar la labilizacién mediante la interferencia de la
memoria por estimulos tematicamente relacionados a los videos blanco. De esta
manera, buscamos promover la intrusion de elementos de los videos de interferencia

en la memoria de los videos blanco.
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2. Materiales y métodos

El protocolo experimental utilizado es original y fue disefiado integramente en el
transcurso de este trabajo de tesis doctoral. Si bien partimos en general del esquema
usado en protocolos de reconsolidacién, y en especifico del disefio experimental y
tipo de estimulos utilizado en el trabajo de Sinclair (2018), las particularidades de los
criterios y procedimientos fueron establecidos por la tesista y sus directores en el
marco de esta investigacién doctoral.

En las siguientes secciones procuraremos describir en detalle los criterios y
procedimientos involucrados en la seleccion de videos, el disefio y la validacion de
planillas de cuantificacion, el procesamiento y analisis estadistico de los datos y la

interpretacion de los resultados.

2.1. Participantes

Les participantes fueron individuos hispanohablantes de entre 18 y 55 afios. Los
criterios al definir este rango de edades fueron los siguientes:

El limite inferior corresponde a la mayoria de edad en Argentina a partir de la
cual les participantes pueden otorgar su consentimiento informado.

El limite superior busca evitar posibles efectos cognitivos asociados a la edad,
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tales como el deterioro cognitivo leve, cuya prevalencia aumenta a partir de los 60
ahos (Ferri etal, 2005). Ademas, se consideré6 mas probable que las personas
menores 55 afios se encontraran familiarizadas con el uso de la computadora para
las tareas del experimento (abrir enlaces, completar formularios, reproducir video,
etc).

Se contd con 50 participantes en el experimento con presentacion de
recordatorio e interferencia y 21 participantes en experimento sin presentacion de

recordatorios (experimento piloto).

Reclutamiento

Solo se reclutaron individuos con capacidad de consentimiento. La participacion
en el experimento fue totalmente voluntaria.

Los sujetos participantes no poseian vinculos con los investigadores ni con los
Laboratorios de Neurobiologia Molecular ni de Neurociencias de la Memoria, como

tampoco con las materias que sus investigadores imparten.

Consideraciones éticas

El protocolo de esta investigacion ha sido evaluado y aprobado por el Comité de

Etica del Instituto Lanari (protocolo n° 331, aprobado el 25 de febrero de 2022).
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Normativas

Les investigadores responsables manifestamos conocer y respetar los siguientes
documentos nacionales e internacionales vigentes, en relacidn a los principios éticos
en investigacion biomédica:

» Ley Nacional de Proteccion de Datos Personales 25.326
» Asociacion Médica Mundial — Declaracién de Helsinki -Principios éticos para las

investigaciones médicas en seres humanos (2013)

Resolucion 1480/11 — Ministerio de Salud — Guia para Investigaciones con Seres

Humanos

Cddigo Civil y Comercial- Articulos 58 y 59: Investigaciones en seres humanos y

consentimiento para actos médicos e investigaciones

Ley N° 3301 de Ciudad Autonoma de Buenos Aires — Proteccion de Derechos de

Sujetos en Investigaciones en Salud

2.1.1. Difusion y contacto

La difusion del experimento se realizd a través de listas de correo electrénico
abiertas de la FCEN, asi como redes sociales e invitacion personal por parte de
participantes. Se contaba con un formulario de contacto en el cual podian ingresar
sus datos quienes estuvieran interesades en participar. Luego la experimentadora les
contactaba para coordinar dias y horarios de participacion segun la disponibilidad y

comodidad de les participantes.
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Formulario de contacto

Diseflado y alojado en Google Forms. En él se invitaba a participar de un
experimento de memoria de videos cortos y se proveia informacién sobre el instituto
y los laboratorios involucrados en el experimento. Se informaba que el experimento
se realizaba a lo largo de 3 dias de forma virtual.

Se pedia a les participantes que indicaran su nombre o apodo, medio preferido
para ser contactades por el experimento y datos de contacto. Se indicaba que los
datos ingresados en dicho formulario son confidenciales de acuerdo a la Ley
Nacional de Proteccion de Datos Personales 25.326.

El texto completo puede consultarse en el Anexo 1.

Criterios de inclusién

Para participar del experimento, les sujetos debian cumplir las siguientes
condiciones:
» tener entre 18 y 55 afos de edad
* no presentar historia de trastornos psiquiatricos
* no consumir alcohol ni otras sustancias psicoactivas (exceptuando tabaco y
cafeina) durante el experimento
* no consumir psicofarmacos
= tener vision normal o corregida a normal

» no haber visto previamente 4 o mas de los videos blanco del experimento (el
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participante era excluido al finalizar la tarea del dia 1)

Requerimientos técnicos

Los participantes debian contar con una computadora de escritorio o notebook
con acceso a internet y capacidad de reproducir audio, asi como un dispositivo que
permitiera realizar videollamadas, pudiendo ser el mismo o distintos dispositivos.
Asimismo, debian tener acceso a un espacio tranquilo donde realizar el experimento.
Se excluyd del andlisis a les participantes que declararon haber experimentado

interrupciones, distracciones o dificultades técnicas durante el experimento (n = 1).

2.1.2. Caracteristicas demograficas

Participaron del experimento 50 personas, de las cuales 5 fueron excluidas por
conocimiento previo de los videos, una por dificultades técnicas y una se retird
voluntariamente luego del dia 2, quedando una muestra final de 43 participantes.

Sobre el nivel educativo maximo alcanzado de la muestra final, 10 participantes
indicaron tener Posgrado completo, 6 Posgrado incompleto o en curso, 7
Universitario completo, 16 universitario incompleto o en curso, 1 Terciario completo
y 3 Secundario completo. Ningun participante indic6 no haber finalizado el nivel
secundario.

Participaron del experimento personas con diversas procedencias geograficas.

Una porcién provenia y/o tenia residencia en distintas provincias argentinas: tres de
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Chubut (dos con residencia actual en esa misma provincia, 1 con residencia en la
Provincia de Buenos Aires), una de Tucuman y una de Entre Rios. Participaron
también seis personas nacidas y con residencia actual en la Ciudad de México. El
resto de les participantes provenia y tenia residencia al momento del experimento en
la Provincia de Buenos Aires o en la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

Sobre las ocupaciones de les participantes, se registraron las siguientes:
administracion, ilustracion, disefio grafico, docencia de escuela primaria, asistencia
técnica en laboratorio, odontologia, investigacién cientifica, fotografia, docencia
universitaria y arquitectura.

Se registraron variables relevantes de les participantes para caracterizar la
demografia de la muestra y de cada grupo experimental (Tabla 2). Los grupos
experimentales presentaron caracteristicas similares en cuanto a edad, sexo asignado
al nacer, género autopercibido y nivel maximo de educacién formal alcanzado.

También se pidid a les participantes que indiquen con qué frecuencia miraban
series o peliculas en general, y con qué frecuencia series o peliculas de animacion.

Ambos grupos indicaron valores similares en estas variables.
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N
Edad

media + desvio estandar,
anos

Sexo asignado al nacer

Género autopercibido

Nivel de educacion
mediana

Nivel de educacién
minimo

Nivel de educacién
maximo

Frecuencia series/peliculas
mediana

Frecuencia series/peliculas
minimo

Frecuencia series/peliculas
maximo

Frecuencia series/peliculas
animacion

mediana

Frecuencia series/peliculas
animacion

minimo

Frecuencia series/peliculas
animacion

maximo

Muestra completa
43

31,1£90

Femenino: 37
Masculino: 6
Mujer cis: 36
Varon cis: 6

No binarie: 1

Universitario
completo

Secundario
completo

Posgrado
completo

Tres veces por
semana

Una vez por mes

Todos los dias

Una vez por mes

Nunca

Tres veces por
semana

Grupo I+R
22

348 £ 10,9

Femenino: 21
Masculino: 1
Mujer cis: 19
Varon cis: 1

No binarie: 1

Universitario
completo

Secundario
completo

Posgrado
completo

Tres veces por
semana

Una vez por mes

Todos los dias

Una vez por mes

Nunca

Tres veces por
semana

Grupo R+l
21

293 £54

Femenino: 16
Masculino: 5

Mujer cis: 16
Varon cis: 5

Universitario
completo

Secundario
completo

Posgrado
completo

Tres veces por
semana

Una vez por mes

Todos los dias

Una vez por mes

Nunca

Tres veces por
semana

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de la muestra completa y de cada grupo

experimental.
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2.2. Plataforma experimental

El experimento se realizd a través de la plataforma Gorilla (https://gorilla.sc). Se

trata de una plataforma que permite disefiar y llevar a cabo experimentos de
neurociencias y psicologia con la posibilidad de controlar y configurar
detalladamente el proceso (A. Anwyl-Irvine et al,, 2021; A. L. Anwyl-Irvine et al., 2020).
Configuramos distintos aspectos de la plataforma para que lleve adelante las
siguientes tareas:
» proveer todas las instrucciones necesarias por escrito
= distribuir participantes en los grupos experimentales de forma balanceada y sin
intervencion directa de la experimentadora
» aplicar criterios de inclusion y exclusién segun las respuestas de les
participantes (por consumo de psicofdrmacos o conocimiento previo de los
estimulos experimentales)
» presentar los estimulos audiovisuales en el orden y de la forma requerida
» almacenar las respuestas de forma anénima
= garantizar el desconocimiento de la experimentadora al grupo experimental de
cada participante y tipo de recordatorio de cada video.
= garantizar que pasen al menos 24 hs entre cada sesién experimental del mismo
participante
» enviar recordatorios por correo electronico a les participantes en el segundo y

tercer dia del experimento
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» garantizar que les participantes accedan desde una computadora portatil o de

escritorio, no desde dispositivos méviles como tabletas o teléfonos celulares.

2.3. Protocolo general

El protocolo experimental consistié en 3 dias consecutivos: uno de adquisicién
(Dia 1, visualizacidon de videos blanco), uno de reactivacion (Dia 2, visualizacion de
videos recordatorio y de videos de interferencia) y uno de evaluacion de la memoria
de los videos blanco (Dia 3).La estructura general del disefio experimental fue
basada en Sinclair (2019). En la Figura 5 se muestra un esquema del protocolo
experimental.

En esta seccion detallaremos las caracteristicas de cada dia del experimento, asi

como los criterios detras de las mismas.

Antes del experimento

Las personas interesadas en participar debian anotarse el formulario de contacto
previamente descrito. La experimentadora les contactaba por su medio elegido de
contacto. En esta primera comunicacién, la experimentadora se presentaba a si
misma y el contexto del experimento en el marco de su investigacion doctoral. Se
procuraba generar un espacio para que les participantes consultaran posibles dudas.
Luego, si la persona confirmaba su interés en participar, se seleccionaban tres dias

consecutivos en la misma franja horaria para realizar el experimento. Asimismo, se
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acordaba realizar una breve conversacién por videollamada de bienvenida al
experimento antes de empezar el primer dia del mismo.
Previo al inicio del experimento se enviaba por correo electronico la Hoja de

Informacion del experimento (Ver Anexo 2).

Dia 1 Dia 2 Dia 3

Adquisicion Reactivacion Evaluaciéon

Y
l

Evocacioén libre

—
Grupe Rﬂ/ @
< '

G g
"Upo I+R\@ 5 Preguntas especificas
—_— ;'0 —_—

@ Bloque de videos blanco @ Bloque de recordatorios

@ Blogue de interferencia :“7 Tarea de discriminacion de ritmos

Figura 5. Protocolo general.

2.4. Dia 1: Bienvenida y adquisicion

Entrevista de bienvenida

El dia de inicio del experimento, les participantes realizaban una conversacién
por videollamada con la experimentadora en la cual recibian la bienvenida al estudio
y algunas instrucciones generales.

Se les pedia que se ubiquen en un espacio donde puedan estar tranquiles, sin

distracciones ni interrupciones, y que silencien todos los dispositivos que pudieran
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enviarles notificaciones. También se pedia que no consuman alcohol, cannabis ni
otras sustancias que puedan afectar el proceso de memoria y que traten de dormir 8
hs por noche durante el transcurso del experimento.

En cuanto al contenido del experimento, sélo se adelantaba que verian una serie
de videos de animacion y deberian contestar preguntas sobre los mismos. Se
recalcaba la importancia de no tomar notas sobre los videos.

Sobre el objetivo del experimento, la experimentadora sélo afirmaba a nivel
general que se buscaba “estudiar como se forman, como se modifican y cémo se
expresan las memorias”. Aclaraba que no podia dar muchos detalles para no
influenciar la experiencia de les participantes durante el experimento pero que al
finalizar el mismo podian volver a comunicarse para charlar en profundidad y
conocer mas sobre los objetivos del mismo.

A lo largo de la charla, se generaban espacios para consultar si habia dudas o
comentarios sobre lo que se habia charlado hasta el momento.

Se les indicaba que podian realizar las preguntas que consideraran necesarias
sobre el experimento y sobre la hoja de informacién. Una vez evacuadas todas las
dudas, se finalizaba la videollamada y se enviaba un correo electronico conteniendo
el enlace al experimento y un codigo con el cual debian registrar su entrada en la

plataforma cada dia.
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Consentimiento informado v cuestionarios

Al entrar a la plataforma, se presentaba a les participantes una planilla de
consentimiento informado basado en la hoja de informacién ya mencionada. Luego
de completarla, les participantes contestaban un cuestionario de preguntas
demograficas. En este punto se les preguntaba cuantas horas habian dormido la
noche anterior (pregunta que se repetiria al inicio de cada dia).

Inmediatamente después, volvian a recibir (esta vez por escrito) las instrucciones

generales del experimento detalladas en el parrafo anterior.

Blogue de videos blanco

En la sesion experimental de este dia, les participantes veian un bloque de
videos blanco. La denominacién se debe a que a lo largo del experimento buscamos
reactivar, reconsolidar, interferir y evaluar la memoria de estos videos.

Se informaba a les participantes que a continuacién verian una serie de videos y
se instruia que los observaran y escucharan con atencion, asi como que no tomaran
notas de los titulos ni del contenido de los videos. Para cada video, les participantes
veian el titulo “A continuacion vas a ver un video” durante 3 segundos, seguido de
una cruz de fijacion por 1 segundos, y luego el titulo del video correspondiente
durante 8 segundos. El titulo del video también aparecia en la parte inferior de la
pantalla durante todo el transcurso del video. En el Dia 1, los participantes veian un

total de 8 videos blanco, en orden aleatorio.
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Conocimiento previo de los videos

Al finalizar cada video, se les preguntaba si habian visto ese video previamente al
experimento, teniendo un limite de 10 segundos para responder seleccionando una
opcién (Si o No). A les participantes que declaraban conocer previamente (o que
dejaban pasar el limite de tiempo sin responder) 3 o mas videos, se les permitia
terminar de ver los videos de ese dia y luego eran redirigides a una pantalla en la
que se les explicaba que no podrian continuar con el experimento dado que era
necesario que no tuvieran conocimiento previo de los videos y se les agradecia por
su participacion. Los datos de estos participantes eran descartados de posteriores
analisis y eliminados de la base de datos.

El resto de les participantes era dirigido a una pantalla donde se indicaba que
habia concluido el dia 1y que en 24 horas podria continuar con el experimento.

En el caso de participantes que continuaran y finalizaran en el experimento, los
videos para los cuales hubieran declarado conocimiento previo fueron descartados

de posteriores analisis.
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2.5. Dia 2: Reactivacion de la memoria

Bloques de videos recordatorio e interferencia

En el dia 2 todes les participantes veian un bloque de videos recordatorio y un
bloque de videos de interferencia.

El bloque de videos recordatorio consistia en los ocho mismos videos blanco
vistos en dia 1, con la particularidad de que la mitad eran presentados de forma
completa (congruente) y la mitad eran interrumpidos de forma sorpresiva
(incongruente).

El bloque de videos de interferencia consistia en ocho videos novedosos que
compartian caracteristicas con los videos blanco. Las caracteristicas compartidas
podian ser personajes, contextos, acciones y/o detalles estéticos. En todos los casos,
los videos de interferencia provenian del mismo producto audiovisual (serie o
pelicula) que los videos blanco correspondientes. Cada video de interferencia se
correspondia con un video blanco, formando pares blanco-interferencia.

Tres variables determinaban el orden y la forma en que les participantes
experimentaban los distintos estimulos presentados en el dia 2, a saber: Grupo
experimental, Lista pseudoaleatoria y Tipo de recordatorio de cada video
(completo/incompleto). Estas variables fueron estrechamente balanceadas vy

controladas, tal como se detalla a continuacion:
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Grupo experimental

Les participantes eran asignades de forma aleatoria y balanceada? a uno de dos
grupos experimentales:

- I+R: se les presentaba primero el bloque de videos de interferencia y luego el
bloque de videos recordatorio.

- R+I: se les presentaba primero el bloque de videos recordatorio y luego el
bloque de videos de interferencia.

De forma idéntica en ambos grupos, antes de empezar el bloque de videos
recordatorio, se indicaba a les participantes que iban a volver a observar los videos
del dia anterior, mientras que antes de empezar el bloque de videos interferencia, se

indicaba que iban a observar otro conjunto de videos.

Lista pseudoaleatoria

Para cada participante, los videos recordatorio eran presentados en el mismo
orden que sus correspondientes de interferencia. Para lograr esto, se configuré la
plataforma experimental para que cada participante fuera asignado de forma
aleatoria y balanceada a una de cuatro listas (A-D) de orden pseudoaleatorio que
determinaba el orden en que cada participante veia tanto los videos recordatorio
como los videos de interferencia correspondientes.

Noétese que la lista pseudoaletoria (A-D) determinaba el orden en que eran

2 La plataforma experimental fue configurada para realizar la asignacion sin
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mostrados los videos, pero no si cada video recordatorio era mostrado en version

completa o incompleta.

Tipo de recordatorio

A cada participante de los dos grupos experimentales se le presentaron la mitad
de los recordatorios en versién completa y la otra mitad en versién incompleta. La
plataforma fue configurada de tal manera que se determinara para cada video si éste
era presentado en versibn completa o incompleta independientemente de la
identidad del video, del grupo experimental y de la lista asignada.

La asignacién de tipo de recordatorio completo/incompleto para cada video
tenia las siguientes limitaciones: 1) no podian presentarse mas de 2 videos
consecutivos del mismo tipo de recordatorio (completo o incompleto) y 2) una vez
que se llegara a 4 videos presentados en el mismo tipo de recordatorio para un
participante, los videos restantes serian presentados como el otro tipo de

recordatorio.

Asignacion de las variables

En conclusién, el orden y la forma en que los estimulos eran presentados a cada
participante se determinaba de forma automatica por la plataforma de la siguiente

manera:

intervencion directa de la experimentadora.
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Al ingresar a la plataforma el dia 2, se les asignaba uno de dos grupos
experimentales (R+I o [+R).

Luego se le asignaba una de cuatro listas pseudoaleatorias que determinaba el
orden en que los 8 titulos aparecerian durante los bloques de interferencia y de
recordatorios, de forma totalmente independiente del orden en que hubieran visto
los videos blanco en el dia 1.

Al inicio de cada video recordatorio, la plataforma determinaba de forma
aleatoria si se presentaba en version completa o incompleta.

Notese que el grupo experimental y la lista pseudoaleatoria eran asignados a

nivel del participante, mientras que el tipo de recordatorio era asignado a nivel de

cada video.
Grupo R+I:
dolddaldel Jelelelelelelele
Grupo I+R:
OeeeEEOC @ OEEEEEE

Panaderia Panaderia

Rec. completo @ Rec. incompleto @ Interferencia

Figura 6. Dos posibles combinaciones presentadas a les participantes. Se
muestran ejemplos de formas en que las tres variables (Grupo, Lista y Tipo de
Recordatorio) podian combinarse para un participante de cada grupo. Un
participante asignado al grupo R+I veria primero el bloque de videos recordatorio,
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una mitad de forma completa y la otra de forma incompleta. El orden en que
aparezca un cierto video en el bloque de recordatorios esta determinado por la lista
pseudoaleatoria asignada, que también determina el orden en que aparecera el par
de interferencia de dicho video en el bloque correspondiente. Lo mismo aplica para
un participante asignado al grupo I+R, con la Unica diferencia de que vera primero el
bloque de recordatorios y luego el bloque de interferencia. En ambos grupos, entre
un bloque y otros, les participantes completan la tarea de discriminacion de ritmos.

Tarea relleno de discriminacion de ritmos

Como se muestra en la figura 5, les participantes de ambos grupos realizaban
una tarea “de relleno” entre un bloque de videos y otro. La funcion de esta tarea fue
introducir una demora entre la visualizacion del bloque de recordatorios y el de
interferencia, con el objetivo de permitir que ocurra el proceso de desestabilizacion
antes de presentar los videos de interferencia, ya que reportes en ratas sugieren que
el proceso de desestabilizacién a nivel sinaptico lleva entre 3 y 10 minutos (Monfils
et al., 2009).

Se traté de una tarea de reconocimiento auditivo que consistia en escuchar un
breve ritmo de 4 pulsos (Ritmo 1) repetido dos veces seguido de otro (Ritmo 2)
repetido una vez, y tener que decidir si ambos ritmos eran iguales o diferentes. Por
cada respuesta los participantes recibian feedback inmediato (una tilde verde en
caso de respuesta correcta o una cruz roja en caso de respuesta incorrecta).

La tarea completa consistia en 20 ensayos distribuidos en 5 bloques, al final de

cada uno de los cuales les participantes podian descansar si lo precisaban.
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La tarea fue adaptada de una tarea de discriminacion de ritmos® (Rhythm
discrimination task en inglés), incluida entre los materiales abiertos de la plataforma
Gorilla (Tierney & Kraus, 2015). Se usaron los archivos de audio de la tarea, que
consisten en sonidos percusivos de tambor tipo conga. El material original fue
publicado bajo una licencia de Atribucion No comercial para Investigacion

exclusivamente (Attribution-NonCommerical Research-Only).

2.6. Dia 3: Evaluacion

En el dia 3, se evaluaba la memoria de los videos blanco. La evaluacién de cada
video consistia en dos partes: primero, una seccion de preguntas generales y
evocacion libre y, luego, una seccion de preguntas especificas.

Al disefar la estructura de la evaluacion, buscamos otorgar a les participantes la
menor cantidad posible de informacion sobre el contenido de los videos en cada
seccion, para evitar guiar y condicionar sus respuestas. Con ese criterio, les
participantes realizaban primero las preguntas generales y evocacion libre, y luego
las preguntas especificas.

Les participantes debian producir sus respuestas por escrito dentro de un
tiempo limite. Una vez finalizadas ambas partes de la evaluacién de un video se
pasaba a la evaluacion del siguiente. Luego de completar la evaluacién de cuatro

videos, les participantes podian tomarse un breve descanso antes de continuar.

3 https://app.gorilla.sc/openmaterials/375726
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Antes de empezar con la evaluacién de los videos blanco, les participantes
realizaban una evaluacion de practica. Observaban un video (no de animacion, para
evitar similitudes estéticas con los videos blanco) y seguian cada paso de la
evaluacién, recibiendo instrucciones y explicaciones adicionales.

La evaluacion de cada video empezaba presentando el titulo del mismo. Les
participantes debian indicar si recordaban haberlo visto o no. Independientemente
de su respuesta a esta pregunta, se les presentaban las preguntas generales (Tabla 3)
y el espacio para la evocacion libre. Luego se pasaba a las cinco preguntas
especificas correspondientes a ese video (Seccién 2.11, Anexo 6).

En todos los casos, cuando se alcanzaba la mitad del tiempo disponible, se hacia
visible un temporizador en la esquina superior derecha de la pantalla.

El orden de evaluacion de los videos era aleatorio.

Al entrar a la plataforma experimental, se preguntaba a les participantes cuantas
horas habian dormido, de igual manera que los dos dias anteriores. Luego de
completar la evaluacion se les preguntaba si habian consumido alguna de las
sustancias psicoactivas previamente mencionadas desde que empezaron el

experimento.

2.7. Experimento piloto

Previamente a la realizacion del experimento con presentacion de recordatorios

y como parte de la puesta a punto del protocolo, se realizé un experimento piloto en
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el que participaron 18 participantes hispanohablantes de entre 20 y 46 afos.

Se traté de un experimento sin presentacién de recordatorios. En el dia 1 les
participantes observaron el bloque de 10 videos blanco, el dia 2 observaron el
bloque de 10 videos de interferencia y en el dia 3 respondieron preguntas sobre los
videos del dia 1 (Figura 7). El orden de los videos blanco en el dia 1 y de los de
interferencia en el dia 2 fue pseudoaleatorio y balanceado.

Se utilizo la plataforma SurveyMonkey que permite realizar formularios en linea 'y
registrar las respuestas de les participante de forma andnima. Les participantes
identificaban sus respuestas con un cédigo numérico.

A excepcion de la plataforma experimental utilizada y la falta de presentacion de
recordatorios, todos los procedimientos se realizaron de igual manera que en el
experimento con presentacién de recordatorios.

A partir del experimento piloto pudimos:

» seleccionar los pares blanco-interferencia que usariamos en el experimento de
reconsolidacion (seleccionamos 8 de los 10 pares presentados en el
experimento piloto)

» seleccionar las preguntas especificas con las que se evaluaria cada video

disefar las planillas de cuantificacion de la evocacion libre
= verificar que les participantes lograron identificar los videos en base a su titulo,

mostrado antes y durante los videos blanco.
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Dia 1 Dia 2 Dia 3

Evocacion libre
& Do

Preguntas especificas

Bloque de videos blanco Bloque de interferencia

Figura 7. Protocolo general del experimento sin presentacion de recordatorios
(experimento piloto).

2.8. Estimulos audiovisuales

Caracteristicas generales

Los videos blanco e interferencia fueron escenas con audio en espafol de
distintas series y peliculas de animacion. En conjunto, presentaron una gran
diversidad de caracteristicas estéticas audiovisuales, personajes, contextos vy
acciones. Tuvieron una duracion comprendida entre 1 y 2 minutos. Cada par de
video blanco e interferencia pertenecieron al mismo producto audiovisual (serie o
pelicula) y presentaron algunas de las mismas acciones o personajes.

Los videos se encuentran disponibles para su visualizacibn en una carpeta
compartida para tal fin®%. Recomendamos observar al menos un par Blanco-
Interferencia (por ejemplo, “Panaderia”) para comprender la riqueza en elementos

sonoros, musicales, visuales, narrativos y emocionales de los mismos.

