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Resumen

Una propiedad fundamental de los sistemas sensoriales es su capacidad para detectar
estimulos novedosos en el entorno. El sistema nervioso posee neuronas que disminu-
yen su respuesta a los estimulos sonoros que se repiten a lo largo del tiempo y otras
neuronas que aumentan su frecuencia de disparo ante estimulos novedosos, siendo la
diferencia entre ambas respuestas conocida como adaptacién-especifica a estimulos. En
las tltimas décadas, se ha propuesto que el cerebro establece, continuamente, prediccio-
nes de los estimulos novedosos y del entorno basindose en sus experiencias previas y en
modelos de representacion internos, teoria denominada codificacién predictiva. En esta
revision, abordaremos algunos conceptos de la adaptacién-especifica a estimulos y co-
dificacién predictiva, centrdndonos principalmente en el sistema auditivo. Por ultimo,
propondremos una explicacion teérica basada en el marco de la codificacion predictiva
para algunas disfunciones neuropsiquidtricas, auditivas y vestibulares.

Palabras clave: Adaptacién-especifica a estimulos, deteccién de novedad, potencial de
disparidad, codificacién predictiva, tinnitus, disfunciones vestibulares.

Abstract

A fundamental property of sensory systems is their ability to detect novel stimuli in the
environment. The nervous system possesses neurons that decrease their response to sound
stimuli that are repeated over time and other neurons that increase their firing rate to novel
stimuli, the difference between the two responses being known as stimulus-specific adap-
tation. In recent decades, it has been proposed that the brain continuously makes predic-
tions of novel stimuli and the environment based on its previous experiences and internal
representational models, a theory called predictive coding. In this review, we will address
some concepts of stimulus-specific adaptation and predictive coding, focusing mainly on the
auditory system. Finally, we will propose a theoretical explanation based on the predictive
coding framework for some neuropsychiatric, auditory, and vestibular dysfunctions.
Keywords: Stimulus-specific adaptation, deviance detection, mismatch negativity, predic-
tive coding, tinnitus, vestibular dysfunctions.
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Introduccion

Los seres vivos adquirimos la informacién
del entorno a través de los sistemas sensoriales,
en los cuales la deteccién de estimulos nove-
dosos es una de sus principales caracteristicas.
La presencia de un estimulo novel genera una

cascada de eventos a nivel celular y neuronal
que, finalmente, desencadenan eventos cog-
nitivos superiores, como la percepcidn, la
atencion, el aprendizaje y la memoria? Por
otra parte, el sistema auditivo puede detectar
sonidos que violan una regularidad establecida
en un ambiente sonoro (por ejemplo, el sonido
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de una alarma de emergencia en un restau-
rante)**. Esta capacidad de detectar estimulos
que rompen una regularidad es trascendental
para una correcta percepciéon sensorial de
nuestro entorno y puede encontrarse alterada
en algunas enfermedades neurodegenerativas
como la enfermedad de Alzheimer, la esquizo-
frenia o la enfermedad de Parkinson®®. En esta
revision de la literatura cientifica, se discutiran
los principales mecanismos anatémicos, elec-
troencefalograficos y celulares asociados a la
deteccién de novedad en el sistema auditivo.
Posteriormente, se explorard la hipétesis de
cémo el cerebro predeciria las respuestas sen-
soriales del entorno, basandose en inferencias
de tipo bayesiano (codificacién predictiva).
Por dltimo, se describird la posible relacién
de estas teorias con alteraciones neuropsi-
quidtricas, auditivas y otoneuroldgicas, como
la enfermedad de Alzheimer, disfunciones
vestibulares y el tinnitus.

Via auditiva. Divisiones lemniscal y
extralemniscal

La cdclea es el 6rgano receptor del oido
encargado de transducir las sefiales mecani-
cas en sefales