4 https://drive.google.com/drive/folders/10LWJstQmte8ge2NssS-OcOamrFihg) TR?usp=sharing
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Contenido

Los videos presentan escenas contenidas en si mismas, comprensibles fuera del
contexto de la serie o pelicula. Algunos ejemplos: un nifio y su mascota entrando a
una cocina a buscar pastelitos en “Panaderia”, una mujer anciana cocinando en
“Fuego”, un personaje misterioso persiguiendo a un guerrero por el bosque en
“Persecucion”).

En los Anexos 4 y 5 se incluyen resimenes de los eventos principales de cada
video blanco y de interferencia, respectivamente, asi como datos de duracidon y

punto de corte en recordatorios incompletos.

Animaciéon

El uso de videos de animacién presenta diversas ventajas en relacion a videos
gue muestran actores y escenarios reales.

En primer lugar, permitio seleccionar un conjunto de videos con caracteristicas
estéticas notablemente heterogéneas, ya que la representacion de un mismo tipo de
persona u objeto en distintos videos resulta distinguible mediante el estilo de
ilustracion y animacién de cada video.

En segundo lugar, al no presentar actores ni ubicaciones reales, se elimina la
posibilidad de que les participantes tuvieran conocimientos previos que no fueran
revelados mediante la pregunta sobre si estaban familiarizados con el video. En otras

palabras, en un segmento de una serie o pelicula que no fuera de animacion, seria
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probable que les participantes conocieran a los actores o las ubicaciones mostradas,
sin conocer previamente el video en si, lo que introduciria mayor variabilidad por las

asociaciones y predicciones generadas.

2.8.1. Valencia emocional

Una vez completada la evaluacion de todos los videos en el dia 3, se solicitd a
algunos participantes (N = 11) que expresaran la intensidad de las emociones
experimentadas frente a cada video, mediante una escala Likert del 1 al 5. Las
emociones consideradas fueron aburrimiento, tristeza, enojo (emociones negativas),
concentracidon (emocién neutra), diversion e interés (emociones positivas).

Brevemente, les participantes experimentaron concentracién e interés por todos
los videos, y diversion en casi todos (“Aves”, “Gato”, "Entrenamiento”, "Panaderia” y
“Fuego”). Otros dos videos produjeron, ademas, aburrimiento (“Persecucién” vy
“Orbe”). Las emociones de enojo y tristeza recibieron puntuaciones bajas, excepto en
el video "Ataque”, que provocod en les participantes cierto nivel de enojo. La

intensidad de las emociones evocadas por cada video se representa en la Figura 8.
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Figura 8. Nubes de palabras con las emociones generadas por cada video. El
tamafio de las palabras es directamente proporcional a la media de intensidad
declarada por les participantes (N = 11) en una escala Likert del 1 a 5.

2.9. Preguntas generales y evocacion libre
Las preguntas generales eran idénticas para todos los videos, y tenian el objetivo

de facilitar la tarea de organizacion de la informacion por parte de les participantes.

Se les pedia a les participantes que expresen lo que recordaban sobre los personajes
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del video y el lugar en que ocurrian los hechos. Al ser idénticas para todos los videos,
no contenian informacion especifica de cada video y funcionaban como una guia de
la evocacion libre, por lo que, al analizar las respuestas de los participantes, se las
considerd de forma conjunta con el Resumen. En la table 5 se detalla el texto de

cada pregunta.

Tiempo
Texto de la pregunta Texto adicional maximo
... ., (Titulo del video) ;Recordas haber visto este . . , .
Identificacion . , Ninguno Sin maximo
video:? (Si/No)
Por favor conta quiénes aparecen y describilos.
Personajes  ;Qué recordas sobre los personajes de este video? Podés incluir cualquier caracteristica que te parezca 1 min
importante
Lugar ;Donde estan los personajes? Ninguno 1 min
Inclui todo lo que recuerdes sobre:
Resumen Escribi un resumen del video * qué hacen y qué les pasa a los personajes 5 min

e como empieza y como termina el video
e todo lo que te parezca importante

Tabla 3. Texto presentado a les participantes y tiempo maximo destinado a cada
pregunta en la seccién de preguntas generales.

2.10. Cuantificacion de evocacion libre

Con el fin de producir una estructura que permita realizar comparaciones entre
participantes, diseflamos planillas especificas de cada video en las que
desagregamos los distintos elementos del video (personajes, acciones, eventos,
contextos, descripciones, etc). Para este disefo nos basamos inicialmente en el
experimento piloto sin presentacion de recordatorios. Posteriormente, la planilla de
cada video fue refinada en sucesivas iteraciones para mejorar su sensibilidad y
flexibilidad ante la enorme diversidad de respuestas producidas por les participantes.

A modo de ejemplo, en la Figura 9 se muestra la planilla correspondiente al
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video titulado “Panaderia” Las planillas correspondientes a todos los videos se
muestran en el Anexo 3.

En las siguientes secciones proveemos informacion detallada sobre el proceso de
cuantificacion, los criterios de la evaluacién, los tipos de elementos evaluados, las

variables dependientes analizadas y la interpretacion de las mismas.

Criterios generales

= Las planillas fueron disefiadas para cada video blanco independientemente de
su video de interferencia. En consecuencia, que un elemento fuera compartido
con la interferencia o especifico del blanco no le otorgaba mayor o menor
peso intrinseco.

» Se considerd la cronologia relativa entre las acciones: el orden establecido en la
narracién debia coincidir con el orden en que ocurren en el video blanco.

» Se buscod valorar la intencién de les participantes hacer referencia a un
elemento del video, aunque no contaran con las palabras precisas. Por
ejemplo, se consideraba correcto si se referian a los “pastelitos de jalea” (como
son nombrados en el video Panaderia) como “panes”, “facturas”, "galletas”, etc.

» En situaciones que presentaran ambigledad, se aplicé el mismo criterio para

todos los participantes.
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Procedimiento de cuantificacion

Al momento de la cuantificacion, la experimentadora desconocia el grupo
experimental del participante, asi como el tipo de recordatorio del video evaluado. La
experimentadora iba leyendo las respuestas a las preguntas generales y el resumen
elaborado por les participantes, mientras marcaba en la planilla designada (Figura 9)

los elementos que fueron correctamente declarados por les participantes.

Desafios de la evocacion libre

Cuantificar respuestas de evocacion libre resulta desafiante ya que son, por
definicion, desestructuradas. Encaramos este desafio porque nos parecia importante
evaluar la memoria a través de la evocacion libre para evitar, en un primer momento,
otorgar a les participantes mas informacion sobre los videos que los titulos que los
identificaban.

El objetivo de la cuantificacion de las respuestas de evocacion libre es obtener
un valor que represente el grado de retencién de los videos blanco. Al tratarse de
estimulos complejos, cada video blanco cuenta con elementos ricos en detalles que
suceden en cierto orden cronoldgico y se interrelacionan: personajes, acciones,
eventos, contextos, caracteristicas visuales, sonidos, musica, etc.

Para cuantificar las respuestas de evocacion libre, debiamos desagregar cada
video blanco en elementos puntuales que pudieran ser marcados como “declarados”

0 "no declarados”. Como parte de ese proceso debiamos establecer criterios y tomar
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decisiones: ;Qué considerar como un elemento puntual que puede ser declarado de
forma independiente de otros? ;Qué elementos de cada video incluir? ;Qué peso
darle a cada uno? Si un elemento es menos saliente y por lo tanto menos probable
de ser recordado, jse debe otorgar mas o menos peso al mismo?

En las siguientes secciones buscaremos ilustrar las complejidades de la
cuantificacion de este tipo de respuestas y los criterios aplicados al analisis y
procesamiento de las mismas. Con ese fin se tomara como ejemplo el video titulado

“Panaderia”.

Elementos centrales vy detalles

En primera instancia, los elementos declarados fueron clasificados segun la
relevancia que tuvieran en la trama del video. Esta variable fue definida en la etapa
de disefio de las planillas de cuantificacién, a partir de las respuestas de les
participantes en el experimento piloto. Se identificaron para cada video dos tipos de
elementos, a saber:

» Elementos centrales: Son aquellos mas frecuentemente declarados por les
participantes y que constituyen la trama basica del video (qué personajes
aparecen, las acciones y eventos mas relevantes de la trama, elementos mas
salientes del contexto).

Por ejemplo, para el video Panaderia, todos los elementos centrales estan

incluidos en el siguiente resumen:
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“Un panadero esta cocinando. Un niflo y su mascota se meten en la panaderia.
El nifio intenta robar pastelitos. El panadero lo ve y lo increpa. Mientras hablan
la mascota se roba unos pasteles. El panadero corre tras la mascota. El nifio
huye con pasteles de jalea.”

Centrales Detalles Leyenda
Unpanadero  grandote  Personcjes
estd cocinando [7] sacando algo del horno O

Acciones Pre
Uit esunprincee Comprtdo
ysumascota  celesteyamarila
se meten en la panaderia [T} por unarejilla de ventilacion ||
: :
pastelitos de jalea
triangulares

0oo

con algo rojo en el medio

El panadero lo ve y lo increpa Il
- - Interrupcion recordatorio incompleto - - _

"s6lo estaba admirandolos” Acciones Post

Compartido

"se ven deliciosos”

"no son para ustedes”

Mientras hablan la mascota
D con la lengua
roba pasteles

"se nota que es inocente”

el panadero se da vuelta y el
nene roba mas pasteles

"estoy justo frente a ti"

00000000

la mascota roba de nuevo

El panadero corre tras la D
mascota

El nifio se va [7] por la rejilla O

con pasteles de jolea O 0

Figura 9. Planilla de evaluacién de evocacion libre correspondiente al video
“Panaderia”. Se muestran los elementos centrales y detalles con sus correspondientes
casillas de verificacién, usadas para registrar si el elemento en cuestion fue declarado
correctamente. Los colores indican las categorias en las que fue clasificado cada
elemento para su analisis.

135



» Detalles: Son pormenores sobre la apariencia de los personajes, sobre cémo
realizan una determinada accion, o elementos menos salientes del contexto.

Por ejemplo, que el nifio es un principe, que la mascota es celeste y amarilla, que

entran a la panaderia por una rejilla de ventilacion, que la mascota roba pastelitos

con la lengua, etc.

2.10.1. Analisis de evocacion libre

Para profundizar la interpretacion de las respuestas de les participantes, tanto los
elementos centrales como los detalles fueron clasificados de acuerdo a dos variables,

desarrolladas a continuacion.

Momento de aparicion en el video:

Esta subdivisién surge para dar cuenta de la interrupcion de los recordatorios
incompletos. Para los videos con recordatorio completo, les participantes
experimentan dos veces todos los elementos (primero en dia 1 y nuevamente en dia
2). Por el contrario, para los videos cuyo recordatorio es presentado en version
incompleta, algunos elementos fueron experimentados dos veces (los previos a la
interrupcion) y otros solamente una vez (los posteriores a la interrupcion).

Los elementos referidos a acciones y acontecimientos pueden clasificarse segun

si ocurren antes o después de la interrupcién de los recordatorios incompletos. Asi
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surgen las categorias Pre-corte y Post-corte. En el caso de los elementos referidos a
personajes, se los agrupd en una categoria a parte dado que suelen ser constantes a
lo largo del video.
De esta manera, tanto los elementos centrales como los detalles quedan
subdivididos en tres categorias excluyentes entre si:
» Acciones y acontecimientos previos a la interrupcion (“Pre corte”)
» Acciones y acontecimientos posteriores a la interrupcion (“Post corte”)
» Identidad y caracteristicas de los personajes
Notese que esta clasificacion fue aplicada tanto cuando el participante vio el
recordatorio en versién incompleta como cuando lo vio completo, ya que se aplica

intrinsecamente a elementos del video blanco.

Relacion entre video blanco y video de interferencia

Buscamos diferenciar aquellos elementos que fueran compartidos entre el video
blanco y el video de interferencia correspondiente, de aquellos que sélo aparecieran
en el video blanco. Volviendo al ejemplo de “Panaderia”, si un participante declara
que el nifio entra a la panaderia por una rejilla de ventilacién, resulta imposible saber
si esta evocando el video blanco o el de interferencia. Pero si declara que la rejilla
estaba suelta tal que el nifio la quité sin esfuerzo, esto corresponde indudablemente
al video blanco.

A fin de dar cuenta de esta complejidad, subdividimos los elementos en dos
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categorias:
» Compartidos con interferencia: Aplicables tanto al video blanco como al de
interferencia
» Especificos de blanco: Sélo aplicables al video blanco

En consecuencia, cada elemento recolectado pertenece a una combinacion de
estas variables (Central-Pre-Blanco, Detalle-Post-Compartido, etc), como se ve en la
Figura 10.

Cabe notar que no todas las combinaciones arrojan categorias validas.
Especificamente las categorias Central-Compartido-Post y Detalles-Compartido-Post
no contienen elementos en la mayoria de los videos, debido a que luego de la
interrupcidn los videos blanco e interferencia han divergido tanto que no hay

elementos en comun.

/
! l Acciones Post
e . Blanco

Compartidos

Figura 10. Clasificacion de los elementos recolectados por les participantes.

DeTcHes
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2.10.2. Interpretacion de evocacion libre

En la tabla 4 se detalla la interpretacién de cada una de las categorias formadas

por combinacion de las variables de analisis.

Tipode Categoria Interpretacion

elemento

Central Personajes Identificacién de personajes
Pre corte Trama central antes del corte:

:Como empieza el video?

(En qué tipo de situacion o contexto se
encuentran los personajes?

;Qué eventos clave ocurren?

;Qué hacen los personajes?

¢En qué orden ocurren los hechos?

Post corte Trama central después del corte:
;Qué eventos clave ocurren?
;Qué hacen los personajes?
(En qué orden ocurren los hechos?
Si hablan, jcual es el mensaje o la intencion
que expresan?

;Como termina el video?

Detalle Personajes Descripcién de personajes.

Pre corte Descripcién pormenorizada de acciones y
eventos antes del corte.
¢Como realizan las acciones los personajes?
;Qué objetos usan?

Si hablan, jqué palabras textuales usan?

Post corte Descripcion pormenorizada de acciones y

eventos después del corte.

Tabla 4. Interpretacion de las distintas categorias de elementos centrales y
detalles declarados.
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2.11. Preguntas especificas

En la parte de evaluacidon por evocacion libre se pedia a les participantes que
volcaran todo lo que lograron recolectar. Ahora bien, existen algunos sesgos
inevitables en las respuestas de les participantes que deben ser tomadas en cuenta
en la interpretacién. Por un lado, puede que les participantes no declaren algo que
recuerdan por distintos motivos, por ejemplo, porque no lo consideran relevante o
por fatiga. Por otro lado, puede que no declaren algo porque no tienen seguridad
sobre si lo recuerdan correctamente, entonces lo ignoran o lo pasan por arriba, sin
entrar en detalles. En ambos casos, es interesante seleccionar algunos elementos de
cada video que se pedira explicitamente a todes les participantes que respondan,
revelando distintos tipos de errores.

Para cada video se elaboraron cinco preguntas que indagaban sobre distintos
aspectos del contenido. Estas preguntas eran las misma para todes les participantes
y se presentaban siempre en el mismo orden. El razonamiento fue el siguiente: para
indagar sobre elementos especificos de los videos, es imprescindible revelar cierta
informacidn a les participantes en la misma pregunta. Incluso una pregunta bastante
general como “;Qué le dice la chica al chico?” revela el género y la edad aproximada
de dos personajes, y que estos personajes hablan en algin momento del video. Por
eso, las preguntas especificas de cada video se presentaron después de la evocacion
libre. El orden de las mismas fue pensado para evitar dar informacién que guiara las

respuestas de preguntas siguientes.
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No se incluyeron preguntas engafiosas ni que contuvieran informacion falsa o
correspondiente a otros videos.

En el Anexo 6 se transcriben las preguntas especificas de cada video, asi como
ejemplos de respuestas que serian evaluadas como correctas y distintos tipos de
respuestas que serian evaluadas incorrectas. Como se puede ver, las preguntas
indagaban sobre la apariencia de los personajes (“;De qué color es el pelo del
nino?"), motivos por los que ocurren ciertos eventos claves (“;Por qué se caen la
chica y el gato?”), las motivaciones de los personajes (“;Para qué fue a la
panaderia?”), especificidades sobre la forma en que los personajes realizan acciones
("¢Con qué movimientos derrota la chica al chico?”) o los objetos que usan para las
mismas (";Qué objeto usan las guerreras para luchar?”).

La informacion de las respuestas de les participantes puede ser clasificada de
forma similar que las de la evocacién libre (ver seccion Analisis de evocacién libre).

Las preguntas de cada video fueron clasificadas segun si indagaban sobre
Acciones y acontemientos o sobre Personajes, de forma que quedaron clasificadas
en tres categorias excluyentes:

» Acciones y acontecimientos previos a la interrupcion (“Pre corte”)

= Acciones y acontecimientos posteriores a la interrupcion (“Post corte”)

» Identidad y caracteristicas de los personajes (aplicable a toda la duracion del
video)

A su vez, las preguntas de cada video fueron clasificadas segun si indagaban

141



sobre elementos compartidos entre los video blanco e interferencia o si solo
correspondian al video blanco, quedando clasificadas como:
» Compartidos con interferencia: Aplicables tanto al video blanco como al de
interferencia
» Especificos de blanco: Sélo aplicables al video blanco
» Asi, cada pregunta especifica pertenecia a una combinacion de estas dos

variables (Pre-Compartidas, Post-Blanco, Pers-Compartidas, etc).

Definicion de tipos de errores

Se evaluaron las respuestas de cada participante para cada pregunta especifica
de cada video, pudiendo clasificarse cada una como correcta o algun tipo de error, a
saber:

Intrusion: La respuesta declarada no es correcta para el video blanco, pero si es
correcta para el video de interferencia correspondiente.

Equivocacion: La respuesta declarada no es correcta para el video blanco ni para
el video de interferencia correspondiente.

Respuesta nula: No se declara respuesta o se declara “No sé&” o “No recuerdo”.

Error: Cualquiera de los casos anteriores.

Nivel de confianza

Después de que enviaran la respuesta de cada pregunta especifica, se pedia a les
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participantes que indiquen cuanta confianza tenian en su Ultima respuesta, a través
de una escala Likert en la que debian elegir un valor del 1 al 5, siendo 1 poca

confianza y 5 mucha confianza.

2.12. Analisis estadistico

Los analisis estadisticos fueron realizados mediante el lenguaje de programaciéon
estadistica R. Se puede acceder a los datos crudos y al cédigo utilizado en un
repositorio destinado a tal fin °.

Se utilizaron modelos lineales generalizados mixtos para analizar las variables
dependientes. En la tabla 5 se detallan las distribuciones de probabilidad y los
modelos estimados para cada variable dependiente, proporcionando una referencia
rapida y concisa para los resultados de nuestros analisis.

En las siguientes secciones se detallara el procedimiento realizado y los criterios

aplicados para la definicion de variables dependientes y variables explicatorias.

Distribucién de
Seccion Variables dependientes probabilidades Modelo

¢ Elementos centrales declarados . . ., -
Preguntas generales y resumen Binomial Regresion logistica
e Detalles declarados

e Probabilidad de errores
e Probabilidad de respuesta nula

P t ifi B Ili R ion logisti
reguntas especificas s Probabilidadde squivocsaon ernoulli egresion logistica
e Probabilidad de intrusion
Preguntas especificas Nivel de confianza Ordinal Regresion ordinal

Tabla 5. Informacion sobre los modelos estadisticos estimados para las variables
dependientes extraidas de cada seccion de la evaluacion.

5 https://qithub.com/L-Ameneiro/reconsolidacion-memorias-episodicas
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Variables dependientes: Preguntas generales y evocacion libre

A partir de la cuantificacion de los elementos declarados por les participantes, se
desprenden como variables dependientes:
» Proporcién de elementos centrales declarados

» Proporciéon de detalles declarados

Variables dependientes: Preguntas especificas

A partir de la cuantificacion de distintos tipos de errores, se calcularon vy

modelaron las siguientes variables dependientes:

Probabilidad de respuesta nula

Probabilidad de intrusiones

Probabilidad de equivocacion

Probabilidad de errores totales

Nivel de confianza (variable ordinal)

Variables explicatorias: Analisis globales

Llamamos analisis globales a aquellos en los cuales cada variable dependiente se
modela de forma global, sin subdividir en Personajes/Pre/Post ni Blanco/Compartido
(para mas detalles ver secciones 2.10.1y 2.11).

En todos los analisis nuestro objetivo principal es estudiar el efecto de la

interrupcion repentina del recordatorio, por lo que realizamos comparaciones entre
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los videos cuyo recordatorio fue visto en forma incompleta y aquellos vistos en
forma completa. Ademas, dado que nos interesa estudiar este efecto en relacién a la
exposicion previa o posterior a videos de interferencia, incluimos un término de
interaccion entre el grupo y el tipo de recordatorio.

Ademas, debimos tener en cuenta el agrupamiento de los datos, dado que cada
participante produce respuestas de 8 videos. Por eso incorporamos la variable
aleatoria Participante como intercepto aleatorio.

Finalmente, tuvimos en cuenta las diferencias entre videos, agregando Identidad
de Video (IDVideo) como variable fija.

Con estas variables explicatorias quedan definidos los modelos globales de
todas las variables dependientes:

VD = (Grupo )* (Tipo de recordatorio) + (IDVideo) + (1|Participante)

Variables explicatorias: Analisis desagregados

En estos analisis, cada variable dependiente es modelada teniendo en cuenta el
tipo de elementos de los elementos del video blanco. Para eso se agregan al modelo
global las dos variables descritas en las secciones 2.10.1y 2.11.

VD = (Grupo )* (Tipo de recordatorio) * (Momento de aparicion) +

(Relacién entre blanco e interferencia) + (IDVideo) + (1|Participante)
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Calculo y modelado de probabilidades

Para los analisis de probabilidad las respuestas siempre se agruparon por video y
por participante. Esto significa que, por ejemplo, si un participante presenta 2
respuestas nulas para el video "Ataque”, dado que hay un total de 5 preguntas para
ese video, su proporciébn de respuestas nulas se calcularda como #rtas
nulas/#preguntas totales = 2/5 = 0,2.

De manera analoga, los calculos para otras variables dependientes, como la
probabilidad de errores, intrusiones, respuestas inseguras y respuestas incorrectas,
siguieron un enfoque similar. Para estas variables dependientes se asumio una
distribucion de probabilidades binomial, que modela el nimero de éxitos (por
ejemplo, respuestas nulas) dado un determinado nimero de ensayos (preguntas, 'n').
En el caso de los analisis globales, 'n' se refiere la cantidad total de preguntas para
ese video, mientras que en los andlisis fragmentados, 'n' representa la cantidad de

preguntas correspondientes a ese video, segmento y origen especificos.

Efectos principales, de interaccidon y contrastes

Se puso a prueba la significacion estadistica de los efectos principales y de
interaccion a través de analisis de devianza, un analisis de bondad de ajuste usado
en regresiones logisticas, de forma analoga al analisis de varianza en regresiones
lineales.

En caso de encontrar efectos significativos para los efectos principales o de
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interaccion, se realizaron contrastes con correccion de Bonferroni, controlando el

error global para evitar falsos positivos.

Magnitud del efecto: Odds Ratio

En regresiones logisticas, la magnitud del efecto se expresa en forma de Odds
Ratio, expresion del inglés que puede traducirse laxamente como “razén de
oportunidades” o “razdn de chances”. Este concepto no forma parte de nuestro
lenguaje cotidiano por lo que puede no resultar intuitivo. En esta subseccion
buscaremos aportar contexto sobre el significado numérico y la interpretacién de los
conceptos de Odds y Odds Ratio.

La palabra del inglés “odds” es a veces traducida al espafiol como “ventaja” o
“chance”. Sin embargo, consideramos que estas palabras no expresan un significado
equivalente al original, por lo que usaremos el anglicismo “odds” (con género
gramatical femenino) como suele usarse en el lenguaje cotidiano de quienes realizan
analisis estadisticos. Por las mismas razones, usaremos el anglicismo Odds Ratio

(OR, género gramatical masculino).

Calculo e interpretacion de odds

Las odds se definen como:
odds de éxito = nUmero de éxitos / numero de fracasos

donde los éxitos representan la ocurrencia del evento que se busca modelar.
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Las odds pueden tomar valores de menos infinito a mas infinito.
Las odds no deben confundirse con la probabilidad, de la que se diferencia a
nivel tedrico y matematico. La probabilidad se define como:
probabilidad de éxito = nimero de éxitos / nimero de éxitos + numero de
fracasos

Un valor de odds de 3 (3 éxitos, 1 fracaso) equivale a una probabilidad de 0.75.

Calculo e interpretacidon de Odds Ratio (OR)

Se calcula como el cociente entre las odds de dos niveles de la variable

explicatoria que se quiere comparar:
OR = odds éxito (nivel A) / odds éxito (nivel B)

Es una medida de la magnitud del efecto de asociacion de la variable explicatoria
sobre la variable respuesta, de la siguiente manera:

OR menor a 1 indica asociacion negativa, OR igual a 1 indica que no hay
asociacién y OR mayor a 1 indica asociacién positiva.

Se considera un efecto significativo cuando el intervalo de confianza de OR no
incluye al 1.

Por ejemplo, la magnitud del efecto del tipo de recordatorio incompleto sobre la
probabilidad de un evento X se define como:

OR = odds de evento X (recordatorio incompleto) / odds de evento X

(recordatorio completo)
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Un valor de OR de 1.5 indica que las odds del evento X en videos con
recordatorio incompleto son 1.5 veces las odds del evento X en videos con
recordatorio completo, lo que equivale a decir que son 50% mayores. Significa que
cada 3 eventos X registrados en un video con recordatorio incompleto, se registraran
2 eventos X en uno con recordatorio incompleto.

Criterio de exclusiéon de datos

Se excluyeron del experimento les participantes que declararan conocer 4 o mas
videos blanco durante la sesion experimental del dia 1. Al final de la misma, se les
informaba que no podrian continuar y por qué motivo y se agradecia su
participacién. Sus datos fueron eliminados.

Les participantes que conocieran menos de 4 videos podian continuar el
experimento. Posteriormente, se excluian del analisis los videos blanco que cada
participante hubiera declarado conocer previamente al experimento. Los datos del

resto de los videos (desconocidos por el participante) no eran excluidos.

2.13. Efectos inespecificos y sesgos

Como parte de la validacion de nuestro protocolo experimental, estudiamos el
efecto tres variables que pudieran afectar el desempefo de les participantes de
forma inespecifica, es decir, no relacionada a nuestra pregunta de investigacion.
Estas variables fueron: la identidad de cada video, el orden de presentacién de los

videos en el dia 2 y el orden de evaluacion de los videos en el dia 3.
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Los coeficientes estimados para estas variables no se incluiran en el Capitulo de
Resultados ya que escapan a nuestra pregunta de investigacidn. Las estimaciones de
los modelos completos pueden encontrarse en el Anexo 8. En esta seccion
reportaremos los hallazgos mas notables en la medida en que puedan afectar la
idoneidad del protocolo experimental de responder nuestra pregunta de

investigacion.

Efecto del video

Previmos que podria haber diferencias en la retencién de los distintos videos.
Para tener en cuenta esas diferencias, estudiamos el efecto de la identidad de Video
en cada variable estudiada, encontrando un efecto significativo de la misma en casi
todas. A continuacion, se detallan los efectos encontrados para cada variable.

Elementos declarados

Los videos “Ataque”, “Orbe” y “Persecucion” mostraron menor proporcion de
elementos centrales declarados, en las categorias Pre-Blanco, Pre-Compartidos y
Personajes, no asi en elementos Post-Blanco donde mostraron mayor proporcién de
elementos centrales declarados.

A nivel de detalles declarados, encontramos un efecto principal significativo por
video, pero no se presentaron patrones reconocibles, con algunos videos mostraron

mayor proporcidén en una categoria y menor en otra.
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Errores en preguntas especificas

Hallamos que los videos titulados "Ataque”, "Orbe” y “Persecucion” presentaron
significativamente mas probabilidad de equivocaciones y respuestas nulas que el
resto. Consecuentemente, estos videos presentaron mayor probabilidad de errores
totales.

No hallamos diferencias significativas en la probabilidad de intrusiones.

Nivel de confianza en preguntas especificas

En linea con lo observado en la probabilidad de errores, hallamos que les
participantes mostraron mayor probabilidad de tener poca confianza en sus
respuestas sobre los videos “Ataque”, “Orbe” y “Persecucion”, asi como
“Entrenamiento”.

Obtuvimos el mismo resultado al tener en cuenta solo las respuestas correctas,
mientras que no hallamos efecto del video al tener en cuenta solo las respuestas

erroneas.

Conclusion sobre efecto del video

Al trabajar con estimulos naturalisticos y complejos, resulta practicamente
inevitable que haya diferencias intrinsecas en la forma en que les participantes
observan y generan memorias sobre los distintos videos, asi como en la forma en

que les experimentadores evaluamos y cuantificamos las expresiones de esas
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memorias. Lejos de ignorar estas diferencias, buscamos tenerlas en cuenta
incorporando la Identidad de Video (IDVideo) como variable fija en cada uno de los
modelos. Asimismo, la identidad de cada video fue balanceada por grupo y tipo de
recordatorio, por lo que su efecto no genera sesgos que afecten nuestra pregunta de
investigacion.

Adicionalmente, estimamos modelos con triple interaccién Grupo * Tipo de
Recordatorio * IDVideo. No encontramos interaccion significativa en ninguna de las
variables, por lo que concluimos que las diferencias entre videos no afectan la
idoneidad del protocolo de evaluar el efecto de la interrupcion de los recordatorios

en relacion a la interferencia por otros videos.

Efecto del orden de ensayos en Dia 2

El orden en que aparecia un cierto video en el bloque de recordatorios y su par
correspondiente en el bloque de interferencia era el mismo para cada participante, y
balanceado entre participantes. Nos propusimos estudiar el efecto del orden de
presentacién de los videos en el Dia 2 en las variables estudiadas. Con ese objetivo
incluimos la variable “ndmero de ensayo dia 2" en todos los modelos estadisticos.

Encontramos efectos significativos de esta variable en:

* Proporciéon de detalles Pre Blanco (Evocacion libre estricta) - OR = 1.11
» Proporcién de elementos centrales Pre Compartido (Evocacion libre+guiada) -

OR =0.92
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» Proporcién de elementos centrales Post (Evocacién libre+guiada) - OR = 1.09
» Proporciéon de detalles Pre Blanco (Evocacion libre+guiada) - OR = 1.07
Como vemos, la magnitud de efecto en todos los casos fue insignificante, por lo
que podemos descartar un efecto importante del orden de presentacion en el dia 2
sobre las variables estudiadas.

Efecto de orden de ensayos en Dia 3

Nos propusimos estudiar el efecto del orden en que los videos eran evaluados
en el Dia 3, con el objetivo de detectar posibles efectos de fatiga debido a la carga
cognitiva de la evocacion y la redaccidén. Con ese objetivo incluimos la variable
“ndmero de ensayo dia 3" en todos los modelos estadisticos.

Sélo encontramos un efecto de la misma en la proporcion global de respuestas
nulas (p = 0.017). Obtuvimos una pendiente k = 0.085 (escala de la variable
respuesta) que equivale a una magnitud de efecto de OR = 1.09. En términos
concretos esto significa que, por cada sucesivo ensayo, las odds de les participantes
de dar respuestas nulas aumenta 9%.

Al calcular un modelo con interaccién entre grupo, tipo de recordatorio y
numero de ensayo en el dia 3, encontramos una interaccion significativa entre tipo
de recordatorio y nimero de ensayo. En términos concretos encontramos un efecto
significativo pero muy pequefio de asociacion positiva en videos con recordatorio
completo (OR = 1.16) y ningun efecto en videos con recordatorio incompleto (OR =

1.03).
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Expectativas de les participantes y de la experimentadora

Las expectativas e hipotesis de les experimentadores pueden influenciar la
conducta de les participantes (Orne, 1962). Para evitar posibles sesgos asociados a
este fendmeno, la asignacion de les participantes a uno u otro grupo era realizado
de forma automatica por la plataforma experimental en el dia 2, sin intervencién de
la experimentadora. Al momento de realizar la entrevista por videollamada del dia 1
(la instancia de interaccion mas extensa y directa entre experimentadora vy
participante), les participantes aun no habian sido asignades a ningun grupo
experimental. Luego de dicha entrevista, las comunicaciones con les participantes se
limitaban a responder preguntas, si las hubiera (por ejemplo, si une participante
consultaba la posibilidad de empezar la sesion del dia 3 unos minutos mas tarde de
lo previsto).

Ademas, las expectativas de les experimentadores pueden influenciar la
cuantificacion de los comportamientos de interés. Para evitar sesgos debidos a este
fendmeno, al momento de la cuantificacion la experimentadora desconocia el grupo
experimental al que fue asignade cada participante, asi como el tipo de recordatorio
de cada video.

Les participantes desconocian la existencia de los dos grupos experimentales, asi
como de los dos tipos de recordatorios (completo e incompleto). En ningun
momento del experimento se les indicaba que fueron asignades a un grupo

experimental.
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3. Resultados

En esta seccion, se presentaran los resultados de dos experimentos
independientes realizados en el marco de esta investigacion doctoral. Primero, se
desarrollaran los resultados del experimento con presentacion de recordatorio e
interferencia. Nos centraremos tanto en aspectos relacionados con la memoria
estudiada como en el protocolo experimental utilizado, dada su originalidad.
Posteriormente, se presentaran algunos resultados de un experimento piloto sin
presentacidn de recordatorio. Estos resultados proporcionaran informacién adicional

sobre ciertos elementos del estudio, permitiendo una discusion mas completa.

3.1. Resultados de experimento con recordatorio e interferencia

Este experimento se llevd a cabo en tres dias consecutivos. En el dia 1, les
participantes observaron 8 videos blanco. En el dia 2, fueron asignados a uno de dos
grupos: el grupo R+I vio primero 8 videos recordatorios idénticos al video blanco
(cada participante vio mitad en version completa y mitad en versién incompleta) y
luego 8 videos de interferencia, mientras que el grupo I+R vio primero los 8 videos
de interferencia y luego los 8 videos recordatorio (cada participante vio mitad en

version completa y mitad en version incompleta). En el dia 3, todes les participantes
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completaron la evaluacion de cada video blanco: primero preguntas generales y
evocacion libre y luego preguntas especificas sobre cada video.

Nos propusimos estudiar el efecto del recordatorio incompleto en relacién con la
visualizacién previa o posterior de los videos de interferencia sobre distintas métricas
del desempefio en la evaluacién, a saber:

» |a proporcién de elementos centrales y detalles declarados (Seccién 3.2),
» |a probabilidad de cometer distintos tipos de errores (Seccion 3.3)
» el nivel de confianza en las respuestas (Seccion 3.4).

Con el objetivo de estudiar el efecto de la interrupcion del recordatorio en
relacion con la visualizacién previa o posterior de los videos de interferencia,
estudiamos el efecto estadistico de la interaccion entre el tipo de recordatorio de
cada video y el grupo experimental de cada participante sobre cada métrica de
desempefio.

A fin de facilitar la lectura, en las siguientes secciones nos referiremos como
“intervencion experimental” a la interrupcion del recordatorio en relacion a la

visualizacion de los videos de interferencia.

3.2. Efecto sobre elementos declarados

Nos propusimos determinar si la intervencion experimental tiene un efecto sobre
los elementos del video blanco declarados por les participantes. Con ese fin, en el dia

de evaluacion se pidio a les participantes que escriban todo lo que recuerden sobre
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distintos aspectos de cada video (contexto, personajes, acciones y acontecimientos,
etc). En la primera parte de la evaluacion, sélo se presenté como clave el titulo
asociado a cada video. Cuantificamos los elementos declarados en estas respuestas
para producir lo que denominamos analisis de evocacion libre estricta. En la
segunda parte de la evaluacion de cada video, les participantes respondieron
preguntas especificas, las cuales necesariamente incluian claves adicionales. Los
elementos declarados en estas respuestas no fueron considerados en el analisis de
evocacion libre estricta, pero si fueron incluidos en una cuantificacion independiente
que llamamos analisis de evocacion libre + guiada.

Para facilitar la lectura, en esta seccion desarrollaremos principalmente los
resultados del analisis de evocacién libre estricta. Incluiremos también los resultados
de evocacion libre + guiada cuando sean distintos o especialmente relevantes. Los
resultados completos pueden hallarse en el Anexo 7.

En ambos analisis, el procedimiento implicé cuantificar los elementos (centrales
o detalles) declarados correctamente por les participantes y clasificarlos en

Personajes, Pre-corte Compartidos, Pre-corte Blanco y Post-corte Blanco.

3.2.1. Elementos centrales

En primera instancia estudiamos el efecto de la intervencién experimental en los
elementos centrales declarados por les participantes. Nuestra prediccién fue que

ambos grupos presentarian alta retencion para videos con recordatorios completos e
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incompletos, por tratarse de los elementos mas salientes y relevantes de la trama.

A nivel estadistico, modelamos el efecto de la interaccion entre el grupo
experimental y el tipo de recordatorio sobre la proporcion de elementos declarados
sobre los elementos totales de cada video. Los resultados se pueden observar en la
figura 11y en la tabla 6.

Como esperabamos, frente al titulo del video blanco como Unica clave, les
participantes pudieron identificar perfectamente a los personajes (Fig. 11.A) y listar
correctamente la secuencia de acciones centrales Pre-corte, tanto aquellas
compartidas con el video de interferencia (Fig. 11.B) como las especificas del video
blanco (Fig. 11.C). Cabe destacar que les participantes declararon una alta proporcién
de acciones especificas del video blanco, indicando que lograron diferenciar los
videos blanco de sus pares de interferencia.

No encontramos efecto del tipo de recordatorio ni del grupo experimental en las
categorias de Personajes, Acciones Pre-corte Blanco ni Acciones Pre-corte
Compartidas.

En cuanto a las acciones centrales Post-corte, encontramos un efecto
significativo del tipo de recordatorio dentro de cada grupo experimental (Fig. 11.F).
Los videos cuyo recordatorio fue visto en version incompleta mostraron menor
proporcion de elementos declarados que aquellos vistos en version completa. La

magnitud del efecto del recordatorio incompleto en ambos grupos fue OR = 0,57.
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Proporcion de elementos centrales declarados

A B
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: | : | : k |
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Figura 11. Proporcion de elementos centrales correctamente declarados por les
participantes en la evocacion libre. (A) Personajes. (B) Acciones Pre-corte
compartidas con video de interferencia. (c) Acciones Pre-corte especificas del video
blanco. (D) Acciones Post-corte especificas del video de blanco.

Analisis estadistico: Modelos lineales generalizados mixtos con distribucion
binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con correccién de
Bonferroni.
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Este efecto en los elementos centrales post-corte se acentia en el analisis de
evocacion libre + evocacion guiada, con un OR del recordatorio incompleto de 0,30.
La seccion Post-corte es la Unica que no es presentada en el recordatorio
incompleto. La menor proporcién de elementos declarados puede explicarse por
haber tenido una soéla exposicibn a ese contenido, en contraposicion a dos

exposiciones en los videos con recordatorio completo.

Personajes Pre (Compartidos) Pre (Blanco) Post (Blanco)
Variable OR' 1C95% p-valor OR' 1C95% p-valor OR' 1C95%' p-valor OR' 1C95%  p-valor
Grupo 0,11 0,3 >0,9 0,9
I+R — —_ —_ —_ — — — —
R+1 313 0,77-128 1,50 0,75-2,99 0,98 048-2,00 1,05 0,57 -1,94
Tipo Recordatorio 0,6 03 0,6 0,007
completo — — — — — — — —
incompleto 0,79 0,31-2,05 1,40 0,75-2,63 1,18 066-2,12 0,57 0,38-0,86
Grupo * Tipo Recordatorio 0,2 0,6 08 0,4
R+I * incompleto 0,38 0,09-1,64 0,78 0,31-1,94 0,89 0,39-205 0,76 043-1,37

WOR = Odds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Tabla 6. Estimaciéon de modelos de regresién logistica para elementos centrales
declarados en evocacién libre. Se reportan los odds ratio, intervalos de confianza y
valores de p para Grupo, Tipo de Recordatorio y su interaccion. La distribucion
asumida de la variable respuesta es binomial.

3.2.2. Detalles

En la seccién anterior mostramos que les participantes pudieron evocar los
elementos centrales de los videos blancos frente al titulo del video como clave unica.
Estos elementos centrales no fueron afectados por la intervencion experimental.
efecto de la intervencion

A continuacidon, nos propusimos estudiar el

experimental sobre los detalles declarados, previendo que éstos podrian ser mas
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sensibles que los elementos centrales de la trama. A tal fin, cuantificamos los detalles
declarados correctamente por les participantes en la seccién de evocacion libre y los
clasificamos en Personajes, Pre-corte Compartidos, Pre-corte Blanco, Post-corte
Blanco.

Cabe recordar que los detalles se refieren a elementos relativos a la apariencia
fisica de los personajes (por ejemplo, el color de ojos o el tipo de vestimenta), a la
forma en que ocurren ciertos eventos o en como los personajes hacen determinadas
acciones (por ejemplo, qué objeto se utiliza). Para mas informacién ver seccion 2.10.

En el andlisis estadistico, modelamos el efecto de la interaccion entre grupo
experimental y tipo de recordatorio sobre la proporcién de detalles declarados sobre
los elementos totales de cada video. Los resultados se encuentran en la figura 12 y
en la tabla 7.

Observamos primero que todas las proporciones son mas bajas que en los
elementos centrales, tomando valores entre 5y 25%. A continuacion, describiremos
los resultados en cada categoria.

Personajes

No encontramos efecto significativo del tipo de recordatorio, del grupo
experimental ni su interaccion. Ambos grupos declararon entre el 10 y el 13% de los
detalles relativos a personajes, independientemente del tipo de recordatorio.

Pre-corte Compartidas

En el caso de las acciones pre-corte compartidas (Fig. 12.B) dentro del grupo I+R,
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en los videos con recordatorio completo declararon un 11% de los detalles de esta
categoria, mientras que los de recordatorio incompleto declararon un 15,5%. En el
grupo R+, las proporciones son de 14% en versidon completa y 11,5% en versiéon
incompleta.

Encontramos una interaccion significativa entre el tipo de recordatorio y el grupo
experimental. Al realizar contrastes dentro de cada grupo experimental, encontramos
una tendencia de efecto (p = 0.058) del recordatorio incompleto dentro del grupo
I+R, con mayor proporcion de detalles en los videos con recordatorio incompleto
(OR = 1.20). Este efecto no se verificd en el grupo R+1. Este efecto dentro del grupo
I+R tiende a perderse en el analisis de evocacién libre+guiada, volviéndose una
tendencia no significativa de efecto por interaccion (p = 0.063), contraste intra-grupo
no significativo y OR de 1.14.

Retomando el analisis de evocacion libre estricta, buscamos determinar si las
diferencias observadas dentro del grupo I+R se deben a un aumento de los detalles
declarados en los videos con recordatorio incompleto o una disminuciéon en los
videos con recordatorio completo. Para eso realizamos contrastes entre grupos
experimentales (R+I completo vs [+R completo y R+I incompleto vs I+R incompleto),
en los que no encontramos efecto del grupo. Este resultado no nos permite
determinar si las diferencias dentro del grupo I+R se deben a un aumento de los
detalles declarados en los videos con recordatorio incompleto o a una disminucion

en los videos con recordatorio completo.
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Pre-corte Blanco

Para los detalles de acciones previas al punto de corte especificas del video
blanco (Fig. 12.C) no encontramos efecto del tipo de recordatorio, del grupo
experimental ni su interaccién. Ambos grupos declararon entre 15 y 20% de los
detalles de esta categoria, independientemente del tipo de recordatorio.

Acciones Post-corte

Al igual que para los elementos centrales, encontramos un efecto por tipo de
recordatorio para los detalles posteriores al punto de corte, dentro de cada grupo
experimental (Fig. 12.F). Los videos cuyo recordatorio fue incompleto mostraron
significativamente menor proporcion de detalles declarados que aquellos vistos de
forma completa (OR = 0.38).

Este efecto se mantiene en el analisis de evocacién libre+guiada con OR = 0.30.

Personajes Pre (Compartidos) Pre (Blanco) Post (Blanco)
Variable OR' 1C95% p-valor OR' 1C95% p-valor OR' 1C95%' p-valor OR' 1C95%  p-valor
Grupo 0,3 0,3 0,2 0,2
I+R — — — — — — —
R+1 1,39 0,78-2,50 1,31 0,77 -224 1,54 0,85-2,81 1,60 0,79 -3,22
Tipo Recordatorio 0,8 0,058 0,11 <0,001
completo — — — — — — —
incompleto 1,06 0,70-1,60 1,44 0,99 -2,11 146 091-234 0,38 0,23-0,63
Grupo * Tipo Recordatorio 0,13 0,028 03 0,7
R+ * incompleto 0,64 036-1,14 0,54 0,32-0,94 0,71 037-135 0,88 0,44-1,78

iOR = Odds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Tabla 7. Estimacion de modelos de regresion logistica para detalles declarados
en evocacion libre. Se reportan los odds ratio, intervalos de confianza y valores de p
para Grupo, Tipo de Recordatorio y su interaccién. La distribucion asumida de la
variable respuesta es binomial.
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Proporcion de detalles declarados

A B
Personajes Pre (Comp)
‘ +R R+l +R R+l
0.4 | I | | !
| I | 0.44 I |
0.34 Iy I | I |
| I I 0.39 [ |
I I I I
0.2 I | |
| I I 0.29 R || I
J L | | I |
0.1 | 4 I ¢ I O.l‘l I ¢ |
! L ! | I |
00+ _ 1o -1 00+ _ 1o -1
C D
Pre (Blanco) Post (Blanco)
‘ I+R l | R+l | ‘ I+R | . R+l |
i | I | I I
0.44 1] | 0.44 I |
[ I | | *kk | *xk |
0.3 1 I | 0.3 1 [ |
[ I | | I I
0.2 1 + I + | 0.2 4 I |
[ | I | I |
0.14 I I 0.17 I " I
| N I ' p<d001!1p<0.001!
00 _ - e =) 00 _ e =

Tipo de recordatorio
mm Completo mm Incompleto

Figura 12. Proporcién de detalles correctamente declarados por les
participantes en la evocaciéon libre. (A) Personajes. (B) Acciones Pre-corte
compartidas con video de interferencia. (c) Acciones Pre-corte especificas del video
blanco. (D) Acciones Post-corte especificas del video de blanco.

Analisis estadistico. Modelos lineales generalizados mixtos con distribucion
binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con correccién de
Bonferroni.
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Breve conclusion de andlisis de evocacién libre

De los resultados descritos en las secciones anteriores podemos concluir:

Sobre la memoria:

1. Les participantes formaron una memoria de largo término de los ocho videos
blanco.

2. Frente al titulo de cada video blanco como Unica clave, les participantes
lograron identificar perfectamente a los personajes, listar las acciones y
acontecimientos mas importantes en la secuencia cronoldgica correcta e
incorporar algunos detalles sobre personajes, acciones y contexto.

3. Les participantes lograron diferenciar los videos blanco de sus pares de
interferencia.

4. La memoria formada por les participantes no fue afectada por la interrupcion
sorpresiva de algunos recordatorios y la visualizacion de los videos de
interferencia.

5. En los elementos centrales, el Unico efecto por tipo de recordatorio que
prevalece es aquel en los elementos posteriores a la interrupcion, explicables
en este caso por la diferente cantidad de exposiciones a los mismos (una vez
en videos con recordatorio incompleto, dos en videos con recordatorio

completo).
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Sobre el protocolo de evaluacién, cuantificacion y andlisis:

1. El protocolo que diseflamos para la evaluacidén, cuantificacion vy
procesamiento de las respuestas de evocacion libre permite no sélo
estandarizar y cuantificar respuestas altamente desestructuradas sino también
detectar diferencias en la proporcion de elementos declarados.

2. La sesidn de evaluacion con dos etapas sucesivas permitiria captar diferencias
entre procesos de recoleccién (evocacion libre) y de familiaridad con

elementos del video incluidos en las preguntas especificas (evocacién guiada).

3.3. Efecto sobre errores en preguntas especificas

Habiendo analizado las respuestas de les participantes en las condiciones
altamente desestructuradas de la evocacion libre, nos propusimos también estudiar
la retencién de elementos especificos de los videos blancos en condiciones mas
controladas. Para eso cada participante respondié cinco preguntas especificas de
cada video blanco. Cuantificamos las respuestas de las mismas calificandolas como
respuesta correcta o como algun tipo de error. Brevemente, consideramos tres tipos
distintos de errores: equivocacion (respuesta erronea sobre el video blanco que no
corresponde al video de interferencia correspondiente), intrusién (respuesta erronea
sobre el video blanco que si corresponde al video de interferencia correspondiente)
o respuesta nula (declarar no saber o no recordar).

Buscamos estudiar el efecto de la intervencién experimental sobre la
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probabilidad de les participantes de cometer distintos tipos de errores en sus
respuestas a las preguntas especificas. Con ese objetivo modelamos el efecto de la
interaccion entre el grupo experimental y el tipo de recordatorio sobre la
probabilidad de ocurrencia de cada tipo de error.

Realizamos dos niveles de analisis: global y desagregado. En el analisis global, se
tomaron todas las preguntas de forma indistinta para el analisis (Figura 13 y Tabla 8).
En el analisis desagregado (Figura 14 y Tabla 9), cada pregunta se clasificd segun dos
criterios: si el elemento del video blanco sobre el que indagaba era relativo a una
Accion Pre-corte, Accidon Post-corte o un Personaje; y segun si aparecia en el video
de interferencia o no (Compartido / Especifico de blanco). Dado que éste ultimo
factor no tuvo efecto significativo en ninguno de los analisis, se excluyé de los

graficos para facilitar la interpretacion.

3.3.1. Analisis global

Primero observamos la distribucién porcentual de cada tipo de respuesta segun
grupo y tipo de recordatorio (Fig. 13.A). Se puede apreciar visualmente que ambos
grupos tienen proporciones similares de respuestas correctas, de alrededor del 60%.
El restante 40% corresponde a algun tipo de error, de los cuales las equivocaciones y
las respuestas nulas representaron aproximadamente el mismo porcentaje. Se
observa s6lo un pequefio porcentaje de intrusiones. A continuacion, realizamos los

analisis estadisticos modelando la probabilidad de cada tipo de error.

167



Errores totales

No encontramos efecto del grupo, del tipo de recordatorio ni su interaccién
sobre la probabilidad de cometer errores (Fig. 13.B). Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 32% y el 39% de cometer algun tipo de error en sus

respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.

Equivocaciones

No encontramos efecto del grupo, del tipo de recordatorio ni su interacciéon
sobre la probabilidad de cometer equivocaciones (Fig. 13.C). Los grupos mostraron
una probabilidad de entre el 11% y el 15% de cometer equivocaciones,

independientemente del tipo de recordatorio.

Intrusiones

No encontramos efecto del grupo, del tipo de recordatorio ni su interaccién
sobre la probabilidad de cometer intrusiones (Fig. 13.D). Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 2,4% y el 3,6% de cometer intrusiones, independientemente

del tipo de recordatorio.

Respuestas nulas

Encontramos una interaccion significativa entre el grupo y el tipo de
recordatorio, por lo que realizamos contrastes entre tipos de recordatorio. Los

contrastes revelaron un efecto significativo del tipo de recordatorio dentro del grupo
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R+I. Los videos con recordatorio incompleto presentaron mayor cantidad de
respuestas nulas (19%) que los vistos de forma completa (11%). La magnitud del
efecto del recordatorio incompleto fue OR = 1.42.

Este efecto no se verifico en el grupo I+R, cuyos participantes tuvieron un 14%

de probabilidad de responder de forma nula, independientemente del recordatorio.

Errores totales Equivocaciones Intrusiones Respuestas nulas
Variable OR' 1C95% p-valor OR' 1C95% p-valor OR' 1C95%' p-valor OR' 1C95%  p-valor
Grupo 0,58 0,72 0,68 0,31
I+R — — — — — — — —
R+1 0,88 0,56-1,38 1,10 0,65-1,86 1,24 044-352 0,71 0,36-1,38
Tipo Recordatorio 0,32 0,38 0,30 0,88
completo — — — — — — — —
incompleto 1,19 0,85-1,68 1,22 0,78-1,91 1,61 0,65-4,01 0,97 0,61-1,53
Grupo * Tipo Recordatorio 0,70 0,15 0,58 0,027
R+ * incompleto 1,10 0,68-1,78 062 033-1,18 0,70 0,20-247 2,07 1,09-3,93

iOR = Odds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Tabla 8. Resumen de modelos de regresion logistica con distribucion binomial
para errores totales, equivocaciones, intrusiones y respuestas nulas en preguntas
especificas.

169



Respuestas correctas y tipos de errores
Analisis global
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Figura 13. Proporcion de tipo de respuesta por grupo y tipo de recordatorio a
nivel global. (A) Distribucion porcentual de cada tipo de respuesta (correcta,
equivocacion, intrusion, nula). (B) Probabilidad de error. (C) Probabilidad de
equivocacion. (D) Probabilidad de intrusién. (E) Probabilidad de respuesta nula.

(B - E) Andlisis estadistico: Modelos lineales generalizados mixtos con
distribucion binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con
correccién de Bonferroni.
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3.3.2. Analisis desagregado

En primera instancia observamos la distribucién porcentual de cada tipo de
respuesta segun grupo y tipo de recordatorio para las distintas categorias de
preguntas (Fig. 14.A). En este analisis desagregado se revelan algunas diferencias
entre tipos de recordatorio, sea para respuestas correctas como para los distintos
tipos de errores. A continuacion, detallamos los analisis estadisticos modelando el
efecto de la interaccion entre grupo experimental, tipo de recordatorio y categoria

de pregunta sobre la probabilidad de cada tipo de error.

Errores totales

Hallamos un efecto de interaccion entre el grupo y el tipo de recordatorio en las
preguntas sobre Personajes, por lo que realizamos contrastes para comparar entre
tipos de recordatorio dentro de cada grupo. Hallamos un efecto del tipo de
recordatorio dentro del grupo R+I los videos con recordatorio incompleto
presentaron mayor proporcién (42%) de errores totales que los de recordatorio
completo (28%). Este efecto no se encontrd en el grupo I+R, cuyos participantes
mostraron 36% y 40% de probabilidad de errores en recordatorios completos e
incompletos, respectivamente.

No encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la probabilidad
de errores en las preguntas sobre acciones Pre-corte. Los grupos mostraron una

probabilidad de entre el 24% y el 31% de cometer algun tipo de error en estas
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respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.

Encontramos un efecto de interaccion entre el grupo y el tipo de recordatorio en
las preguntas sobre Acciones Post-corte. Realizamos contrastes y hallamos un
efecto del tipo de recordatorio dentro del grupo I+R, con mayor proporcién de
errores totales en los videos con recordatorio incompleto (56%) en comparacién a
los de recordatorio completo (39%). En el grupo R+I no se registré el mismo efecto,

con alrededor de 40% de errores independientemente del tipo de recordatorio.

Equivocaciones

No encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la probabilidad
de equivocaciones en las preguntas sobre Personajes. Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 12% y el 21% de cometer equivocaciones en estas
respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.

Encontramos una tendencia no significativa de efecto por tipo de recordatorio
en la probabilidad de equivocaciones del grupo R+I en las preguntas sobre acciones
Pre-corte. En los videos con recordatorio incompleto se registré una probabilidad de
equivocacion del 6% mientras que los de recordatorio completo fue del 12%. El
grupo I+R no mostro esa tendencia, con probabilidades de entre el 9% y el 11% de
cometer equivocaciones en estas respuestas, independientemente del tipo de
recordatorio.

Tampoco encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la
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probabilidad de equivocaciones en las preguntas sobre acciones Post-corte. Los
grupos mostraron una probabilidad de entre el 13% y el 22% de cometer

equivocaciones en estas respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.

Intrusiones

No encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la probabilidad
de intrusiones en las preguntas sobre Personajes. Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 2,5% y el 7,0% de cometer intrusiones en estas respuestas,
independientemente del tipo de recordatorio.

No encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la probabilidad
de intrusiones en las preguntas sobre acciones Pre-corte. Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 1,3% y el 3,0% de cometer intrusiones en estas respuestas,
independientemente del tipo de recordatorio.

Encontramos una tendencia no significativa de efecto por tipo de recordatorio
en la probabilidad de intrusiones del grupo I+R en las preguntas sobre acciones
Post-corte. En los videos con recordatorio incompleto se registré una probabilidad
de intrusion del 5% mientras que los de recordatorio completo fue del 0,7%. El grupo
R+I no mostré esa tendencia, con probabilidades de alrededor del 1,5% de cometer

intrusiones en estas respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.
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Respuestas nulas

No encontramos efecto del grupo ni del tipo de recordatorio en la probabilidad
de respuestas nulas en las preguntas sobre Personajes. Los grupos mostraron una
probabilidad de entre el 9% y el 14% de dar respuestas nulas en estas preguntas,
independientemente del tipo de recordatorio.

Encontramos un efecto significativo por tipo de recordatorio en la probabilidad
de respuestas nulas del grupo R+I en las preguntas sobre acciones Pre-corte. En los
videos con recordatorio incompleto se registrd una probabilidad de respuesta nula
del 18% mientras que los de recordatorio completo fue del 9%. El grupo I+R no
mostréo esa tendencia, con probabilidades de entre el 10% y el 16% de dar
respuestas nulas en estas respuestas, independientemente del tipo de recordatorio.

Encontramos una tendencia no significativa de efecto por tipo de recordatorio
en la probabilidad de respuestas nulas del grupo I+R en las preguntas sobre
acciones Post-corte. En los videos con recordatorio incompleto se registré una
probabilidad de respuestas nulas del 25% mientras que los de recordatorio completo
fue del 14%. El grupo R+I no mostré esa tendencia, con probabilidades de entre el
17% y el 26% de respuesta nula en estas respuestas, independientemente del tipo de

recordatorio.
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Respuestas correctas y tipos de errores
Analisis desagregado
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Figura 14. Proporcion de tipo de respuesta por grupo y tipo de recordatorio a
niveles desagregados por momento de aparicion. (A) Distribucidon porcentual de
cada tipo de respuesta (correcta, equivocacion, intrusion, nula). (B) Probabilidad de
error.  (C) Probabilidad de equivocacion. (D) Probabilidad de intrusion. (E)
Probabilidad de respuesta nula.

(B - E) Analisis estadistico: Modelos lineales generalizados mixtos con
distribucion binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con
correccién de Bonferroni.
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Breve conclusidn de analisis de errores

Sobre la memoiria:

1. Las diferencias mas consistentes entre videos con recordatorio completo e
incompleto se detectaron en la proporcion de respuestas nulas, que se
mantuvieron dentro del grupo R+I tanto a nivel global como en las acciones
Pre y Post.

2. Les participantes de cada grupo vieron la mitad de los videos con recordatorio
completo y la mitad con recordatorio incompleto, por lo que las diferencias en
proporcion de respuestas nulas corresponden a efectos intra-sujeto, no
atribuibles a heterogeneidad entre grupos de participantes.

3. Les participantes del grupo R+I mostraron mayor proporcion de respuesta

nula en los videos con recordatorio incompleto. Este incremento no conlleva
un aumento en la proporcién de errores totales, debido en parte a la
compensacion dada por la proporcidon de equivocaciones.
Esta compensacion puede indicar una diferencia en la estrategia entre videos
con recordatorio completos e incompletos del grupo R+I: al no contar con la
respuesta correcta, les participantes del grupo R+I eligen aventurar (y
equivocarse) sobre los videos con recordatorio completo y declarar que no
recuerdan sobre los videos con recordatorio incompleto.

4. La probabilidad de intrusiones fue muy baja en ambos grupos
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independientemente del tipo de recordatorio, sugiriendo que les participantes
pudieron diferenciar correctamente entre elementos del video blanco y

elementos del video de interferencia.

Sobre el protocolo de evaluacioén:

1. Alrededor del 65% de las respuestas fueron correctas y el 35% incorrectas,
indicando que las preguntas reflejaron un nivel adecuado de exigencia,

pudiendo ser conveniente incluso aumentar la dificultad.

3.4. Efecto sobre nivel de confianza en preguntas especificas

En la seccién anterior mostramos que les participantes del grupo R+I tuvieron
mayor probabilidad de producir respuestas nulas que de aventurar respuestas
erréneas en los videos cuyos recordatorios vieron en versidon incompleta, en
comparacion al grupo I+R. Esta tendencia no puede ser explicada sélo por las
preguntas relativas a elementos después del corte ya que se verificé también en las
preguntas sobre acciones Pre-corte.

Hipotetizamos que la intervencion experimental podria estar produciendo
diferencias en la experiencia subjetiva de recordar de les participantes, aunque no en
el desempefio.

Como una forma de aproximacion a esta experiencia subjetiva, nos propusimos

estudiar el efecto de intervencion experimental sobre la confianza de les
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participantes en sus respuestas. Con ese objetivo, luego de cada pregunta especifica
se pidi6 a les participantes que indicaran su nivel de confianza en la respuesta en una
escala Likert del 1 (menor confianza) al 5 (mayor confianza). La confianza en las
propias respuestas es una forma de metacognicion, entendida como conocimiento
de los propios estados mentales. Un proceso adecuado de metacognicién implicaria
tener mucha confianza en una respuesta correcta y baja confianza en una respuesta
errénea.

Nuevamente realizamos dos niveles de analisis: global y desagregado. Los

resultados se hallan en la figura 15 y en la tabla 9.

Total de respuestas efectivas

Primero nos preguntamos cuanta confianza mostraron les participantes en sus
respuestas en general. Para responder esto, consideramos las respuestas efectivas en
su totalidad, sin diferenciar segun si la respuesta fue correcta o errénea. Se trata de
las respuestas efectivas ya que excluimos de este analisis las respuestas nulas, dado
que en esas respuestas les participantes no declaraban nivel de confianza. En la
Figura 15 (A, D) puede observarse la distribucion porcentual de los niveles de
confianza.

Vemos que, en todos los casos, les participantes muestran alta confianza en sus
respuestas, ya que declararon tener un nivel de confianza de 4 o 5 para alrededor de

un 75% de las respuestas.
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Tanto en el analisis global como en el analisis desagregado se verificaron las
mismas tendencias:

No encontramos efecto por grupo, por tipo de recordatorio ni su interaccién.
Tampoco se encontré un efecto por preguntas sobre elementos compartidos o

elementos especificos del video blanco (no mostrado).

Respuestas correctas

A continuacion, realizamos los analisis tomando solo las respuestas correctas
(Figura 15, B, E). Una alta confianza en respuestas correctas indicaria un proceso
adecuado de metacognicion. En este caso, tampoco encontramos efecto por grupo,

por tipo de recordatorio ni su interaccion.

Respuestas erréneas

Finalmente realizamos los analisis tomando sélo las respuestas erréneas (Figura
15, C, F), considerando que bajos niveles de confianza en respuestas erroneas
indicarian que les participantes dudan de la respuesta incorrecta que estan
aventurando, mostrando un proceso adecuado de metacognicion. Recordemos que
las respuestas erroneas incluyen intrusiones y equivocaciones (en este caso no
respuestas nulas).

Vemos que, en las respuestas erroneas, les participantes muestran menor

confianza, con las respuestas con nivel 4 o 5 representando un 37% y 46% en el
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grupo I+R y un 50% y 53% en el grupo R+l para recordatorio completo e
incompleto respectivamente.

Encontramos una tendencia no significa de efecto por grupo (p = 0.063), con un
OR del grupo R+I de 1.44. Siendo un efecto no significativo, el intervalo de confianza
de OR contiene marginalmente al 1 (0.98 a 2.13). Cabe destacar que en este
segmento de datos se contaba con escasas observaciones (249), lo cual reduce la
potencia del analisis. Se requeriria un aumento del tamafio muestral para resolver
esta tendencia.

La tendencia de efecto por grupo indica que el grupo R+I tiende a tener mayor
confianza en sus respuestas erroneas que el grupo I+R, independientemente del tipo
de recordatorio.

No encontramos efecto por tipo de recordatorio ni su interaccién con grupo.

Total Correctas Errores
Variable OR' 1C95% p-value OR' 1€95%  p-value OR' 1C95% p-value
Grupo 0,14 0,7 0,063
[+R — — — — — —
R+l 1,28 0,92-1,79 1,15 0,58 - 2,30 1,44 098 -2,13
Tipo Recordatorio 0,5 0,7 0,8
completo — — — — — —
incompleto 088 0,64-1.22 0,89 045-1,77 0,95 065-1,39
Grupo * Tipo Recordatorio 0,7 0,5 0,6
R+I * incompleto 090 0,57-144 0,71 0,28-1,82 0,85 049-148

! OR = Odds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Tabla 9. Estimacion de modelos de regresién ordinal para nivel confianza en
preguntas especificas. Se reportan los odds ratio, intervalos de confianza y valores de
p para Grupo, Tipo de Recordatorio y su interaccion. Se incluyen analisis sobre todas
las respuestas, sélo respuestas correctas y solo respuestas erréneas.
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Nivel de confianza segun tipo de respuesta
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Figura 15. Distribucién de nivel de confianza para (A, D) total de respuestas
(1114 observaciones), (B, E) respuestas correctas (865 observaciones) y (C, F)
respuestas erroneas (249 observaciones).

(A-C) Analisis global. (D-F) Analisis desagregado.

Com: Recordatorio completo; Inc: Recordatorio incompleto.
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Breve conclusion de andlisis de confianza

Sobre la memoria:

1. Les participantes mostraron altos niveles de confianza en sus respuestas
correctas, con un 75% de las respuestas mostrando niveles de confianza 4 o 5.
2. En las respuestas erroneas, el nivel de confianza fue ligeramente menor, con
las respuestas con niveles de confianza 4 o 5 representando entre el 37 y el

53% dependiendo del grupo y tipo de recordatorio.

Sobre el protocolo de evaluacion:

1. Registrar el nivel de confianza en cada respuesta puede arrojar informacién
importante sobre procesos de metacognicion.

2. Evaluar efectos de la intervencion experimental en el nivel de confianza para
respuestas erroneas requeriria mayores tamafos muestrales, pudiendo
lograrse con una mayor cantidad de participantes y/o un conjunto de

preguntas mas extenso o exigente que induzca mayor proporcion de errores.

3.5. Resultados de experimento sin recordatorios

En esta seccion describiremos algunos resultados de un experimento sin
presentacion de recordatorios. Este experimento funcion6é como experimento piloto
en el proceso de disefio y puesta a punto del protocolo experimental. Al no

involucrar la presentacion de un bloque de videos recordatorio completos ni
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incompletos, nos permite un contrapunto interesante con el experimento discutido
en la seccién previa.

En el experimento sin presentacion de recordatorio, les participantes veian el
bloque de videos blanco en el dia 1y el bloque de videos de interferencia en el dia 2.
En el dia 3 se evaluaba la memoria mediante evocacién libre y evocacion guiada por
preguntas. En la tabla 10 se muestra la estadistica descriptiva de la proporcion de
elementos declarados.

Primero analizamos los elementos centrales. Les participantes identificaron
correctamente a los personajes (91% de elementos declarados). En cuanto a los
elementos anteriores al punto de corte, declararon 55% de los elementos centrales
especificos del blanco y 68% de los elementos compartidos entre blanco e
interferencia. En cuanto a los elementos posteriores al punto de corte, declararon
41%.

A continuacién, analizamos los detalles. Sobre los personajes, les participantes
declararon 25% de los detalles. De los elementos anteriores al punto de corte,
declararon 18% de los detalles especificos del blanco y 23% de los compartidos entre
blanco e interferencia. En cuanto a los detalles posteriores al punto de corte,
declararon 16%.

No seria metodologicamente correcto realizar comparaciones estadisticas entre
los resultados de ambos experimentos debido a algunas diferencias en los

protocolos. Sin embargo, podemos observar las mismas tendencias generales que en
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el experimento con recordatorios: para elementos centrales, les participantes
identificaron correctamente los personajes y una alta proporcion de las acciones
anteriores al corte. En las acciones posteriores al corte, se registra una menor
proporciéon, de igual manera que ocurre en el experimento con presentacion de
recordatorios, donde tanto los videos con recordatorio completo como incompleto
mostraron menor proporcion de elementos Centrales Post que Pre.

En cuanto a los detalles declarados, resulta llamativo que en general se observan
mas altas que en el experimento con presentacién de recordatorios. Esto no seria
esperable ya que en dicho experimento les participantes tuvieron una exposicion
adicional (recordatorios) a los videos, lo que en principio les daria mas probabilidad
de retener los detalles. En la seccién de discusidon exploraremos posibles motivos

detras de esta tendencia.

Elementos centrales
Personajes Pre-Blanco Pre-Compartidas Post-Blanco
Media DE Media DE Media DE Media DE
0.91 0.20 0.55 042 0.68 034 041 0.34

Detalles
Personajes Pre-Blanco Pre-Compartidas Post-Blanco
Media DE Media DE Media DE Media DE
0.25 0.23 0.18 0.28 023 021 0.16 0.22

Tabla 10. Estadistica descriptiva de proporcion de elementos declarados en
experimento sin presentacion de recordatorios (experimento piloto). DE: Desvio
estandar.
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Breve conclusidon

Sobre la memoria:

1. Les participantes pudieron identificar correctamente los personajes y las
acciones principales, declarar una buena cantidad de detalles y diferenciar
correctamente los videos blanco de los de interferencia, incluso habiendo
tenido una sola exposicion a los videos blanco.

2. La proporcion de detalles declarados superé en algunos casos la del

experimento con recordatorios.

Sobre el protocolo experimental:

1. En la seccién de Materiales y Métodos se detalla la funcidn que cumplid este
experimento en la puesta a punto del protocolo experimental.

2. Podria ser beneficioso incluir un grupo similar al de este experimento piloto
en el experimento con presentacién de recordatorios para poder realizar

comparaciones estadisticas.
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4. Discusion

La investigacion presentada en este capitulo estudid el rol del error de
prediccion en la labilizacion y actualizacion de memorias episddicas humanas. Nos
planteamos el objetivo de contribuir a saldar la escasez de estudios con disefios que
permitan detectar efectos intra-sujeto, es decir, estudios en los que un mismo
participante experimente las distintas condiciones posibles para distintos estimulos.
En contraposicion a los disefios entre-sujetos, en los que cada grupo de participantes
se expone a una sola condicién de reactivacion (por ejemplo, congruente o
incongruente con el aprendizaje original), los disefos intra-sujetos permiten
descartar sesgos y efectos de confusion debidos a las diferentes condiciones a las
que fue expuesto cada participante.

A tal fin, diseflamos un experimento en el que cada participante se enfrento a
dos formas de recordatorio: completa (congruente) e incompleta (incongruente). En
este protocolo original con enfoque naturalistico, les participantes se enfrentaron a
estimulos audiovisuales complejos, narrativos y ricos en detalles.

A continuacion, recapitularemos y discutiremos los resultados en lo que respecta
tanto a la precision y el contenido de las memorias como a la metacognicion de les

participantes sobre las mismas.

186



L. Ameneiro

4.1. Recapitulacion de los resultados

Uno de los objetivos de este experimento fue extender los resultados hallados
por Sinclair y Barense (2018) usando otro conjunto de videos, en este caso videos en
espafol, mas extensos y complejos. Sinclair y Barense reportan un aumento de las
intrusiones de los videos de interferencia en la memoria de los videos blanco, sélo en
los videos cuyo recordatorio fue interrumpido de forma repentina, inmediatamente
antes de su desenlace. El aumento de las intrusiones solo se verificd en el grupo que
vio los videos recordatorio antes de los videos de interferencia, por lo que las
autoras interpretan que la interrupcion repentina del recordatorio genera un error de
prediccion que induce la desestabilizacion de la memoria de esos videos, lo que las

vuelve susceptibles a la incorporacidn de elementos de los videos de interferencia.

Probabilidad de errores v nivel de confianza

En el presente estudio, estudiamos la probabilidad de distintos tipos de error en
las preguntas especificas sobre los videos blanco: las intrusiones (elementos del
video de interferencia erroneamente atribuidos al video blanco), las equivocaciones
(elementos errébneos que no pueden ser atribuidos al video de interferencia) y las
respuestas nulas (elementos sobre los que se declara no saber o no recordar). No
encontramos efectos de la interrupcion repentina del recordatorio sobre las
intrusiones ni sobre las equivocaciones. El Unico efecto por tipo de recordatorio

encontrado fue sobre la probabilidad de emitir respuestas nulas en el grupo R+], que
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vio primero el bloque de recordatorios y luego el bloque de videos de interferencia.
La mayor probabilidad de producir respuestas nulas en los videos cuyo recordatorio
fue visto de forma incompleta no se correspondi6 con un aumento en la
probabilidad de los errores totales.

Este aumento de la probabilidad de producir respuestas nulas podria reflejar un
efecto de la intervencion experimental sobre la metacognicion de les participantes.
Nos referimos a la metacognicién como la capacidad de conocer los propios estados
mentales (Souchay et al., 2013), en este caso, la capacidad de conocer si se recuerda
o no un cierto elemento del video.

Al no contar con la respuesta correcta a una pregunta sobre un video con
recordatorio incompleto, les participantes del grupo R+I mostraron mas probabilidad
de contestar que no recordaban, que de aventurar una respuesta y equivocarse, la
cual fue la estrategia mas probable tomada por estos mismos participantes en los
videos con recordatorio completo. Esto puede indicar que la interrupcién del
recordatorio haya tenido un efecto, no sobre la precision de la memoria, sino sobre
la metacognicion de les participantes. En ambos casos, desconocian la respuesta
correcta, pero al contestar sobre un tipo de videos sabian que la desconocian,
mientras que en el otro creian conocerla.

Un buen proceso de metacognicién indicaria que, en el caso de no contar con la
respuesta correcta, le participante puede tomar una de dos estrategias: 1) indicar

que no recuerda (respuesta nula) o 2) aventurar una respuesta sobre la cual no tiene
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seguridad (respuesta emitida con baja confianza).

Buscamos entonces un efecto de la interrupcién del recordatorio sobre la
confianza en las respuestas, considerando que la confianza es un indicador de
metacognicion. Un valor bajo de confianza en una respuesta erronea indica buena
metacognicion, mientras que un valor alto indica lo contrario.

Sin embargo, no encontramos evidencias de un efecto de la interrupcién del
recordatorio sobre el nivel de confianza en la totalidad de las respuestas emitidas, ni
considerando sélo las respuestas correctas ni sélo las errdneas. Resulta
especialmente interesante el andlisis de la confianza en las respuestas erréneas, por
ser una de las estrategias que pueden tomar les participantes al no conocer una
respuesta y aventurar, pero lamentablemente este segmento de las respuestas se
componia de muy pocos datos, lo cual redujo la potencia del analisis.

En conjunto, el analisis de los niveles de confianza declarados por les
participantes no avalé la hipotesis de un efecto sobre la metacognicion. Nuevos
experimentos serian necesarios para indagar sobre el aparente cambio de estrategia
de los participantes del grupo R+I entre videos con recordatorio completo (mayor
probabilidad de aventurar y equivocarse) con respecto a aquellos con recordatorio

incompleto (mayor probabilidad de responder que no saben).

Proporcion de elementos declarados

Volviendo al analisis de la precisiéon y el contenido de la memoria, tampoco
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encontramos efectos de la interrupcion repentina de los recordatorios en la
proporcién de elementos centrales ni detalles declarados, con la excepcion de los
elementos después de la interrupcion. Les participantes mostraron una memoria rica
sobre elementos centrales de la trama, asi como cierto nivel de detalle sobre la
apariencia y particularidades de las acciones de los personajes, independientemente

de si en el dia 2 habian visto primero los videos recordatorios o los de interferencia.

Evidencias de labilizacion-reconsolidacion

En conjunto, no encontramos efectos intra-sujetos consistentes con un proceso
de labilizacion-reconsolidacion de la memoria episodica. Este tipo de efectos
contindan siendo dificiles de evidenciar, con varios estudios intentandolo (Batashvili
et al, 2022; Forcato et al, 2016; Hupbach & Dorskind, 2014; Levy et al., 2018; Zhu
et al., 2016) pero, segun nuestro conocimiento, sélo dos consiguiéndolo (Sinclair y
Barense, 2018; Bavassi et al., 2019).

A continuacioén, discutiremos de forma especifica distintos motivos que pueden
explicar la diferencia entre nuestros resultados y los de Sinclair y Barense. De forma
mas general, pondremos el foco en las variables que pueden afectar la probabilidad
de reactivacion de las memorias, discutiendo algunos aspectos de nuestro protocolo

en el marco de la bibliografia relevante.
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4.2. Extension y complejidad de los videos

En el estudio de Sinclair y Barense, se usan 20 pares de videos blanco-
interferencia con una duracion de entre 23 y 40 segundos. Se trata de videos con una
trama minima, basados en accion-desenlace. Por ejemplo, el video blanco llamado
“Béisbol” muestra un adolescente bateando una pelota y logrando un cuadrangular
(anotacion exitosa en este deporte). Su par de interferencia muestra un partido de
béisbol profesional en el que una pelota sale del campo de juego y es atrapada por
un miembro de la audiencia. En comparacién, los videos usados en nuestro
experimento son mas extensos (con duraciones de entre 52 segundos y 1 minuto
con 42 segundos) y mas complejos, con escenas detalladas y conversaciones que
abarcan varias lineas de dialogo.

En términos meramente cuantitativos, al tratarse de videos mas largos, la
proporcién de tiempo total del recordatorio que es ocupada por la contradiccion de
expectativas (al momento de la interrupcion repentina) es mucho menor en nuestro
experimento que en el experimento de Sinclair y Barense.

Pero mas crucialmente, consideramos que los videos utilizados en nuestro
experimento no reproducen la estructura de accién-desenlace que permite un video
corto y de trama sencilla como en el estudio de Sinclair. En el ejemplo del video
“Béisbol” ya mencionado, el recordatorio incompleto se interrumpe justo antes de
que el bate impacte la pelota, buscando de esta manera contradecir de forma

contundente el desenlace que esperan les participantes.
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Otros estudios inducen errores de prediccion mediante la interrupcion del
recordatorio usando otro tipo de estimulos simples y discretos. Los videos del
estudio de Sinclair y Barense con su estructura de asociacion "accidon-desenlace”
replican el formato clave-respuesta que puede observarse en estudios como los de
Forcato (2007, 2009) con pares silaba-silaba y de Bavassi (2019) con pares imagen-
palabra.

Por el contrario, al tratarse de estimulos mas complejos, los videos usados en
nuestro experimento no pueden reducirse a una estructura clave-respuesta, lo que

disminuye la efectividad de la interrupcion para generar un error de prediccién.

4.3. Complejidad emocional y empatia

La complejidad de los videos usados en nuestro experimento no se debe
solamente a su extension y a la cantidad de acciones y eventos que contienen, sino
que también resultan complejos a nivel emocional, ya que presentan personajes
sintiendo un amplio abanico de emociones en distintos grados de intensidad. A
continuacion, vamos a explorar los efectos que esta complejidad emocional puede
tener sobre les participantes y sus procesos de aprendizaje y memoria.

Como primer paso, resulta util considerar el concepto de empatia, aunque una
discusion en profundidad de la misma excede los objetivos de esta investigacion. De
acuerdo a Davis (1994), el término empatia puede referirse a dos fendmenos

separados que es conveniente distinguir. Por un lado, la empatia emocional, que
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implica experimentar las emociones de otres como propias, es decir, sentir
preocupacion, enojo, malestar u otras al entrar en contacto con la situacion de otra
persona experimentando esas emociones. Por otro lado, la empatia cognitiva, que
implica adoptar la perspectiva o el punto de vista de otres.

Teniendo en cuenta estas formas de empatia, buscamos indagar, por un lado,
sobre las emociones que experimentaron les participantes al observar los videos,
como una aproximacion al fenbmeno de empatia emocional. Para eso, les pedimos a
les participantes que puntien del 1 al 5 la intensidad con que cada video les habia
generado las siguientes emociones: concentracidén, enojo, tristeza, interés,
aburrimiento y diversién. Las emociones que les participantes declararon con mayor
intensidad fueron interés y concentracion (en todos los videos), y diversion (en casi
todos). Otros dos videos produjeron, ademas, aburrimiento. Les participantes no
declararon sentir enojo, excepto con una intensidad moderada por un solo video. No
declararon sentir tristeza por ninguno.

Por otro lado, podemos realizar observaciones sobre las formas en que les
participantes perciben las emociones que los personajes estan experimentando,
como aproximacion al fendmeno de empatia cognitiva. En las respuestas de
evocacion libre, resulta notable como les participantes toman la perspectiva de los
personajes, interpretando sus gestos y acciones como evidencia de emociones,
especulando sobre sus pensamientos y sus motivaciones.

Volvamos por un momento al video del estudio de Sinclair y Barense que
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usamos como ejemplo, “Béisbol”. Resulta interesante considerar que tanto el video
blanco como su par de interferencia presentan escenas descontextualizadas; o en
todo caso, escenas donde el Unico contexto es “partido de béisbol”. Al analizar la
evaluacion, el tipo de intrusiones que detectan se refieren a caracteristicas de los
personajes (edad, etnia, apariencia). Por ejemplo, les participantes pueden asignarle
al bateador del video blanco la apariencia del miembro de la audiencia que atrapa la
pelota en el video de interferencia. Podemos pensar que los personajes de estos
videos resultan intercambiables para les participantes dado que solo les han visto
realizar una Unica accién desprovista de contexto emocional.

Al seleccionar el conjunto de videos blanco y de interferencia para nuestro
experimento, procuramos elegir videos atractivos y cautivantes, que capturen la
atencién y estimulen la curiosidad de les participantes. En ausencia de una
retribucién econdémica o por crédito académico como en muchos otros estudios,
consideramos necesario a nivel pragmatico y ético que el experimento sea una
experiencia grata e interesante para que les participantes completen las tres
sesiones.

Los videos usados en nuestro estudio provienen de series y peliculas de
animacion. Por este motivo, todas las escenas buscan expresar algun aspecto de la
personalidad de los personajes, de su historia o de ambas.

En las respuestas de evocacion libre, les participantes interpretan los gestos y las

reacciones de los personajes y especulan sobre sus emociones y motivaciones. En la
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tabla 11 se puede encontrar una compilacion no exhaustiva de ejemplos de frases
textuales en que les participantes describen y especulan sobre las emociones de los
personajes.

"

Por ejemplo, en la frase "’El chico pierde la pelea quedando humillado y triste”,
le participante no sélo esta describiendo las acciones y los eventos, sino la forma en
que el personaje reacciona a dichos eventos. Para esto, se basa en las expresiones
faciales del chico, las cuales el video resalta a través de la animacién hiper-expresiva
y del encuadre de su cara en primer plano. Consideramos entonces que le
participante esta interpretando, a partir de los gestos del personaje, las emociones
que expresan.

En otras frases, como "El gato hace un gesto de agradecimiento”, la emocién
descripta es mucho menos evidente a partir del gesto del gato, que sélo cierra
brevemente ambos ojos mientras inclina la cabeza. Sin embargo, varies participantes
llegaron a la conclusion de que el gesto expresaba agradecimiento, probablemente
basandose en los eventos previos en que la chica salva la vida del gato. Ademas de
interpretar los gestos del personaje, en este caso les participantes estan yendo mas
profundo y tomando la perspectiva del gato, especulando que el personaje debe
sentir agradecimiento. Conociendo el resto de la trama de la pelicula, la especulacion
es acertada, pero les participantes carecen de esa informacion al momento de la

evaluacion.

Ambos ejemplos nos ayudan a ilustrar las formas en que les participantes se
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identifican y buscan comprender a los personajes a nivel emocional. Interpretamos
estos procesos como manifestaciones de empatia cognitiva, ya que les participantes
adoptan los puntos de vista de los personajes.

Consideramos que hemos establecido que les participantes establecen una
conexién emocional con los personajes. A esto se suma que los videos de
interferencia pertenecian a la misma serie o pelicula que su par blanco, y en todos
los casos cada par blanco-interferencia mostraba a los mismos personajes. Podemos
esperar entonces que les participantes hayan puesto especial énfasis en tratar de
entender la continuidad de la historia de los personajes con los que han empezado a
establecer una conexién emocional.

Sobre el interés y el compromiso de les participantes con los personajes y la
trama de los videos, resulta relevante el dato de que varies participantes le pidieron a
la experimentadora la lista de titulos de las series y peliculas para poder verlas en su
totalidad.

Al terminar de ver un video del experimento de Sinclair y Barense, los personajes
seguian siendo desconocidos. Pero al finalizar un video de nuestro experimento, les
participantes podian describir los estados emocionales y las motivaciones de los
personajes, y quedaban interesades por sus historias.

En conjunto, consideramos que estos procesos de empatia cognitiva pueden
haber contribuido a la formacién de memorias ricas, fuertes y detalladas, como

observamos en la alta cantidad de elementos de la trama que declararon les
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participantes. Estas memorias resultaron resistentes a las intrusiones y a la

interferencia comportamental.

Emocion

Ejemplo

Miedo

"(La chica) estaba asustada”
“El guardia les grita algo, pero cuando los ve se asusta y
comienza a correr”

Vergiienza /
Humillacion

“La chica lo detiene con su abanico sin esfuerzo. Lo humilla”
"El pierde la pelea quedando humillado y triste”
“El chico es reducido y termina en el suelo avergonzado”

Tristeza

“"En el segundo video aparece convertido en rey y esta triste”

Agradecimiento

“El gato hace un gesto de agradecimiento”

Sorpresa

“El gato, sin parecer sorprendido, se va doblando la
esquina”
“Ella parece sorprenderse y lo deja escapar”

Preocupacion

“Una de las chicas corre preocupada a salvar al gato”
“La amiga va detras de ella muy preocupada porque casi la
atropella el camion”

Enojo “Las nifas se enojan con el conductor que casi atropella al
gato”
“El panadero lo ve y se enoja”

Otras “El chico las subestimaba”

“El chico dice, muy fanfarrén...”

Tabla 11. Compilacidon no exhaustiva de fragmentos textuales de las respuestas

de evocacién libre en que les participantes describen las emociones experimentadas

por los personajes de los videos.

4.4. Fuerza de la interferencia

Otro factor importante en la induccion de la labilizacion parece ser la fuerza de la

interferencia. Wichert y colaboradores (2013) reportan evidencias de modificacion

post-reactivacion de la memoria de una lista de imagenes cuando las imagenes
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interferentes son presentadas tres veces luego de la reactivacién, pero no cuando
son presentadas solo una vez. La fuerza de la interferencia también puede ser
modulada por las actividades que se pide a les participantes que realicen cuando se
les presentan los estimulos interferentes. Levy y colaboradores (2018) buscan
aumentar la fuerza de la interferencia pidiendo a les participantes que realicen tres
evaluaciones de cada estimulo interferente (cuanto les gusto, si es simétrico o no,
cuantos colores tiene).

En nuestro experimento, les participantes simplemente observaron los videos de
interferencia, con la Unica instruccion de que los observen con atencion, de igual
manera que se indicaba para los videos blanco y los recordatorios. Resultaria
interesante realizar experimentos aumentando la fuerza de la interferencia, para lo
cual podria pedirse a les participantes que declaren, por ejemplo, cuanto les gusto el

video, cuantos personajes aparecieron o qué emociones les evocé.

4.5. Efecto de la tarea de discriminacion ritmica

En muchos estudios, se usan tareas de alta demanda cognitiva para interferir con
la consolidacién o reconsolidacion de una memoria (James et al., 2015; Kaag et al,,
2018; Kemps & Tiggemann, 2007; Picco et al., 2022, pero ver también Chalkia et al.,
2019). Por ejemplo, en el estudio de James y colaboradores (2015), les investigadores
usan un juego de Tetris post-reactivacion de la memoria para reducir las memorias

intrusivas (involuntarias) generadas por la visualizacion de un video con escenas
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traumaticas. La interpretacion de les autores es que las tareas cognitivas similares
compiten por recursos comunes, impidiendo el procesamiento necesario para la
estabilizacién de la memoria. Estudios mas recientes sobre las memorias de miedo
sugieren que la interferencia de las tareas de alta demanda cognitiva induce la
reorganizacion de redes de gran escala en el cerebro, reduciendo la activacion de la
amigdala, estructura clave para la estabilizacién de estas memorias (de Voogd et al.,
2018). Crucialmente, estos estudios muestran reducciones en formas de expresion
involuntaria de la memoria (como las memorias intrusivas o el aumento en la
conductancia de la piel) pero no en expresiones de memoria episddica.

En nuestro estudio, ambos grupos completaron una tarea de discriminacién
ritmica en el dia 2, en el intervalo entre el primer y el segundo bloque de videos. El
grupo R+I la realizd luego de los videos recordatorio, mientras que el grupo I+R la
realizé luego de los videos de interferencia.

La tarea de discriminacién ritmica impuso una cierta demanda cognitiva a les
participantes, pudiendo en principio interferir con la estabilizacion de las memorias.
En ese caso, en el grupo R+I esperariamos ver un efecto sobre los elementos
especificos del video blanco, ya que estos elementos pueden haber sido reactivados
por el recordatorio. De haber competencia por los recursos cognitivos, en este grupo
ésta ocurriria durante el inicio de la estabilizacion de la memoria de los elementos
especificos de video blanco y de los elementos compartidos. Por otro lado, en el

grupo I+R no esperariamos ver este efecto ya que los elementos especificos de video
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blanco no fueron directamente reactivados por los videos de interferencia.

4.6. El rol del contexto

Al discutir el rol del contexto de las memorias episoddicas formadas durante
nuestro experimento, consideramos que se pone en juego una de las nociones
presentadas por Diana y Wang (2018). Las autoras argumentan que la memoria
episddica puede operar a distintos niveles de abstraccion, “enlazando” items que
pueden ir desde caracteristicas perceptuales de las situaciones experimentadas hasta
ideas y conceptos mas complejos y abstractos. Esto nos permite hablar de dos tipos
de contexto:

Por un lado, podemos considerar que cada video corresponde a un “contexto”,
dado que identifica un segmento espacio-temporal donde ocurren determinados
eventos de los cuales les participantes son observadores. En ese sentido
consideramos que, al usar el titulo de cada video como clave en la evaluacién,
estamos indicando a les participantes el contexto enlazado con los personajes,
acciones y eventos que deben tratar de evocar.

Por otro lado, al realizar el experimento cada participante se halla en un espacio
fisico, en un determinado momento del dia, lo cual constituye otra forma de
“contexto”. A continuacion, discutiremos las particularidades de este tipo de contexto
en nuestro experimento, y procuraremos relacionarlo con los antecedentes

bibliograficos relevantes.
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El experimento fue realizado en modalidad virtual. Esta modalidad surgio
inicialmente como requisito inevitable en el contexto de las restricciones debidas a la
pandemia de COVID-19. Una vez flexibilizadas las restricciones, decidimos continuar
con la modalidad virtual por dos motivos. Primero, para mantener la consistencia con
el experimento piloto. Segundo, para posibilitar el acceso a una muestra diversa de
personas que no podrian haber participado de forma presencial si el experimento
hubiera tenido lugar dentro del campus de Ciudad Universitaria de la Universidad de
Buenos Aires. Sin embargo, la modalidad virtual implicé la imposibilidad de controlar
y manipular el contexto en que les participantes realizaban el experimento.

La mayoria de les participantes accedian a la plataforma experimental desde sus
casas, con una minoria accediendo desde casas de miembros de su familia o de
amistades, o desde sus lugares de trabajo. En todos los casos, se trata de ambientes
con los que cada participante tenia un alto grado de familiaridad. Se pidi¢ a les
participantes que mantuvieran la misma habitacién y la misma computadora durante
los tres dias que duraba el estudio. En resumen, el contexto experimental fue familiar
y no fue manipulado como parte del recordatorio.

En nuestro experimento, los recordatorios se componen de los siguientes
elementos: el contexto experimental, la interfaz de la plataforma experimental y la
reexposicion a los videos blanco, una mitad en forma de recordatorio completo y la
otra mitad, incompleto. Como ya se menciond, el contexto experimental era

fuertemente familiar para cada participante y no fue manipulado experimentalmente,
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por lo que podemos asumir que no fue un estimulo saliente durante la sesidén de
reactivacion. La interfaz de la plataforma experimental si era novedosa ya que fue
experimentada por primera vez en el contexto del experimento, pero debido a sus
caracteristicas estéticas discretas (fondo gris claro, letras negras, fuente estandar),
presumiblemente tampoco fue un estimulo saliente. En el caso de la reexposicion a
los videos blanco, en secciones anteriores ya exploramos los motivos por los que los
recordatorios incompletos pueden haber resultado poco efectivos para inducir la
labilizacion.

A continuacion, revisaremos los antecedentes bibliograficos mas relevantes para
discutir el rol del contexto experimental en nuestro estudio.

En 2007, los estudios fundacionales de la reconsolidacion de memorias
episddicas humanas reportaron el aumento de la cantidad de intrusiones (Hupbach
et al., 2007) o un déficit en la expresion de la memoria blanco (Forcato et al., 2007)
de forma dependiente de la previa reactivacién de la memoria. En el estudio de
Hupbach, el recordatorio estaba compuesto de cuatro componentes: el cuarto
experimental, la canasta azul que contenia los objetos, la presencia del
experimentador y la pregunta sobre el procedimiento del dia 1. En el estudio de
Forcato, el recordatorio de cada item se componia de combinaciones especificas de
luz, imagen y sonido asociados a cada par clave-respuesta. Como vemos, en ambos
casos, el recordatorio involucraba la replicacion del contexto en que los estimulos

habian sido presentados durante el entrenamiento.
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Un aiflo mas tarde, Hupbach y colaboradores indagaron especificamente sobre el
efecto de cada componente del recordatorio en la reactivacion de la memoria
blanco, concluyendo que el contexto de entrenamiento (cuarto experimental) era
condicién necesaria y suficiente para la reactivacion (Hupbach et al., 2008). El mero
reingreso al cuarto experimental mostrd ser efectivo para inducir la reconsolidacion
de la memoria blanco, incluso en ausencia de los otros componentes del
recordatorio (mismo experimentador, canasta azul, pregunta sobre dia de
entrenamiento).

Unos afos después, el mismo grupo de investigacién reportd un resultado que
matiza los anteriores, en una serie de experimentos donde participaron nifieces de 5
ahos (Hupbach et al,, 2011). Cuando el entrenamiento y el recordatorio tenian lugar
en un contexto familiar (la casa de les participantes), no detectaron un aumento de
las intrusiones usando el contexto como Unico recordatorio. Si detectaron un
aumento en las intrusiones en dos condiciones: por un lado, usando el contexto
como recordatorio cuando el contexto era novedoso; y por otro lado, presentando
los otros tres componentes del recordatorio (mismo experimentador, canasta azul,
pregunta sobre dia de entrenamiento) en el contexto familiar. A partir de esto les
autores concluyen que la eficacia del contexto de aprendizaje para inducir la
reconsolidaciéon de la memoria depende del grado de familiaridad que les
participantes tengan con el mismo.

En 2017, Klingmiller y colaboradores se propusieron replicar los hallazgos del
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primer estudio de Hupbach (2007). En los primeros experimentos, no lo lograron.
Sélo lo consiguieron al utilizar como contexto de entrenamiento un cuarto
experimental en el sétano del instituto, que les autores describen como "altamente
inusual, saliente e incluso bizarro” (Klingmiller et al, 2017). Mas aun, les autores
aclaran que la replicacion sélo se logra a nivel cualitativo dado que la magnitud del
efecto es considerablemente menor que en el estudio de Hupbach.

Recapitulemos los resultados clave de los antecedentes bibliograficos
mencionados. En el estudio de Hupbach de 2011, encontraron que la combinacion
de los componentes no contextuales del recordatorio fue suficiente para inducir el
aumento de intrusiones en la memoria blanco en un ambiente familiar. En paralelo,
en el estudio de 2008 mostraron que el reingreso al contexto novedoso
(estrechamente asociado al aprendizaje original) era condicidn suficiente y necesaria
para inducir el aumento de intrusiones, ya que los componentes no contextuales del
recordatorio (por separado o en combinaciones de a dos) resultaban insuficientes.
Podemos sugerir entonces que las claves que inducen la reactivacién y labilizacion
de la memoria operan de forma aditiva o sinérgica; es decir, que una misma clave
puede no ser suficiente para inducir la labilizacion en un contexto (familiar o
totalmente novedoso) pero si ser suficiente en un contexto estrechamente asociado
al aprendizaje original.

En el estudio de Sinclair y Barense las tres sesiones del experimento tuvieron

lugar en un cuarto experimental novedoso para les participantes. Si sélo el contexto

204



L. Ameneiro

fuera suficiente para inducir la labilizacion, esperariamos observar la misma cantidad
de intrusiones en ambos grupos e independiente del tipo de recordatorio de cada
video. Sin embargo, la concepcion aditiva de las claves que inducen la labilizacion
puede ayudar a explicar por qué en el presente estudio (en un contexto familiar) el
recordatorio de video incompleto no indujo la labilizacion de la memoria, mientras
que si lo indujo en el de Sinclair y Barense (en un contexto experimental novedoso
asociado al aprendizaje original), ya que en dicho estudio se contaba con una clave

adicional que facilita la labilizacion de la memoria.

4.7. Protocolos de evaluacion e influencia de les investigadores

En nuestra revisién de la bibliografia, nos ha resultado sorprendente la escasez
de descripciones sobre los criterios aplicados en la evaluacion de las respuestas de
evocacion libre, particularmente cuando se trabaja con estimulos narrativos. Este tipo
de evaluacion es marcadamente sensible a las decisiones tomadas durante el disefio
del protocolo (Diana & Wang, 2018).

Podemos pensar que todas las formas de evaluacion son susceptibles a cierto
grado de influencia por parte de les experimentadores, como ocurre con todos los
aspectos de un experimento. Lejos de la ilusion del sujeto tacito en la investigacion
cientifica, quien escribe esta tesis sostiene que les experimentadores necesariamente
tomamos decisiones que impactan los resultados que obtenemos.

A continuacién, exploraremos brevemente cdémo las decisiones de les
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investigadores pueden influenciar la evaluacion de las memorias episodicas, asi
como las formas en que les investigadores pueden comunicar estas decisiones, como
parte de los métodos experimentales. Exploraremos distintos tipos de evaluacién de
memorias episddicas, para luego concentrarnos en el caso de la evocacion libre de
estimulos narrativos complejos.

En un extremo, tenemos los casos de estudios que usan protocolos de
reconocimiento o de evocacién libre para evaluar la memoria de estimulos discretos
y asociaciones predefinidas. En estos casos la evaluacién resulta relativamente poco
influenciable por las decisiones de les investigadores ya que los items y las
asociaciones a evaluar estan predeterminadas y queda poco margen de ambigiiedad.

En las tareas de reconocimiento, la cuantificacion y el analisis de las respuestas
se realizara teniendo en cuenta la cantidad de items reconocidos correctamente y de
falsas alarmas, siguiendo modelos estandarizados (Yonelinas & Parks, 2007). Si
buscamos hilar mas fino, en las evaluaciones por reconocimiento existe un margen
de influencia en la seleccion de un formato de evaluacion de tipo correspondiente
(cada item blanco se presenta junto a un sefiuelo similar a si mismo) o no
correspondiente (cada item blanco se presenta junto a un sefiuelo similar a otro item
blanco, Migo et al, 2014). De todas formas, las decisiones, modelos y criterios
aplicados resultan facilmente comunicables.

Consideremos ahora los casos de evaluacion de videos narrativos mediante

tareas de reconocimiento. Algunos estudios realizan evaluaciones por
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reconocimiento de tipo Si/No o Verdadero/Falso, en las que les participantes deben
indicar si una afirmacién corresponde al video blanco (Chan y LaPaglia, 2013; James
et al,, 2015). En este caso, la influencia de les experimentadores reside en la seleccién
de las afirmaciones, que puede hacer mas trivial o mas compleja la correcta
realizacion de la tarea por les participantes.

Lo mismo aplica cuando se realizan preguntas especificas sobre los estimulos
narrativos, una forma de evaluacién clave-respuesta. La influencia de les
experimentadores determina que las preguntas sean mas generales o especificas,
por ejemplo, al indagar sobre elementos mas salientes 0 mas inconspicuos. También
hay un margen de influencia en la forma en que se puntuan las respuestas en casos

ambiguos.

Complejidades de la evaluacidn por evocacion libre

Finalmente, en los estudios que evallan la memoria de estimulos narrativos
complejos por evocacion libre, existen varias formas de influencia por les
investigadores. En estos estudios, el disefio, la cuantificacion y el analisis de estas
evaluaciones implica que les experimentadores tomen una serie de decisiones,
algunas de las cuales exploraremos a continuacion.

Primero, se deben tomar decisiones sobre la forma de produccion de las
respuestas. ;Sera oral o por escrito? ;Se pedira una extension maxima y/o una

extension minima? ;Se impondra un tiempo minimo y/o un tiempo maximo? Es

207



sobre este tipo de decisiones que suelen encontrarse descripciones en las
publicaciones cientificas.

También se deben tomar decisiones sobre las instrucciones que se dara a les
participantes al momento de la evaluacion. ;Se organizaran de alguna manera las
respuestas? Por ejemplo, presentando preguntas abiertas sobre temas generales. ;O,
por el contrario, se dejara el espacio totalmente libre para que les participantes
organicen por su cuenta la informacién que declaran?

Por ultimo, se debe decidir qué elementos del estimulo se consideraran para la
cuantificacion, asi como el peso relativo que se dara a cada uno. ;Qué constituye un
elemento declarado? ;Todos los elementos valdran lo mismo? Si se da mas peso a
algunos elementos sobre otros, ;se puntuard con mas peso a aquellos elementos
mas comunmente declarados? ;O, por el contrario, se puntuara con mayor peso a
aquellos detalles que sblo algunes participantes declaran? En la primera alternativa
se estaria otorgando mas peso a lo “esencial” de la memoria del estimulo, mientras
que en la segunda se daria mas peso a una mayor granularidad y detalle de la
memoria.

En definitiva, al disefiar una evaluacién por evocacion libre, les investigadores
debemos enfrentarnos con interrogantes sobre qué aspectos de la memoria
buscamos evaluar.

El disefio de una evaluacién por evocacion libre es especifico para los estimulos

blanco usados en cada experimento, lo que dificulta la estandarizacion de los
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procesos de cuantificacion y analisis de las respuestas. A su vez, la especificidad de
los disefios complejiza la comunicacion de los criterios aplicados y los
procedimientos seguidos, ya que no basta con hacer referencia a un protocolo
estandar, sino que hay que documentar y describir las decisiones tomadas, muchas
de las cuales pueden no ser conscientes para les investigadores.

Durante el proceso de disefio de nuestro protocolo de evaluacion por evocaciéon
libre, asi como al tratar de comparar los resultados de nuestro experimento con los
hallazgos de otros estudios relevantes (Gotthard y Gura, 2018; Sinclair y Barense,
2018), nos encontramos con la falta de descripciones sobre los criterios vy
procedimientos aplicados a la evocacion libre. Por los resultados reportados, sélo
podemos dilucidar que puntuaron todos los elementos declarados con el mismo
peso relativo (ya que no dividen entre distintos tipos de elementos).

En la presente tesis se puso especial esfuerzo en la documentacién de las
decisiones tomadas, la descripcién de los procedimientos y la justificacién de los
criterios aplicados. Consideramos que esto es indispensable para la interpretacion de
los resultados y que contribuye a paliar la llamada “crisis de reproducibilidad”
(Bernard, 2023; Bishop, 2020; Munafo et al., 2022) de las ciencias cognitivas.

A continuacion, discutiremos las implicancias de algunas de esas decisiones.
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Sobre el protocolo usado en este experimento

Sobre la forma de produccion de las respuestas

Elegimos una evaluacion en forma de evocacion libre con el objetivo de registrar
los elementos recordados por les participantes brindando la menor cantidad de
claves posible. Esta forma de evaluacién evita la reconstrucciéon del recuerdo por
claves, por lo que implica un mayor nivel de exigencia, en comparacién con otras
opciones como las distintas formas de evaluacién por reconocimiento o por clave-
respuesta.

Decidimos que las respuestas sean registradas por escrito, y no de forma oral,
por razones técnicas. En el marco de un experimento virtual, el registro de respuestas
orales conllevaria una serie de dificultades técnicas.

Cabe especular que la produccion de las respuestas por escrito puede haber
reducido la espontaneidad de las mismas, dando a les participantes la posibilidad de
revisar y editar sus respuestas antes de enviarlas, lo que puede reducir la
probabilidad de errores e intrusiones detectados. Resultaria interesante realizar
nuevos experimentos donde las respuestas de evocacion libre sean producidas de
formas oral, y poner a prueba la sensibilidad de la evaluaciéon a la aparicion de
errores e intrusiones.

Asimismo, la redaccion por escrito lleva mas tiempo y demanda mas carga

cognitiva que la oralidad, por lo que puede generar mas fatiga a lo largo de la
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evaluacién. Sin embargo, no encontramos efecto por el orden de evaluacién de los
videos.

No impusimos un tiempo minimo sobre la produccion de respuestas, aunque si
un tiempo maximo, tanto para cada pregunta general de la evocacién libre como
para las preguntas especificas. El objetivo de limitar el tiempo fue estandarizar y
evitar que algunos participantes pasen demasiado tiempo editando sus respuestas.
El valor del tiempo maximo fue definido de forma particular para cada tipo de
pregunta y se buscé proveer mas tiempo del necesario para completar cada seccion.
Para eso se tomo en cuenta lo observado en el experimento piloto.

Sobre las instrucciones a les participantes

Buscamos organizar las respuestas de les participantes con preguntas generales
gue guien la evocacion sin proveer informacion adicional sobre el video evaluado.

Sobre la cuantificacion de las respuestas

En las respuestas de evocacion libre de los videos nos enfrentemos a elementos
declarados muy disimiles. Volviendo al ejemplo del video “Panaderia”, consideremos
los elementos: “hay un chico”, “el chico entra a la panaderia” y “el chico tiene pelo
oscuro”. No seria correcto considerarlos como el mismo tipo de elemento, dado que
representan distintos aspectos del video y distintos niveles de detalle. No seria util
simplemente sumarlos en una misma variable ya que se perderia la dimensién que
da la complejidad del estimulo evaluado. Ademas, hacer eso podria distorsionar los

resultados. Para ilustrar esto consideremos los siguientes ejemplos. Un participante
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podria recordar que el chico tiene pelo oscuro, ojos claros y ropa bordd. Esto
sumaria 4 elementos declarados. Otro participante podria recordar que el chico entra
a la panaderia con su mascota y roba pasteles, sumando también 4 elementos.
Resulta evidente que las memorias no son comparables dado que una se centr6 en
detalles de un soélo personaje, y otra expreso varios puntos importantes de la trama
sin entrar en detalles.

Frente a la necesidad de considerar esta dimensién, decidimos dividir los
posibles elementos a declarar en dos categorias: “centrales” y “detalles”. No le
otorgamos mayor peso a ninguno de las dos categorias, sino que los consideramos
dos variables distintas que representan distintos niveles de granularidad de las
memorias.

Una vez cuantificadas las respuestas de evocacion libre, tuvimos que tomar
decisiones sobre la forma de analizarlas.

Realizamos el analisis como proporcion de elementos declarados sobre
elementos posibles ya que consideramos que representa una idea mas cabal de la
precision e integridad de la memoria. Ademas, permite comparar entre videos al
tratar con proporciones y no con valores absolutos, ya que, por ejemplo, un video
puede ser narrado haciendo referencia a 3 personajes y 5 acciones centrales,
mientras otro incluye 2 personajes y 7 acciones centrales.

Dado que usamos recordatorios incompletos como forma de introducir un error

de prediccion, decidimos segmentar el analisis tomando, por un lado, elementos
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previos y, por otro, elementos posteriores al corte. Esto permitié detectar efectos
intra-sujetos que no eran explicables por reconsolidacién, tales como la menor
proporciéon de elementos declarados sobre los fragmentos después de la
interrupcion (elementos post-corte) cuando los recordatorios habian sido de forma
incompleta. En este caso, la disminucién en el desempefio probablemente se deba a
que les participantes tuvieran una sola exposicidon a esa secciéon del video, mientras
gue tuvieron dos exposiciones a la seccidon post-corte de los videos con recordatorio
completo. De haber analizado sin distincion los elementos de toda la longitud del
video, este efecto habria producido un sesgo, ya que la diferencia entre elementos
declarados para videos con recordatorio completo e incompleto podria haber sido
interpretado como un efecto de labilizacién-interferencia.

Los estimulos de interferencia estaban tematicamente relacionados con los
estimulos blanco. Como ambos estimulos compartian algunas situaciones vy
personajes, ciertos elementos declarados por les participantes podian corresponder
tanto a su memoria del video blanco como al de interferencia. Para tener en cuenta
esto, decidimos diferenciar entre elementos especificos del video blanco y elementos
compartidos.

El estudio de Sinclair y Barense (2018), que tomamos como punto de partida
para el disefio experimental general, no declara (en sus Materiales y Métodos ni en
su material suplementario) detalles sobre el procedimiento seguido para la

cuantificacion de las respuestas de evocacion libre. De acuerdo a lo reportado, no se
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tomaron medidas para relativizar el peso de unos elementos sobre otros ni para
garantizar que los videos tengan una cantidad comparable de elementos. Tampoco
se tiene en cuenta si los elementos son especificos del video blanco o son
compartidos con el video de interferencia, excepto para cuantificar la cantidad de
intrusiones. Crucialmente, el estudio tampoco diferencia si los errores y las
intrusiones cometidas corresponden a elementos previos o posteriores a la
interrupcidon del recordatorio, pudiendo acarrear el sesgo que mencionamos en
parrafos anteriores. Seria interesante revisitar las respuestas de ese experimento para
analizarlas de acuerdo a estos criterios y verificar si se mantienen o se modifican las
tendencias observadas.

En este estudio, no logramos nuestro objetivo de evidenciar un efecto de
reconsolidacién sobre la memoria episédica humana. Como desarrollamos en
secciones anteriores, esto puede deberse a varios factores, entre ellos: las
caracteristicas de los estimulos utilizados, a las instrucciones dadas a les participantes
durante la presentacion de los estimulos de interferencia, la falta de control sobre el
contexto experimental y un tamafio muestral insuficiente para algunos analisis. Sin
embargo, consideramos que la documentacion detallada de los criterios aplicados y
los procedimientos seguidos durante la cuantificacion y el analisis de las respuestas
de evocacion libre constituye un aporte valioso al conocimiento cientifico, y que seria
enriquecedor para el area que otros estudios de reconsolidacion de memorias

episddicas narrativas apliquen criterios similares (o los apropiados segun el caso) y
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expliciten las decisiones tomadas y los procedimientos seguidos.

4.8. El experimento como esfuerzo social

En un influyente articulo publicado en 1962, el psicdlogo Martin Orne desarrolla
la necesidad de que les investigadores de las ciencias comportamentales presten
atencion a la psicologia de les participantes de sus experimentos. Argumenta que las
ciencias comportamentales suelen operar bajo una concepcién del método cientifico
tomada de las ciencias fisicas, en la que les investigadores exponen a les
participantes a distintas condiciones para observar y registrar su respuesta (Orne,
1962). El problema de esta concepcion es que asume de forma implicita que les
participantes del experimento actian como lo harian los objetos inanimados que
estudia la fisica. Sin embargo, lejos de ser recipientes pasivos de informacién o
productores pasivos de respuestas frente a estimulos, les participantes se aproximan
al experimento con sus propias motivaciones para participar y forman sus propias
hipotesis sobre los objetivos del mismo.

Orne destaca que los experimentos cognitivos son una forma especifica de
interaccion social en la que les participantes actian como sujetos activos. Les
participantes tienen un interés concreto en 1) que el experimento “sea exitoso” y 2)
que su participacion sea Util. A causa de esto, van a a tratar de actuar (de forma
consciente 0 no) segun lo que creen que se espera de elles.

Orne argumenta que les participantes intentan reconstruir las hipotesis de les
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experimentadores basandose en las claves disponibles, a las que llamé
caracteristicas de demanda del experimento. Estas caracteristicas de demanda son
aquellas que contribuyen a definir el rol de “buen sujeto experimental” que intentan
cumplir les participantes.

Los argumentos y advertencias de Orne, publicados hace mas de 60 afos, siguen
resultando relevantes para las ciencias cognitivas del siglo XXI. En 2012, Klein y
colaboradores publicaron un articulo en el que profundizan el concepto de
caracteristicas de demanda de Orne.

Les autores argumentan que los experimentos son esfuerzos sociales que
requieren la cooperacion entre experimentadores y participantes. Esta cooperacion
se da en un marco particular que es el contexto social del experimento (Klein et al.,
2012). Les autores relacionan este concepto con el de caracteristicas de demanda, y
argumentan que las caracteristicas de demanda se desprenden de las actitudes,
expectativas y emociones que se ponen en juego en la interaccién de les
participantes con el experimento y con la experimentadora.

Klein y colaboradores advierten que resulta imposible evitar los intentos de les
participantes por decodificar lo que se espera de elles a partir de las claves
disponibles. Lo que pueden hacer les investigadores es registrar y reportar
claramente la informacion necesaria para que les lectores puedan reconstruir el
contexto social en que ocurre un experimento.

A tal fin, argumentan, se debe proveer informacién sobre:
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1) Les experimentadores: quiénes son; qué saben del experimento y de sus
hipotesis; como y cuando interactian con les participantes.

2) Les participantes: qué saben del experimento; qué saben de les
experimentadores; si recibieron recompensa por participar y cual; qué expectativas
tienen del experimento.

3) La configuracion experimental: qué informacidn se provee a les participantes,
de qué forma y en qué momento; si hay alguna forma de ocultamiento sobre los
procedimientos u objetivos del experimento; si les experimentadores estan presentes
o no durante las sesiones experimentales; si les participantes se encuentran aislades
durante el experimento, o por el contrario, pueden percibir a otras personas.

Les autores sostienen que estos elementos son claves para la interpretacién de
los resultados de estudios cognitivos, pero que rara vez son reportados como parte
de la metodologia. Por el contrario, el extendido uso de la voz pasiva en los reportes
cientificos tiende a invisibilizar la presencia misma de la o las personas que llevan
adelante el experimento, enmascarando la naturaleza social y relacional del mismo.
Mas aun, Klein y colaboradores argumentan que la falta de atencién y de reporte del
contexto social de los experimentos pueden jugar un rol importante en la llamada
“crisis de reproducibilidad” de las ciencias cognitivas.

En el presente trabajo, se ha dedicado especial esfuerzo en incluir la informacion
que se puede considerar relevante para la reconstruccion de las caracteristicas de

demanda y del contexto social del experimento, en las secciones correspondientes
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de Materiales y Métodos. En las siguientes secciones, discutiremos las implicancias
de algunas de estas caracteristicas y su rol en la interpretacion de los resultados
obtenidos. Nos centraremos en las caracteristicas relacionadas con la actitud y las
expectativas de la experimentadora, asi como en las motivaciones y actitudes de les

participantes.

4.8.1. Caracteristicas de demanda del experimento

Primero recapitularemos algunos elementos importantes de la informacién que
fue presentada a les participantes, de qué manera y en qué momento, y como
pueden haber influido estos elementos en las caracteristicas de demanda inferidas
por les participantes. Se incluyen entre comillas algunas expresiones textuales usadas
por la experimentadora para comunicarse con les participantes.

Durante la entrevista de bienvenida del dia 1, se indicé a les participantes que
nos interesaba conocer “qué recuerda cada participante de lo que ve durante el
experimento”. De esta manera se adelantaba a les participantes que se evaluaria su
memoria, sin revelar cuando se realizaria la evaluacion, ni que sélo se evaluaria la
memoria de los videos blanco.

Algunes participantes advertian que tienen “mala memoria”, a lo que la
experimentadora trataba de transmitirles tranquilidad aclarando que "todos los
resultados nos resultan Utiles”, ya que nos interesa estudiar tanto lo que se recuerda

como lo que se olvida.
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Se hizo hincapié en que las respuestas producidas por les participantes se
registrarian de forma andnima. Esta informacion se destacé tanto en la hoja de
informacidén del experimento, como en la entrevista por videollamada y en el
consentimiento informado presentado en la plataforma experimental en el dia 1. Es
esperable que el anonimato disminuya la presion sentida por les participantes por
producir «buenas respuestas», aunque siga existiendo el deseo de comportarse
como un buen sujeto experimental. Llamativamente, la mayoria de les participantes
se mostraba interesada en acceder a la cuantificacién de sus respuestas individuales
para saber "qué tan bien se habia desempefado”, pidiéndole a la experimentadora
gue rompa el anonimato para enviarle su «puntuacién».

Sobre el objetivo del experimento, la experimentadora sélo afirmaba a nivel
general que se buscaba “estudiar como se forman, como se modifican y cémo se
expresan las memorias”. Aclaraba que no podia dar muchos detalles para no
influenciar la experiencia durante el experimento, pero que al finalizar el experimento
podian volver a comunicarse para charlar y conocer mas sobre los objetivos del
mismo. En la hoja de informacién, se indicaba de forma aln mas general que el
objetivo de la investigacion era “caracterizar la retencion de memorias de videos

cortos”.
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Experimento piloto

Para ilustrar la importancia de las caracteristicas de demanda en la produccién
de respuestas de les participantes, resulta relevante el caso del experimento piloto.
En los experimentos piloto suelen participar personas cercanas a les investigadores,
muchas veces pertenecientes al mismo grupo o al mismo instituto de investigacion.
Este experimento piloto no fue la excepcion: muches participantes conocian
personalmente y tenian relaciones de compafierismo y/o amistad con la
experimentadora. Algunes eran estudiantes de doctorado que investigan en temas
relacionados al aprendizaje y la memoria.

Recordemos que en el experimento piloto les participantes veian los videos
blanco en el dia 1, los videos de interferencia en el dia 2 y realizaban la evaluacion
sobre los videos blanco en el dia 3. Al analizar la proporcion de detalles declarados
por les participantes en la evaluacién, se observan en general proporciones mas altas
gue en el experimento con presentacion de recordatorios, en el cual, ademas de las
sesiones mencionadas para el experimento piloto, les participantes veian un bloque
de videos recordatorio de los videos blanco en el dia 2. La mayor proporcién de
detalles declarados por les participantes del experimento piloto resulta inesperada,
ya que les participantes del experimento con recordatorios tuvieron una exposicion
adicional a los videos blanco, lo que, en principio, les daria mas probabilidad de
retener los detalles. Creemos que aqui cobran importancia los distintos contextos

sociales de ambos experimentos. Les participantes del experimento piloto tenian
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conocimiento de que estaban participando de la puesta a punto del experimento y
de la importancia que podian tener sus respuestas para el perfeccionamiento del
protocolo experimental. Aunque les participantes del experimento con presentacion
de recordatorios mostraron un compromiso admirable con el experimento, podemos
especular que les participantes del experimento piloto pusieron especial énfasis en
elaborar respuestas abarcativas y detalladas porque 1) sentian una fuerte afinidad
con la experimentadora y 2) eran conscientes de que sus respuestas serian la base

del disefo del experimento.

Actitud de la experimentadora

En esta seccion recapitularemos y discutiremos elementos generales de las
formas de interaccion de la experimentadora con les participantes, centrandonos en
las sensaciones y emociones que se buscaba evocar en les participantes.

Se buscaba que toda la experiencia del experimento fuera agradable para les
participantes por tres razones: (1) por la consideracion ética de no generar malestar
innecesario; (2) para maximizar la probabilidad de finalizacidén del experimento y (3)
para evitar generar estrés o emociones negativas asociadas a la experiencia del
estudio.

En cada paso se puso gran atencién a que el experimento fuera ameno para les
participantes, incluyendo las interacciones con la experimentadora, la flexibilidad

para elegir los horarios mas comodos, el atractivo de los estimulos seleccionados y el
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interés que se presuponia que podian generar. Gran cantidad de les participantes
recomendaban el experimento a personas conocidas, lo cual sugiere que este
objetivo se cumplié en una medida importante. Cuando alguien declaraba haberse
enterado del experimento por recomendacién de alguien que ya habia participado,
la experimentadora le preguntaba qué se le habia contado del experimento, para
evaluar si conocian mas de lo que normalmente se le haria saber a un participante.

Les experimentadores somos seres humanos. Por lo tanto, tenemos emociones,
sensaciones, altibajos, dias buenos y no tanto. Sin embargo, es importante tratar
(dentro de lo posible) de lograr un tratamiento consistente y reproducible entre
participantes, mas alla del estado de animo personal. Con este objetivo en mente, se
establecieron lineamientos de coémo encarar las interacciones y qué actitudes
proyectar, que detallaremos a continuacion.

Durante las comunicaciones con les participantes la experimentadora procuraba
mantener una actitud marcadamente cordial y paciente hacia les participantes. Se
buscd proyectar una imagen prolija, competente y académica, por lo que en las
comunicaciones escritas se puso especial atencién al correcto uso de mayusculas y
signos de puntuacion, asi como a la produccion de una gramatica y ortografia
impecables.

Durante la entrevista por videollamada del dia 1, la experimentadora procuraba
ademas mostrarse simpatica y sonriente. Les agradecia por su participacion y les

preguntaba como se habian enterado del experimento, por qué les habia interesado
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participar y si habian participado de otros experimentos previamente.

A medida que le iba comunicando las instrucciones, generaba varios momentos
especificos para consultar si le participante tenia alguna duda o comentario sobre lo
charlado hasta el momento. Asimismo, al final de la videollamada explicitaba que
podian hacer preguntas y comentarios en cualquier momento por mensaje de texto

o correo electronico.

Expectativas de la experimentadora

La experimentadora (quien escribe) fue también quien realizé la seleccion de los
conjuntos de videos blanco y de interferencia, la confeccion de las planillas de
cuantificacion, el analisis estadistico, la programacion de la plataforma experimental
y la coordinacion de horarios con potenciales participantes. En conjunto, la
experimentadora estaba completamente al tanto de todos los detalles del
experimento, sus objetivos e hipdtesis. En vista de esto, se tomaron medidas para
evitar la influencia de las expectativas de la experimentadora sobre les participantes,
asi como sobre la cuantificacion de sus respuestas. Las mismas se detallan en la
seccion correspondiente de Materiales y Métodos, pero pueden resumirse en que se
mantuvo un disefio de doble ciego estricto tanto durante las interacciones con les

participantes como al momento de analizar sus respuestas.
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4.8.2. Motivaciones de les participantes

Les participantes no recibieron remuneracion monetaria ni créditos académicos
de ningun tipo. Dadas estas condiciones, las personas que decidieron participar
debian contar con otras motivaciones lo suficientemente fuertes para llevar adelante
todos los pasos que implicaba completar el experimento: llenar el formulario de
contacto, contestar los mensajes de la experimentadora para coordinar horarios,
presentarse a la videollamada de bienvenida y acceder a la plataforma durante tres
dias seguidos para completar las tres sesiones experimentales, dedicando al menos
30 minutos cada dia.

Al iniciar la videollamada de bienvenida, la experimentadora les agradecia por su
participacién y les preguntaba “por curiosidad” por qué les habia interesado
participar del experimento. Se registraron distintos tipos de respuestas que se
describen a continuacion, teniendo en cuenta que la misma persona podia indicar
mas de una motivacién. Algunes decian que fue por curiosidad sobre el experimento.
Algunes, que querian aprender mas sobre la memoria. Algunes indicaban que
querian poner a prueba su memoria, razén por la cual se aclaraba a todes les
participantes que no se trataba de una prueba de memoria ni de una prueba
diagnodstica de ningun tipo. Algunes, especificamente quienes pertenecian a la
comunidad cientifica, destacaban que les parecia importante realizar su aporte a la
investigacion cientifica y/o a les investigadores (no porque existiera una relacion

previa sino por un sentimiento general de solidaridad). Algunes indicaban que una
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persona conocida habia participado del experimento y les habia recomendado que
también lo hicieran. En esos casos, la experimentadora les preguntaba si la otra
persona les habia comentado algun detalle sobre el experimento, a lo que todes

respondieron que no.

Todo sea por la ciencia

Orne habla de que les participantes de un experimento tienen la predisposicion a
comportarse como “buenos sujetos experimentales”. Describe una serie de
anécdotas en las que su grupo de investigacion busca diseflar una tarea
experimental que les participantes se negaran a realizar, o abandonaran antes de
completarla. Para eso, su grupo disefia varios protocolos en los que se pide a les
participantes que realizan tareas aburridas, engorrosas, mentalmente demandantes
(pero no desafiantes) y, sobre todo, completamente carentes de significado. Por
ejemplo, realizar cientos y cientos de sumas de niumeros aleatorios en hojas de papel
que le participante tenia que romper inmediatamente luego de terminar. Un modelo
experimental del mito de Sisifo. Aun asi, les participantes completaban una tras otra
las hojas de sumas, dedicando varias horas a la tarea, con dedicacion y cuidado.
Cuando, luego del experimento, se les preguntaba por las tareas que realizaron, les
participantes respondian que debia tratarse de una prueba de resistencia, aunque no
se les habia informado nada del estilo.

Si bien se trata de datos anecdoticos en un contexto social particular (les
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participantes eran estudiantes de grado de la universidad donde trabajaban les
investigadores), el ejemplo muestra, por un lado, que les participantes producen sus
propias hipotesis sobre los objetivos del experimento, y por otro lado, sugiere que
les participantes le otorgan una importancia y un sentido de forma intrinseca a las
tareas realizadas por encontrarse en el marco de un experimento cientifico.

Aunque en el presente estudio no se registraron formalmente las respuestas de
les participantes sobre sus expectativas antes de empezar el experimento ni sobre su
experiencia luego de completarlo, la experimentadora percibié una predisposicién de
les participantes del orden de “todo sea por la ciencia”. No debemos olvidar que
estamos frente a una muestra sesgada, conformada por personas que decidieron
participar de un experimento voluntario no remunerado. Incluso aquelles que no
pertenecian a la comunidad cientifica (como estudiantes de grado o de doctorado ni
como investigadores establecidos) mostraban un marcado interés por los objetivos
del experimento y una profunda deferencia por la importancia de la investigacion.

Esta conviccion de les participantes no surge de la nada, sino que se expresaba
textualmente en la hoja de informaciéon del experimento: “Debe saber que la
participacion es absolutamente voluntaria y que no recibira remuneracion alguna. Su
participacion nos ayudara a avanzar el conocimiento cientifico”.

Describiremos ahora una manifestacion bastante comun del compromiso de les
participantes con su rol como buenos sujetos experimentales. Durante la entrevista

de bienvenida, la experimentadora les comunicaba que, durante el experimento, “les
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pedimos a les participantes que no consuman alcohol, cannabis ni otras sustancias
psicoactivas, ya que pueden afectar el proceso de memoria”. Frente a esto, algunes
participantes daban a entender que este pedido implicaria un cambio en su
comportamiento, por ejemplo, que durante los dias del experimento iban a asistir a
un evento en el que, de otra manera, consumirian alcohol. Frente a esto la
experimentadora les proponia coordinar otros dias para el estudio, pero les
participantes indicaban que estaban dispuestos a cambiar sus planes para completar
el experimento.

Otra forma de ilustrar el compromiso de las participantes con su rol como
sujetos experimentales es el ejemplo de dos participantes que estaban decididas a
completar los tres dias del experimento a pesar de estar atravesando en esos dias
situaciones adversas a nivel fisico y emocional: en un caso, un cuadro de gripe con

fiebre alta y, en otro, la muerte de un familiar cercano.

Caracteristicas de la poblacion

Algo a tener en cuenta sobre el articulo de Orne es que versa en todo momento
sobre la “psicologia del estudiante universitario”. Orne era profesor en la Facultad de
Medicina de la Universidad de Harvard, asi que podriamos decir que su poblacién se
reduce aun mas, limitandose a estudiantes de una universidad de élite de Estados
Unidos. Una gran proporcion de los estudios de ciencias cognitivas son realizados

sobre estudiantes universitarios de la casa de estudios donde trabajan les
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investigadores. En esta tendencia se incluye el estudio de Sinclair y Barense (2018),
sobre el que se basa el disefio general de nuestro experimento.

La relativa homogeneidad de la muestra de participantes tiene implicancias
sobre las caracteristicas de demanda del experimento. Les estudiantes universitaries
de una misma casa de estudios comparten cédigos comunes (experiencias, valores,
conocimientos, formas de expresion, espacios fisicos y ubicacion geografica) en
mayor medida que con la poblacion general. Les estudiantes probablemente tienen
conocimiento sobre los temas que estudia un grupo de investigacion, sobre el nivel
de prestigio y la reputacién de sus investigadores y sobre el impacto de sus
publicaciones. Todos estos factores forman parte del bagaje con el que les
participantes ingresan al experimento, incluso antes del primer contacto con el o la
experimentadora, y con los que intentaran decodificar cuales son las hipotesis y
cdmo se espera que se comporten. Asi, las caracteristicas de demanda inferidas por
una poblacion homogénea tenderan a ser homogéneas, y distintas a las que serian
inferidas por una poblacion diferente.

Por otro lado, en el presente trabajo, la poblacion de estudio fue diversa en
cuanto a rango etario, nivel de educacién formal alcanzado, procedencia geografica,
rubro de formacion y ocupaciéon actual.

Cerca de 37% de les participantes indicaron tener nivel universitario incompleto
0 en curso, categoria a la que suelen pertenecer les participantes de la mayoria de

los estudios cognitivos. Otro 37% indico estar realizando estudios de posgrado o ya
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haberlos completado. Del porcentaje restante, un 16% indicé haber completado sus
estudios universitarios sin seguir estudios de posgrado, mientras que un 10% no
contaban con estudios universitarios, pero si con el nivel secundario completo.

Ademas, la formacién y la ocupaciéon de les participantes presentaba una
diversidad de rubros, entre ellas: administracién, ilustracion, disefio grafico, docencia
de escuela primaria, asistencia técnica en laboratorio, odontologia, investigacion
cientifica, fotografia, docencia universitaria y arquitectura.

Si bien la mayoria de les participantes tenian residencia en el Area Metropolitana
de Buenos Aires y en la Provincia de Buenos Aires, participaron personas con
residencia en otras provincias argentinas (Tucuman, Chubut y Entre Rios) e incluso de
la Ciudad de México.

Puede considerarse que esta diversidad es una fuente de variabilidad innecesaria
que dificulta la deteccion de efectos de las variables experimentales. Al mismo
tiempo, es una forma de garantizar que, de encontrarse efectos significativos, éstos
no puedan ser explicados por la influencia de las caracteristicas de demanda
inferidas por les participantes de una poblacion homogénea. Ademas, quien escribe
considera que la diversidad de la poblacién de estudio conlleva un valor ético y
epistemoldgico intrinseco, por intentar aproximarse a modelos que no sean

aplicables s6lo a un segmento de la poblacion.
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Enriqueciendo nuestra vision del comportamiento

Muchos estudios sobre la reconsolidacién de memorias episddicas no incluyen la
informacidn necesaria para reconstruir el contexto social de los experimentos y sus
caracteristicas de demanda. Un factor que contribuye a esto es la prevalencia de una
visién “encapsulada” del comportamiento, enfocada en procesos neurales “internos”
(Dovidio et al., 2008; Klein, 2009), y se centra, por ejemplo, en indagar sobre las areas
o circuitos cerebrales involucrados en las formas de memoria en estudio. Esta vision
es reproducida en gran medida a lo largo del presente trabajo de tesis. Sin embargo,
este enfoque en los procesos neurales puede enmascarar que nuestro sistema
nervioso estd en permanente interaccién no solo con el ambiente que nos rodea,
sino con otras personas y otros seres (Klein et al., 2012).

Como vimos al analizar la proporcién de detalles declarados en el experimento
piloto y en el experimento con recordatorios, comprender el contexto social en que
se realiza un experimento resulta fundamental para interpretar los resultados. En
cada experimento, las caracteristicas de demanda inferidas por les participantes
fueron distintas y eso influencié la forma en que completaron la tarea. Sin embargo,
esto no implica que en uno u otro caso los procesos de memorias “reales” estén
“contaminados” por las expectativas de les participantes. Por el contrario, este
fendmeno puede hablarnos de como los procesos de memoria sirven funciones
sociales, tales como regular las interacciones con un compafero social, en este caso,

la experimentadora (Klein et al., 2012).
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4.9. Conclusion

La aplicacién de lo que concebimos como método cientifico no ha simplificado el
comportamiento humano. Tal vez, nos ha mostrado mas claramente qué tan complejo es.

Robert Rosenthal y Ralph L. Rosnow (1969)

En la presente investigacion no conseguimos evidenciar la reconsolidacion de las
memorias de videos narrativos complejos. Hemos documentado rigurosamente los
criterios aplicados y los procedimientos seguidos, desde la seleccion de los videos,
las interacciones con les participantes hasta la cuantificacion y el analisis de las
respuestas de evocacion libre, y hemos desarrollado en profundidad las formas en
que estos procedimientos impactan en los resultados y en su interpretacion.
Consideramos que las investigaciones sobre la reconsolidacion de la memoria

episoddica en humanos se enriquecen de este tipo de documentacion y de analisis.
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Conclusion general
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En la presente investigacion de doctorado estudiamos la reconsolidacion de las
memorias episddicas en ratones y en humanos.

En linea con los antecedentes reportados en una amplia variedad de especies y
tareas de memoria, propusimos como hipétesis general que la labilizacion-
reconsolidacién de las memorias s6lo ocurre cuando existe un error de prediccion,
generado por una incongruencia entre lo esperado y lo experimentado.

En la primera parte de la investigacién, nos propusimos estudiar el rol del error
de prediccién en la reconsolidacién de la memoria de reconocimiento espontaneo
de objeto dependiente del hipocampo en ratones. A tal fin, pusimos a prueba la
efectividad de distintos recordatorios para inducir la labilizacion. De los recordatorios
puestos a prueba, solo el que incluyd la combinacidén de un objeto familiar y otro
novedoso indujo la labilizacion de la memoria dependiente del hipocampo.

Evidenciamos la labilizacion de la memoria a través de dos intervenciones
farmacdlogicas en el hipocampo dorsal. Por un lado, por disrupcion de la
reconsolidacion a través de la inhibicion de la via de NF-kB, factor de transcripcion
con un rol critico en memoria, cuyo rol en la reconsolidacion de la memoria de
reconocimiento de objeto aun no habia sido estudiado. Por otro lado, por facilitacion
de la reconsolidacion a través de la inhibicion de deacetilasas de histonas clase I,
intervencion que resulta en un incremento de la acetilacion global, lo cual ha sido

asociado con una facilitacion de la consolidacion y reconsolidacion.
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En la segunda parte de la investigacién, nos propusimos estudiar el rol del error
de prediccion en la labilizacion y actualizacion de memorias episddicas humanas.
Para eso diseflamos y pusimos a punto un protocolo experimental original que nos
permiti6 formar una memoria episddica de largo término a partir de videos
narrativos, ricos en detalles y emocionalmente complejos. Pudimos evaluar la
expresion de la memoria tanto mediante evocacién libre como mediante evocacion
guiada por preguntas.

Usando este protocolo, nos propusimos evaluar la efectividad de dos tipos de
recordatorios para inducir la labilizacién de memorias episddicas. Cada participante
experimentd ambos tipos de recordatorio: la mitad de los videos se interrumpian
repentinamente en un momento culmine de la accion (recordatorio incompleto)
mientras que la otra mitad continuaba hasta el final (recordatorio completo).
Hipotetizamos que los recordatorios incompletos inducirian un error en la prediccion
capaz de desencadenar la labilizacion. Para evidenciar la labilizacion, usamos como
agente interferente otra memoria episddica de similar complejidad, estética y
tematicamente relacionada con la memoria blanco (videos de interferencia).
Predijimos que la visualizacién de un recordatorio incompleto previo a los videos de
interferencia produciria un efecto de disrupcién de la memoria blanco, pudiendo
evidenciarse en la evaluacion de alguna o varias de las siguientes maneras: un
aumento en las intrusiones de los videos de interferencia en la memoria blanco, un

aumento en los errores totales y/o una menor cantidad de elementos recordados.
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Si bien no logramos evidenciar la labilizacion de memorias episédicas humanas
usando este protocolo, destacamos que encontramos un efecto sobre la
probabilidad de emitir respuestas nulas (“no sé” o "no recuerdo”), con los videos
cuyo recordatorio fue interrumpido mostrando una mayor probabilidad de
respuestas nulas que aquellos cuyo recordatorio fue visto de forma completa. De
acuerdo a lo discutido en el Capitulo III, consideramos que seria Util realizar nuevos
experimentos, modificando algunos parametros del protocolo, ya que pueden arrojar
mas informacion sobre las causas de la falta de evidencia de labilizacion-

reconsolidacion de estas memorias.

Comparacion entre especies

Aunque nos propusimos estudiar la reconsolidacién de la memoria episddica en
ratones y en humanos, la realizacion de un estudio con enfoque comparativo excede
los objetivos de esta investigacion. La posibilidad de realizar comparaciones directas
entre especies nunca formoé parte de nuestros objetivos, y de haberlo hecho,
requeriria una serie de consideraciones desde los primeros pasos del disefio
experimental (revisado en Blaser & Heyser, 2015).

Sin embargo, nos gustaria discutir brevemente algunas similitudes y diferencias
de los protocolos utilizados y las formas de memorias estudiadas en cada especie.

Como se desarrolld en la Introduccion del Capitulo 11, la tarea de Reconocimiento
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Espontaneo de Objeto (SOR por sus siglas en inglés) relne determinadas
caracteristicas particulares como modelo de memoria episoddica. En esta tarea, el
aprendizaje es guiado por la curiosidad espontanea del animal. En consecuencia, no
es necesario que los animales aprendan reglas que guien su comportamiento ni hace
falta incluir un refuerzo positivo ni negativo explicito.

Esta es una de las caracteristicas de la tarea de SOR que quisimos replicar en
nuestro disefio experimental para el estudio de la memoria episddica en humanos:
una tarea que no cuenta con refuerzos positivos ni negativos, sino que es motorizada
por la curiosidad de les participantes al exponerse a estimulos llamativos y
novedosos.

Ademas, en la tarea de SOR no hacen falta multiples ensayos, sino que, a partir
de un sélo ensayo de entrenamiento, los animales forman una memoria multimodal
compleja de las caracteristicas del objeto, asi como del contexto espacial y temporal
en que fue explorado el objeto (Dere et al., 2007). En consecuencia, para el estudio
de la memoria episddica en humanos buscamos disefiar una tarea que no se base en
asociaciones predefinidas entre elementos discretos ni en reglas explicitas, sino que
les participantes se enfrenten a estimulos complejos y formen una memoria de los
mismos sin instrucciones previas de cobmo deben interactuar con ellos ni qué deben
recordar.

Dado que buscamos replicar algunas caracteristicas de la tarea de SOR para

nuestro estudio en humanos, surge la pregunta de por qué no realizar una tarea de
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reconocimiento de objeto. Los seres humanos tenemos una gran capacidad de
memoria de reconocimiento. En consecuencia, los experimentos que estudian este
tipo de memorias suelen aumentar la dificultad de la tarea usando cientos de
estimulos blanco, cuyos sefiuelos al momento de la evaluacién son versiones
levemente distintas de los mismos objetos (Migo etal, 2009; Migo etal., 2014;
Wixted & Squire, 2004). Esta opcion resulta incompatible con nuestra intencidon de
presentar estimulos atractivos que despierten la curiosidad de les participantes como
motor del aprendizaje.

Evidentemente, para un participante humano seria extremadamente facil resolver
la tarea de SOR tal como estd planteada para ratones. De hecho, también parece
resultar facil para los ratones, ya que pueden resolverla luego de entrenamientos tan
cortas como un minuto, como desarrollamos en el capitulo correspondiente. En
modelos animales, esta capacidad resulta ventajosa dada la posibilidad de realizar
intervenciones con agentes farmacolégicos amnésicos: un alto nivel de desempefio
en el grupo control permite detectar posibles déficits en el grupo al que se
administré la droga.

Dada la mayor dificultad relativa de administrar drogas con efectos amnésicos a
humanos, las intervenciones deben ser comportamentales, y las tareas a resolver
tienen que ser mas exigentes para poder detectar efectos.

Ciertamente, hubiera sido una opcion viable usar el mismo conjunto de videos

como estimulos blanco y realizar una evaluacién por reconocimiento, ya sea con
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afirmaciones a las que les participantes deban responder Verdadero/Falso o, mas
parecido aun a la evaluacion de reconocimiento de objeto, con imagenes estaticas
(fotogramas) que les participantes deban reconocer como pertenecientes (o no) al
video blanco. En este ultimo tipo de evaluacion, la dificultad podria ser modulada
segun se considere necesario presentando imagenes enteras (todo el fotograma) o
parciales (una seccion del fotograma). La realizacion de un experimento con estas
caracteristicas excedio las posibilidades de la presente investigacion de doctorado.

Asi como la tarea de SOR puede modificarse para estudiar aspectos mas finos de
la memoria (Reichelt et al, 2021; Rolls, 2016; van Hagen et al., 2015), la tarea de
memoria episédica humana presentada en este estudio puede derivar en nuevos
experimentos usando la misma seleccion de videos.

Quisiéramos concluir con una frase que ilustra de forma poética el espiritu de
busqueda de este trabajo de tesis. Surgida de la pluma de Ursula K. Leguin y la boca
de Shevek, fisico anarquista de la novela “Los desposeidos”, sus reflexiones sobre el
cosmos resuenan con las reflexiones de la tesista sobre el sistema nervioso y los
procesos cognitivos:

Nosotros no queremos pureza, sino complejidad, la relacién de causa y efecto, de medio

y fin. Nuestro modelo del cosmos tiene que ser tan inagotable como el cosmos mismo. Una

complejidad que no solo incluya la duracion, sino la creacion, no solo el ser, sino el devenir,

no solo la geometria, sino la ética. No es una respuesta lo que buscamos, sino el modo de
formular la pregunta...

Shevek, Los desposeidos (Ursula K. Leguin)
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Anexos

Anexo 1. Formulario de contacto

A continuacion, se transcribe el texto del formulario de contacto a través del cual
podian inscribirse les participantes al experimento de reconsolidacién de memorias
episddicas humanas.

¢Querés participar de un experimento de memoria?

Somos un grupo de investigadores de los Laboratorios de Neurobiologia Molecular y
de Neurociencias de la Memoria (IFIByNE-CONICET) y queremos invitarte a que seas
parte de un experimento online para estudiar la memoria de videos cortos.

El experimento consta de 3 dias seguidos con una duracién de entre 20 minutos
y 1 hora.

Se realiza de forma totalmente virtual.

Los requisitos para participar son:
-Tener entre 18 y 55 afos
-No consumir psicofarmacos (antidepresivos, ansioliticos, antipsicoticos, etc)
-Hacer el experimento desde una computadora de escritorio o portatil

Si te interesa participar, completa tus datos de contacto para coordinar los horarios
que te queden cdmodos.

Los datos ingresados en este formulario son confidenciales de acuerdo a la Ley
Nacional de Proteccion de Datos Personales 25.326.

Los datos de contacto que ingreses seran usados sélo a fin de contactarte por
este experimento.

Por cualquier consulta, podés contactarnos en
experimento.virtual.memoria@gmail.
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Escribi tu nombre:

¢Por qué medio/s preferis que te contactemos? Mail / Whatsapp

Ingresa aqui tu nimero de teléfono: (Por favor indica el cédigo de area)

Ingresa aqui tu direccion de mail:

Indica dentro de qué franja/s horaria/s podés participar. Entre las 8 y las 12 hs /
Entre las 12 y las 18 hs / Entre las 18 y las 21 hs. Esta pregunta es a modo de
orientacion. Luego nos comunicaremos con vos para coordinar dias y horario dentro
de la franja horaria que indicaste.
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Anexo 2. Hoja de informacion de experimento

A continuacion, se transcribe la hoja de informacién entregada a les participantes
antes del inicio del experimento de reconsolidacion de memorias episddicas
humanas. Para esta transcripcion, se eliminaron los nimeros de teléfono de les

responsables del experimento para preservar sus datos personales.

TITULO DEL ESTUDIO: Caracterizacién de memorias episédicas de contenido
audiovisual

Nos dirigimos a Ud. para invitarlo a participar de un estudio de investigacién
disefiado por los Laboratorios de Neurobiologia Molecular y de Neurociencia de la
Memoria, Departamento de Fisiologia, Biologia Molecular y Celular, IFIByNE-
CONICET, Facultad de Ciencias Exactas y Naturales, Universidad de Buenos Aires.
Para esto es importante que usted conozca y entienda algunos principios generales
que se aplican a todas las personas que participan en nuestros estudios.

Debe saber que la participacion es absolutamente voluntaria y que no recibira
remuneracion alguna. Su participacion nos ayudarad a avanzar el conocimiento
cientifico. El objetivo de la investigacion es caracterizar la retencion de memorias de

videos cortos.

Retiro y Finalizacion:

Usted puede retirarse del estudio sin brindar explicacion alguna. Su decision de
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abandonar la experimentacion no le generara perjuicio alguno. Si este fuese el caso,
solamente le pediremos que manifieste por escrito que se retira (via e-mail o
mensaje a la Lic. Leila Ameneiro). Al mismo tiempo, de retirarse, todos los datos
seran eliminados y no seran utilizados posteriormente. Cualquier pregunta o
inquietud puede discutirlos por completo con los miembros del equipo de

investigacion durante todo el transcurso del estudio.

Confidencialidad:

La informacion recolectada durante este estudio serd guardada
confidencialmente dentro de lo que estipula la ley. Los resultados pueden ser
publicados para propositos cientificos, pero la identidad de las personas

participantes no sera revelada.

Responsables del experimento:

Lic. Leila Ameneiro. Lic en Cs. Bioldgicas (UBA), Becaria Doctoral UBA (IFIByNE-
CONICET), e-mail: leilaameneiro1991@yahoo.com.ar. Tel: XXXXXXXX

Dr. Arturo Romano. Lic. Cs. Biologicas (UBA), Dr. Cs. Biologicas (UBA), e-mail:
aromanofbm@gmail.com, Tel: XXXXXXXX

Dra. Maria Eugenia Pedreira, Lic. Cs. Biologicas (UBA), Dra. Cs. Biologicas (UBA)

e-mail: mpedreira@fbmc.fcen.uba.ar. Tel: XXXXXXXX
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El protocolo de este experimento ha sido evaluado y aprobado por el Comité de
Etica del Instituto Lanari.

Comité de Etica del Instituto Lanari

Teléfono: +54 11 5287-7327

Email: comitedeetica@lanari.uba.ar — comitedeeticalanari@gmail.com
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Anexo 3. Planillas de cuantificacion evocacion libre

En este anexo se incluyen las planillas confeccionadas para la cuantificacion de la

evocacion libre de todos los videos blanco.

Panaderia

Centrales Detalles Leyenda

Acciones Pre
Blanco

El nifio intenta robar

pastelifos que el panadero cocind recién

o000 000 ao

El panadero lo ve y lo increpa D

O 0o0oOo OO

- - Interrupcion recordatorio incompleto -

Acciones Post

Blanco

"s6lo estaba admirandolos”

"se ven deliciosos”

”no son para ustedes”

Mientras hablan la mascota D

con la lengua
roba pasteles 9
"se nota que es inocente”

el panadero se da vuelta y el
nene roba mas pasteles

"estoy justo frente a ti”

000 D0 O0Oo0oo

la mascota roba de nuevo

El panadero corre tras la
mascota

se los lleva en las manos

oo

oo 0O
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Persecucion

Centrales Detalles Leyenda

Unhombre ]

Acciones Pre

Advierte la presencia/es o .
pregunta quién anda ahi
observado por

dice "dejate ver"”

O

O
e g oo e ming
Unadectes

O

nterrupcion recordatorio incompleto - -

la mujer lo golpea O
en el pecho
el hombre cae al lodo [l s le sale el casco

O00000 0 0OO0ooaoo

Acciones Post

M| Comprtids

patada

pelean un poco

la mujer lo tiene acorralado
se miran

con las espadas al cuello

el chico ruega por su vida
le pregunta quién es

a la mujer se le ve la cara

por un relampago

pero se queda con las
espadas en alto

el guerrero huye [l o mujer baja las espadas

la mujer no lo mata

(]

00 O00o0o0oooaoo
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Orbe

Centrales Detalles Leyenda

O

voz en off masculina

es el patriarca/lider de la
tribu

O

Acciones Pre

oo

de una puerta a otra puerta oriental a occidental
tiene algo que ver con el sol

representa la salida y la
puesta del sol

color del orbe:
violeta/magenta

cuando le da el sol: amarillo

grabado/espiral en el centro

o000 0000 oooooo

descripcion del portal

- - Interrupcién recordatorio incompleto - -

es interceptado D Acciones Post
por un bandido/ladrén I Compartido

oo

el ladrén roba el orbe

ooo O0o

se escapa

O
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Gato

Centrales Detalles Leyenda

Acciones Pre

Blanco

que lleva un paquete en la

e descripcion del paquete

el gato cruza la calle semdaforo (de rojo a verde)

corre peligro de ser
atropellado

una de las chicas le grita "oye
gato”

O00O0ag O

al gato se le cae el paquete y
se detiene a buscarlo

camién
la amiga de la chica dice "es
solo un gato”

una de las chicas corre a
salvarlo

se rompe el palo que usa la
chica

O 0000000 oo

O

- = Interrupcion recordatorio incompleto - -

lo lleva a la vereda usando un

la amiga de la chica le grita al
palo con una red en la punta D D

" Acciones Post
camion

la amiga de la chica tambien D
cruza la calle

el gato la mira y le hace un .
; . | d del gat
gesto a la chica que lo salve D colores de ojos del gato D

gesto nte con la
se va : .
D cabeza/cierra los ojit D

Blanco
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Entrenamiento

Centrales Detalles Leyenda

Acciones Pre

Blanco

ads
T
enfraunjoven ]

dice que busca un lugar
donde entrenar O

00 00000 O 000 o o

"soy el mejor guerrero de mi
pueblo”

mu ndado / fanfarrén

le pide una demostracion/lo
desafia

- - Interrupcion recordatorio incompleto - -

la chica lo repele (W sin esfuerzo
varias veces (WY o hace girar

Acciones Post
Blanco

el chico queda en
ridiculo/avergonzado/derrota
do

le ata la mano y el pie

queda tirado en el piso

las chicas se rien/burlan

Oooog 00
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Aves

Centrales Detalles Leyenda

Acciones Pre

Blanco

ooooao

O 0O 0O O

la chica dice que las aves se
stiadas

el gato dice que viene un
viento fuerte

dice que las aves van a volar
mas alto

O
8
=}
Q

0O 00000 oo

el viento desestabiliza la
escoba

O

O

- - Interrupcion recordatorio incompleto - -

giran en el aire, logran
estabilizarse

Acciones Post

Blanco

a

se lanzan en picada a

se les cae la jaula
buscarla

O

O
O
O

logran recuperarla

se caen

oo
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Fuego

Centrales Detalles Leyenda

Acciones Pre
Blanco

O
O nceta/toc
O

O 0O
g
=
=1
o
8
=1

por una puerta magica

ruleta / disco de colores
arriba de puerta

le dice algo al joven

(Wl "que se reporte en el palacio”

O00Oyw0O 000 0 00000 o oooo

como dos personas distintas

"como Jenkins y como
Pendragon”

- - Interrupcion recordatorio incompleto -

el joven se pone a cocinar
y le pide cosas a la anciana

va tirando las cascaras en la
boca del fuego

hace apartar a la anciana Acciones Post

oo oag

0O 000 0 0oooo

panceta y huevos

Blanco

2 pancetas y 6 huevos

charlan mientras cocina

le pregunta quien es

"la sefiora de la limpieza”

le pregunta quien la contrato
"yo misma"

"me molestd ver lo sucio de
este lugar”

dice que la llamen
sophie/Sophie

el nifio llama a la anciana a
comer

termina con el fuego
quejandose

a desayunar

O
[l justo”

"soy el unico que trab
este lugar”

o
o
=
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Ataque

Centrales Detalles Leyenda

O

oooao

Acciones Pre

Blanco

esté caminando

tipo "boleadoras” a los pies

g
esarrastrada |
e
enmascorados [
conojosrojos
confuego  []
golpesenlaespalda [

es arrastrada

O O 0O

OO0 00

ecordatorio incompleto - -

|%
[=
T
O

Acciones Post

T | Comperids

dice que no la va a matar / o
porque se convertiria en una

martir

sacarle los poderes en ese
momento

el lider le agarra la cara de
forma amenazante

tiene un plan para destruirla |:| golpe del final

|
a
a
]
(]
(]
O
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Anexo 4. Contenido de videos blanco

Titulo Resumen Duracion Interrupcion

Ataque Una chica esta caminando, de noche, cuando 1 min 32 seg
es atacada por un grupo. Se defiende, pero 37 seg
logran reducirla. Queda de rodillas,
inmovilizada. |l
En ese momento aparece el lider de los
atacantes. Dice que no la va a matar/sacarle
los poderes en ese momento, pero que tiene
un plan para destruirla.

Aves Es de dia. Una nena y un gato estan 54 seg 34 seg
volando en escoba y llevan una jaula. Se
encuentran con una bandada de aves
(gansos/patos). El gato dice que viene un
viento fuerte. |l
El viento desestabiliza la escoba. Giran en
el aire y logran re-estabilizarse, pero se les
cae la jaula. Al final logran recuperarla.

Fuego En la cocina de una casa, una anciana 1 min 34 seg
esta cocinando, sobre un fuego que tiene 43 seg
caray habla. Entra a la casa un hombre joven,

y un nifo le dice algo. |

El joven se pone a cocinary le pide
ingredientes a la anciana. Rompe huevos y va
tirando las cascaras en la boca del fuego. El
joven charla con la anciana mientras cocina.
Una vez lista la comida, el nifio llama a la
anciana a comery el video termina con el
fuego quejandose.

Entrena- En un gimnasio de estilo oriental, un 1 min 1 min 9 seg
miento grupo de guerreras estan entrenando un arte 30 seg

marcial. Entra un joven y dice que busca un

lugar para entrenar. Tiene una actitud muy

fanfarrona. La lider de las guerreas le pide
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una demostracion y el joven accede. La ataca
I
pero la chica lo repele, varias veces. El

joven queda derrotado y avergonzado.

Orbe

El video esta narrado por una voz en off.
Muestra al protagonista que tiene que llevar
un orbe de una puerta a otra, a través de un
extenso territorio y diversos paisajes. |l

Antes de llegar a la puerta, es
interceptado por un bandido, quien roba el
orbe y escapa.”,

52 seg

36 seg

Persecu-
cion

Un guerrero esta en el bosque, de noche.

Advierte la presencia de un grupo de
personas que lo observan. Una de ellas, un
personaje misterioso, empieza a perseguirlo.
I

Lo golpea y el guerrero cae al lodo. El
personaje misterioso lo tiene acorralado. Se
miran. El personaje misterioso no lo ataca, y
el guerrero huye.

1 min
24 seg

39 seg

Gato

Dos chicas estan caminando por la calle.

Ven un gato que lleva un paquete en la boca.

El gato cruza la calle y corre peligro de ser
atropellado. Una de las chicas corre a
salvarlo. Il

Lo lleva a la vereda usando un palo con
una red en la punta. El gato mira a la chica
que lo salvé, le hace un gesto y se va.

1T min
10 seg

43 seg

Panaderia

Un panadero esta cocinando. Un nifio y
su mascota se meten en la panaderia. El nifio
intenta robar pastelitos. El panadero lo ve y
lo increpa. |l

Mientras hablan la mascota se roba unos

1 min
5 seg

22 seg
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pasteles. El panadero correo tras la mascota.
El nifo huye, llevando consigo pasteles de
jalea.

Informacion de videos blanco. En la columna Resumen, el simbolo Il indica el punto
de interrupcion en las presentaciones incompletas.
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Anexo 5. Contenido de videos de interferencia

Titulo

Resumen Duracion

Ataque

La misma chica del video blanco esta durmiendo en una 53 seg
habitacion de estilo oriental. Por la ventana, irrumpen en la
habitacion los mismos atacantes encapuchados del video

blanco. La chica se defiende, pero logran reducirla. Queda

de rodillas, inmovilizada. Entonces aparece el lider. La

amenaza con quitarle los poderes y le acerca la mano a la

frente. En ese momento la chica se despierta sobresaltada

en su cama. Al lado esta su perra que la consuela. La chica le

dice que solo fue una pesadilla y termina el video con las

dos abrazadas.

Aves

La chica y el gato estan volando en la escoba, llevan la jaula. 50 seg
Salen muchas aves (tipo cuervos, distintas a las del video

blanco) del bosque de pinos, graznando. El gato traduce que

estan llamando “robahuevos” a la chica. Las aves empiezan a
atacarles, rodeandoles y picoteando la escoba. La nena y el

gato gritan y tratan de defenderse. Las aves se alejan y la

nenay el gato quedan en la escoba observandolas.

Fuego

La misma anciana del video blanco esta limpiando la misma 1 min
cocina. En la chimenea, el fuego aparece muy chiquito y 44 seg
humeante. El fuego llama a la anciana, se queja de que se

esta extinguiendo. La anciana lo coloca en un pequefo

recipiente y le dice que no le pasara nada. El fuego sigue

guejandose mientras ella limpia la ceniza de la chimenea.

Cuando el fuego esta a punto de extinguirse, llega al joven

hombre del video blanco y vuelve a ubicar al fuego en la

chimenea. El joven le dice amablemente que no atormente a

su amigo el fuego. Aparece el nifio del video blanco y le
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pregunta al joven si va a salir. El hombre se va por la puerta
magica. El video termina con el fuego quejandose de que

casi se extingue.

Entrena-

miento

El chico y la lider de las guerreras estan entrenando en el
mismo gimnasio oriental del video blanco. Esta vez el chico
también esta usando el maquillaje y el uniforme de las
guerreras. Ensaya movimientos de lucha con el abanico. La
lider de las guerreras le dice que no se trata de ser fuerte
sino de usar la fuerza del oponente en su contra. Ensayan un
movimiento y el muchacho la hace caer al piso. Ella dice que
se dejo caer a proposito. Conversan y bromean

amigablemente. Siguen practicando.

49 seg

Orbe

Los personajes son los mismos que en el video blanco, pero
el estilo de animacién y la musica de fondo es muy distinta.
El protagonista de este video es el bandido del video blanco.
Una voz en off femenina narra la historia de su antepasado.
Cuenta que el protagonista vio un hombre herido cerca de
la puerta occidental del pueblo. El hombre pertenecia a otra
tribu y llevaba una poderosa reliquia usada en un ritual. El
hombre herido le pidié al protagonista que lleve la reliquia a
la puerta. Pero cuando lo estaba haciendo, fue arrestado por

los guardias de la otra tribu y apresado por veinte afios.

56 seg

Persecu-

cion

Es de dia. Un grupo de soldados a caballo cruza
rapidamente el bosque. Llegan a un claro, uno se baja. Mlra
una polilla enorme y verde y dice que es inutil. LA polilla se
posa en un arbol. El soldado dice que esperaran a que los
elfos aparezcan, se sube al caballo y se va. El video termina
con un guerrero a caballo mirando para donde se posé la

polilla. Es el guerrero que aparecia en el video blanco.

54 seg

Gato

Una nifia pequefa va caminando por una calle tranquila,

comiendo galletitas. Se puede notar que es una de las chicas

1T min

5 seg
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del video blanco, cuando era pequeia. La empieza a seguir
un gatito blanco manchado de negro, maullando. La nena se
detiene a hablarle y le da galletitas. El gato las come y le
maulla agradeciendo. En ese momento la mama de la nena
la Ilama de lejos y la nena le cuenta que estaba hablando

con un gato.

Panaderia El panadero del video blanco esta cocinando. Se escuchala 1 min
voz del nifio del video blanco, pero esta vez tiene una 37 seg
corona y el panadero lo llama Rey. El pequefio rey trata de
entrar por la rejilla de ventilacion, pero habia sido reparada.

El panadero arranca la rejilla para que pueda pasar. El nifio
rey sale con su mascota en brazos. El nifio rey le pide que se
encargue de su mascota. El panadero acepta, honrado. Le
indica al nifio que puede llevarse la bandeja de pasteles. El
nifio se va por la rejilla y quedan el panadero y la mascota.
Tanto el nifo como la mascota se ven tristes, y la mascota

pasa de color amarillo y celeste a todo azul.

Informacion de videos de interferencia. Se indica el titulo del video blanco
correspondiente, aunque el titulo no se incluia al presentar los videos de
interferencia.
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Anexo 6. Preguntas especificas

A continuacion, se reproducen las preguntas especificas de cada video. Para cada

una, se indica un ejemplo de respuesta correcta, de respuesta incorrecta y de

intrusion. Se indica también la categoria a la que pertenece la pregunta. Solo se

incluye ejemplo de intrusién en preguntas de categoria especifica de blanco.

Pers: Personajes, Pre: Pre-corte, Post: Post-Corte

B: Especifica de blanco, C: Compartida entre blanco e interferencia

N/A: No aplicable
Ataque

# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplode Categoria
correcta Respuesta Intrusion
incorrecta

1 ;Cémo es el lugar Un lugar con  Un bosque En la Pre - B
donde esta la mujer  columnas / un habitacion
cuando empieza el templo de ella
ataque?

2 ;Como comienza el Le arrojan una Le peganen Entran porla Pre-B
ataque? soga a los pies la espalda ventana

3 ;Como eslamascara Blancaconun Negra con N/A Pers - C
del lider de los punto rojo 0jOS rojos
atacantes?

4 ;Cualeslaamenaza Dice quela Dice que la No la Pre - B
del lider a la mujer? destruird, no  vaa amenaza
iPorquénnola lo hace en ese  secuestrar
cumple en ese momento
momento? porque se

convertiria en
una martir

5 ;Quélehaceellider Lagolpeaen Ladejair. Le acercala  Post-B
a la mujer al final del  la cara palma de la
video? mano a la

frente.
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Aves
# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplo de Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 ;De qué color es el Negro Blanco N/A Pers - C
gato que acompafa a
la chica?
2 ;De qué color es el Rojo, en la Rosa, en el N/A Pers - C
mono que usa la cabeza cuello
chica? ;Dénde lo usa?
3 ;Como son las aves Negras con Amarillas Negras Pers - B
que aparecen en este  pecho blanco, como
video? COmMOo gansos cuervos
4 ;Por qué se caen la Porque los Porque van  Porque los Pre - B
chicay el gato? golpea la demasiado  atacan las
rafaga de rapido aves
viento
5 ;Qué pasa con lajaula Se cae pero La arrojan al Sela Post - B
que estan logran bosque quieren
transportando? recuperarla quitar las
aves
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Entrenamiento

# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplo de Categoria
correcta Respuesta Intrusion
incorrecta
1 ;Qué objeto usan las Un abanico Una espada N/A Pers - C
guerreras para luchar?
2 ;Con qué movimientos Lo ataconsu Leponelas Elchico Post - B
derrota la chica al propio cinto  espadasal  derrotaala
chico? cuello chica
3 ;Como se refiere a si Guerrero de Bailarin N/A Pre - B
mismo el chico para su pueblo
impresionarlas? “El
mejor..."
4 ;Como termina el chico Tirado en el Se va del Vencedor Post - B
al final del video? piso / lugar
avergonzado
5 ;El chico tiene No N/A Si Pers - B

maquillaje?
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Panaderia
# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplode Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 ;Por dénde entra el Por la rejilla Por la Por larejilla  Pre-B
chico a la panaderia? de ventaja de
¢Como lo logra? ventilacién, ventilacién,
estaba rota se la abre el
panadero
2 ;Paraquéfueala A robar A ayudaral A Pre - B
panaderia? pastelitos panadero encomedarle
Su mascota
al panadero
3 ;Como se lleva las Enlas manos Enuna Enla Post - B
tortitas de jalea al canasta bandeja
salir?
4 ;De qué coloro Turquesay Negra Turquesay Pers - B
colores es la mascota amarilla azul
del chico?
5 ;El chico tenia una No N/A Si Pers - B

corona?
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Orbe

# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplo de Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 Lavoz que narra el Masculina N/A Femenina Pre - B
video, jes femenina o
masculina?
2 ;Quién es el El patriarca N/A El bandido / Pers - B
protagonista? de la tribu / Jin Wei
Wei Jin
3 ;Qué mision tenia que Llevar el orbe Robar el N/A Pre - C
cumplir el protagonista? (de una orbe
puerta a
otra)
4 ;Qué simbolizaba esa Es un ritual Que es N/A Pre - C
mision? de redenciéon tiempo de
cosecha
5 ;Qué hace el personaje  Se escapa N/A Vapreso/ Post-B
después de robar el No roba el
orbe? orbe
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Fuego
# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplo de Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 ;Qué esta haciendola  Cocinando Hablando Limpiando  Pre-B
anciana cuando llega el conelnino el piso/la
hombre? chimenea
2 ;De qué se queja el De queesel Dequesu De que se Post - B
fuego? dnico que amonoestd vaa
trabaja en casa extinguir
3 ;Qué alimentos le pide Tocino / Queso No cocinan Pre-B
el hombre a la anciana  Panceta (2
para cocinar? rebanadas) y
huevos (6)
4 ;Quélediceelnifioal Quetiene Que la No esta el Post - B
hombre cuando llega? mensaje del  ancianavaa nifio
palacio limpiar la
casa
5 ;De qué color es el Pelirrojo Rubio No esta el Perst - B
pelo del nifio? nifo
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Gato

# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplo de Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 ;De qué color es el Negro Atigrado Blanco / Pers - B
gato? Blanco y
negro
2 ;Como ayuda la chica al Evita que lo Detiene al Lo alimenta Pre-B
gato? atropellen/  camion
Lo lleva a la
vereda
3 ;Por qué casies Porque cruza Porque se No corre Pre - B
atropellado el gato? en rojo / distrae peligro
Porque sele  mirando a
cae el las chicas
paquete y se
detiene /
Porque un
camidn pasa
sin mirar
4 ;Como es el paquete Cuadrado, Rojo No tiene Pre - B
que lleva el gato en la marillo, con paquete
boca? cintas rojas
5 ;Qué hace el gato antes Cierra los Guifia un Maulla Post - B
de irse, al final del ojos y asiente 0ojo

video?

con la cabeza
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# Pregunta Respuesta Ejemplo de Ejemplode Categoria
correcta Respuesta  Intrusion
incorrecta
1 ;Por qué el guerrero  Esta Esta Esta Pre - B
esta en el bosque? montando escondido andando a
guardia caballo
2 ;Recordassi el Si tiene casco  No tiene N/A Pers - C
guerrero tiene casco?
3 ;Quéarma/stieneel Unaballesta/ Unaespada No tiene Pers - B
guerrero que es Arco y flecha arma
perseguido?
4 ;Quéarma/stieneel Dosespadas Unaballesta No aparece Pers-B
personaje que lo
persigue?
5 ;Qué le pasa al Se cae al lodo Ledisparan Se Post - B
guerrero cuando esta una flecha encuentra
escapando? una polilla
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Anexo 7. Analisis de evocacion libre + guiada

Proporcion de elementos centrales declarados

A B
Personajes Pre (Comp)
I+R R+l I+R | R+l |
1.00- I S 100+ | : |
| r | |
O.?ﬁ-: | : I o.?5-: $ | : |
| | | |
| | | |
0.50 1 h | 0.50 b |
| | | |
| | | |
0.25 1 : | : 0.25 1 : | :
| | | |
0004_ _ _ _1l___ __ 0.004_ _ _ _ \l___ __
C D
Pre (Blanco) Post (Blanco)
| I+R | ‘ R+l | | I+R l ‘ R+l |
1.00-: | : | 1.00-: *¥ | : -
| | | |
o.?a—: PO : s ! 0.75+ { : |
| | | |
| | | |
0.50 1 | | 0.50 I |
: | | -: S T
0.25+ : | : 0.251 : | :
| | o |
=0. < (.
0004_ __ _ i ___| 0.004E_?_UEEJ|E_?_DE]‘J

Tipo de recordatorio
mm Completo mm Incompleto

Figura 16. Proporcion de elementos centrales correctamente declarados por les
participantes en la evocacion libre y en las preguntas especificas. (A) Personajes. (B)
Acciones Pre-corte compartidas con video de interferencia. (C) Acciones Pre-corte
especificas del video blanco. (D) Acciones Post-corte especificas del video de blanco.

Analisis estadistico: Modelos lineales generalizados mixtos con distribucion
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binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con correccién de

Bonferroni.
Personajes Pre (Compartidos) Pre (Blanco) Post (Blanco)
Variable OR' 1€95% p-valor OR' 1C95% p-valor OR' 1C95% p-valor OR' 1C95% p-valor
Grupo 0,11 04 >0,9 0,7
[+R — —_ —_ —_ — — — —
R+1 3,12 0,77 -12,7 1,34 0,69-2,59 0,99 049-1,99 1,12 0,63-1,99
Tipo Recordatorio 0,6 04 0,5 0,005
completo — — — — — — — —
incompleto 0,79 0,31-2,04 132 0,71-2,46 1,24 069-222 0,55 0,36-0,84
Grupo * Tipo Recordatorio 0,2 07 0,6 0,5
R+1* incompleto 0,38 0,09-1,64 0,84 0,34-2,07 0,82 0,36-1,86 0,82 046-1,48

7OR = Odds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Tabla 12. Resumen de modelos de regresion logistica con distribucion binomial
para elementos centrales declarados en evocacion libre + guiada.
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Proporcion de detalles declarados

A _ B
Personajes Pre (Comp)
L I+R IL R+l L +R ‘L R+l I
044 I | T
| I | 0.44 I |
0.3 4 I ! | N I
| || * I 0.31 L |
0.2 I I | I |
I . 027 4 1 !
011 N I | N ¢ |
) N I 017 N I
lIp= | | |
00l ., P=0034 00% _ e
C D
Pre (Blanco) Post (Blanco)
L I+R H_ R+l | L I+R ‘ R+l |
T T
0.4 4 1 I 0.44 ] I
| L I | I I
0.31 + | + I 0.3+ *kk | *kk I
[ I I | Iy I
O.2‘| I | | 0-2'| (N |
[ Iy | | I I
0.1- I | 0.1 o i ¢
| | | |
O-U'lL . _1 lL 1 D-O'Lp_{_D'EID_J'J ILp_<_D.I_JD_:|.J

Tipo de recordatorio
mm Completo =@ Incompleto

Figura 17. Proporcion de detalles correctamente declarados

Acciones Pre-corte compartidas con video de interferencia. (C) Acciones Pre-corte
especificas del video blanco. (D) Acciones Post-corte especificas del video de blanco.

Analisis estadistico. Modelos lineales generalizados mixtos con distribucion
binomial seguidos de contrastes Completo vs. Incompleto con correcciéon de

Bonferroni.
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Personajes

Variable OR' 1C95%'
Grupo

I+R — —_

R+1 1,25 0,78 -2,03
Tipo Recordatorio

completo — —

incompleto 0,97 0,68-1,38

Grupo * Tipo Recordatorio
R+ * incompleto 0,71 043-1,17

1OR = Qdds Ratio, IC = Intervalo de Confianza

Pre (Compartidos)

p-valor OR' 1C95%'

04

09

0,2

1,26 0,79 -2,01

1,29 090-1.84

0,62 0,37-1,03

p-valor

0,3

0,2

0,063

1

1,46

1,29

0,67

Pre (Blanco)

Ic 95%'

091-233

0,87 -191

0,39-1,15

L. Ameneiro

Post (Blanco)

p-valor OR' 1C95%' p-valor

0,11

0,2

0,15

04
1,31 0,71-2,42
<0,001
0,30 0,19-048
0,7

1,15 0,61-2,19

Tabla 13. Resumen de modelos de regresion logistica con distribucion binomial

para detalles declarados en evocacion libre+guiada.
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Anexo 8. Estimaciones y modelos completos

En el presente anexo, se presentan las estimaciones completes de los modelos
lineales generalizados generados durante el analisis. Se incluyen los coeficientes de
las variables cuyas estimaciones no fueron detalladas en el cuerpo de la tesis por
exceder el alcance de las preguntas de investigacion. Estas variables fueron: la
identidad de cada video, el orden de presentacion de los videos en el dia 2 y el

orden de evaluacién de los videos en el dia 3.
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Elementos centrales declarados Personajes

Variable

Grupo
|+R
R+l
Tipo Recordatorio
completo
incompleto
Grupo * Tipo Recordatorio
R+I* incompleto
Video
Panaderia
Ataque
Aves
Gato
Fuego
Orbe
Persecucion
Entrenamiento
n°® de ensayo Dia 2

n° de ensayo Dia 3

1

OR

3,13

0,79

0,38

0,13
1,61

8553 106

2,21
0,08
0,04
1,01
1,12
0,98

IC 95%'

0,77 -12,8

0,31 -2,05

0,09 -1,64

0,03-0,63
0,20-12,6
0,00 — Inf
0,28 -17,3
0,02 -0,41
0,01-0,18
0,17 -6,12
0,96 -1,29
084-1,14

L. Ameneiro

p-valor

0,11

0,63

0,19

<0,001

0,14
0,76

"OR = Razén de probabilidades, Cl| = Intervalo de confianza
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Elementos centrales declarados Pre-Corte (Blanco)

i

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,95
[+R — —
R+I 0,98 0,48 -2,00
Tipo Recordatorio 0,57
completo — —
incompleto 1,18 0,66 -2,12
Grupo * Tipo Recordatorio 0,79
R+1 * incompleto 0,89 0,39-2,05
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 0,30 0,12-0,78
Aves 2,01 0,85-4,76
Gato 6,73 3,00 -15,1
Fuego 0,71 0,32-1,59
Orbe 0,33 0,13-0,82
Persecucion 048 0,23-098
Entrenamiento 0,74 0,37 —-1,48
n° de ensayo Dia 2 1,06 0,96-117 0,26
n° de ensayo Dia 3 096 088-1,06 045

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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L. Ameneiro

Elementos centrales declarados Pre-Corte (Compartido)

i

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,25
[+R — —
R+I 1,50 0,75-299
Tipo Recordatorio 0,29
completo — —
incompleto 1,40 0,75-2,63
Grupo * Tipo Recordatorio 0,60
R+1* incompleto 0,78 0,31-1,94
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 0,11 0,05-0,24
Aves 1,15 0,44 - 3,01
Fuego 031 0,13-0,73
Orbe 0,177 0,07 -0,37
Persecucion 1,08 0,37 -3,17
Entrenamiento 0,72 0,25-2,05
n° de ensayo Dia 2 093 085-1,03 0,16
n° de ensayo Dia 3 098 088-1,08 0,68

j OR = Razodn de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Elementos centrales declarados Post-Corte

i

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,87
[+R — —
R+I 1,05 0,57 -1,94
Tipo Recordatorio 0,007
completo — —
incompleto 0,57 0,38-0,86
Grupo * Tipo Recordatorio 0,36
R+1 * incompleto 0,76 043 -1,37
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 283 1,31-6,11
Aves 1,90 0,98 - 3,68
Gato 591 3,01-11,6
Fuego 1,41 0,74 -2,69
Orbe 3,33 1,68-6,61
Persecucion 260 1,43 -4,74
Entrenamiento 292 1,47 -5,80
n° de ensayo Dia 2 1,06 0,99-1,13 0,087
n° de ensayo Dia 3 099 093-1,05 0,71

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Detalles declarados Personajes

Variable

Grupo
[+R
R+

Tipo Recordatorio
completo

incompleto

Grupo * Tipo Recordatorio

R+1 * incompleto
Video

Panaderia

Ataque

Aves

Gato

Fuego

Orbe

Persecucion

Entrenamiento
n° de ensayo Dia 2
n° de ensayo Dia 3

OR

1,39

1,06

0,64

0,16
0,71
0,88
0,22
0,16
0,35
0,27
1,04
1,02

IC 95%'

0,78 — 2,50

0,70 - 1,60

0,36-1,14

0,08 -0,29
041-1,23
0,49 -1,57
0,70 -0,45
0,08 -0,30
0,20 -0,60
0,15-0,47
0,97 -1,11
0,96 - 1,09

L. Ameneiro

p-valor

0,27

0,79

0,13

<0,001

0,32
0,43

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Detalles declarados Pre-Corte (Blanco)

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,16
[+R — —
R+I 1,54 0,85-2,81
Tipo Recordatorio 0,11
completo — —
incompleto 1,46 0,91-234
Grupo * Tipo Recordatorio 0,29
R+1 * incompleto 0,71 0,37-1,35
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 1,66 0,53-5,14
Aves 400 1,29-124
Gato 3,86 1,41-10,6
Fuego 2,35 0,82-6,73
Orbe 1,06 0,37 -3,00
Persecucion 1,32 047 -3,68
Entrenamiento 7,52 2,24 -25,2
n° de ensayo Dia 2 1,70 1,02-1,18 0,009
n° de ensayo Dia 3 1,05 098-113 0,15

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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L. Ameneiro

Detalles declarados Pre-Corte (Compartido)

i

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,33
[+R — —
R+I 1,31 0,77 -2,24
Tipo Recordatorio 0,058
completo — —
incompleto 1,44 0,99 -2,11
Grupo * Tipo Recordatorio 0,028
R+1 * incompleto 0,54 0,32-0,94
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 0,17 0,10-0,31
Aves 092 0,61-1,37
Gato 0,89 0,49 -1,63
Fuego 0,30 0,178 -0,49
Orbe 041 0,24-0,69
Persecucion 0,25 0,14 -045
Entrenamiento 0,25 0,16-0,39
n° de ensayo Dia 2 1,02 095-110 0,52
n° de ensayo Dia 3 099 093-105 0,65

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Detalles declarados Post-Corte

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,19
[+R — —
R+I 1,60 0,79 -3,22
Tipo Recordatorio <0,001
completo — —
incompleto 0,38 0,23-0,63
Grupo * Tipo Recordatorio 0,73
R+1* incompleto 088 0,44-1,78
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 1,72 0,75 -3,97
Aves 4,29 2,14 -8,60
Gato 2,14 1,13 -4,05
Fuego 565 3,22-9091
Persecucion 1,03 0,57-1,85
Entrenamiento 1,51 0,77 -295
n° de ensayo Dia 2 1,00 0,92-109 0,97
n° de ensayo Dia 3 097 090-1,04 0,38

j OR = Razodn de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Probabilidad de errores totales

Variable

Grupo
[+R
R+

Tipo Recordatorio
completo

incompleto

Grupo * Tipo Recordatorio

R+1 * incompleto
Video

Panaderia

Ataque

Aves

Gato

Fuego

Orbe

Persecucion

Entrenamiento
n° de ensayo Dia 2
n° de ensayo Dia 3

OR

0,88

1,19

1,10

2,25
1,30
0,67
1,38
2,27
3,14
1,24
0,98
1,03

IC 95%'

0,56 — 1,38

0,85 - 1,68

0,68 -1,78

1,41 - 3,60
0,81-2,10
041-1,09
0,84 - 2,26
1,42 — 3,62
2,01 -4,92
0,78 — 1,99
0,93 - 1,04
0,98 - 1,09

L. Ameneiro

p-valor

0,58

0,32

0,70

<0,001

0,51
0,25

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Probabilidad de respuestas nulas

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,31
[+R — —
R+I 0,71 0,36-1,38
Tipo Recordatorio 0,88
completo — —
incompleto 097 0,61-1,53
Grupo * Tipo Recordatorio 0,027
R+1 * incompleto 2,07 1,09-393
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 2,88 1,54 -5,39
Aves 0,58 0,27 - 1,25
Gato 043 0,19-0,97
Fuego 1,68 0,87 -3,25
Orbe 4,11 2,24 -7,54
Persecucion 4,69 2,62 -8,38
Entrenamiento 1,73 0,92 -3,25
n° de ensayo Dia 2 095 089-102 0,18
n° de ensayo Dia 3 1,09 1,01-1,16 0,021

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Probabilidad de intrusiones

Variable

Grupo
[+R
R+

Tipo Recordatorio
completo

incompleto

Grupo * Tipo Recordatorio

R+1 * incompleto
Video

Panaderia

Ataque

Aves

Gato

Fuego

Orbe

Persecucion

Entrenamiento
n° de ensayo Dia 2
n° de ensayo Dia 3

OR

1,24

1,61

0,70

0,82
0,95
0,44
0,42
1,36
0,09
0,21
1,05
0,98

IC 95%'

0,44 - 3,52

0,65 —-4,01

0,20-247

031-2,13
0,32-2,78
0,16 -1,18
0,13 -1,37
0,52 - 3,61
0,01-0,72
0,05 -0,98
0,90 - 1,22
0,86 -1,12

L. Ameneiro

p-valor

0,68

0,30

0,58

0,053

0,54
0,78

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Probabilidad de equivocaciones

Variable OR' 1C95%' p-valor
Grupo 0,72
[+R — —
R+I 1,10 0,65-1,86
Tipo Recordatorio 0,38
completo — —
incompleto 1,22 0,78 =191
Grupo * Tipo Recordatorio 0,15
R+1 * incompleto 062 0,33-1,18
Video 0,002
Panaderia — —
Ataque 1,96 1,02-3,76
Aves 3,11 1,65-5,84
Gato 1,40 0,73 -2,67
Fuego 1,74 0,87 —-3,48
Orbe 0,90 0,42 -1,91
Persecucion 2,29 1,23 -4,25
Entrenamiento 1,53 0,79-297
n° de ensayo Dia 2 1,03 096-112 0,38
n° de ensayo Dia 3 096 090-1,03 0,26

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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L. Ameneiro

Nivel de confianza: Respuestas totales

1

Variable OR' 1C95%' p-value
Grupo 0,14
|+R — —
R+l 1,28 092-1,79
Tipo Recordatorio 0,46
completo — —
incompleto 0,88 0,64 -1,22
Grupo * Tipo Recordatorio 0,67
R+1 * incompleto 090 0,57-1,44
Video <0,001
Panaderia — —
Ataque 0,37 0,24-0,58
Aves 0,84 0,54-1,30
Gato 2,10 1,35-3,31
Fuego 0,96 0,59 -1,55
Orbe 044 0,28-0,70
Persecucion 0,49 0,31-0,75
Entrenamiento 0,56 0,36 -0,86
n° de ensayo Dia 2 1,01 095-1,07 0,78
n° de ensayo Dia 3 098 093-103 0,33

?OR = Razodn de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Nivel de confianza: Respuestas correctas

Variable

Grupo
|+R
R+l
Tipo Recordatorio
completo
incompleto
Grupo * Tipo Recordatorio
R+1 * incompleto
Video
Panaderia
Ataque
Aves
Gato
Fuego
Orbe
Persecucion
Entrenamiento
n° de ensayo Dia 2
n° de ensayo Dia 3

1

OR

1,44

0,95

0,85

0,41
1,01
2,69
1,23
047
0,52
0,60
1,00
0,97

IC 95%

0,98 - 2,13

0,65-1,39

0,49 - 1,48

0,24 - 0,69
0,60 -1,71
1,60 — 4,61
0,71 -2,17
0,28 -0,79
0,31-0,87
0,37-0,97
0,94 - 1,07
0,91 -1,03

p-value

0,063

0,79

0,57

<0,001

0,98
0,33

?OR = Razodn de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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L. Ameneiro

Nivel de confianza: Respuestas erroneas

—

Variable OR' 1C95%' p-value
Grupo 0,68
|+R — —
R+| 1,15 0,58 - 2,30
Tipo Recordatorio 0,74
completo — —
incompleto 0,89 0,45-1,77
Grupo * Tipo Recordatorio 0,48
R+ * incompleto 0,71 0,28-1,82
Video 0,13
Panaderia — —
Ataque 0,34 0,13-0,86
Aves 0,74 0,31-1,79
Gato 1,04 041-262
Fuego 047 0,17-1,33
Orbe 0,37 0,13-1,02
Persecucidén 0,54 0,22-1,29
Entrenamiento 040 0,15-1,08
n° de ensayo Dia 2 1,05 093-1,18 0,41
n° de ensayo Dia 3 098 089-108 0,68

" OR = Razén de probabilidades, Cl = Intervalo de confianza
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Esta tesis posee un archivo anexo, disponible en:

http://hdl.handle.net/20.500.12110/tesis_n7566_Ameneiro_anexo


http://hdl.handle.net/20.500.12110/tesis_n7566_Ameneiro_anexo
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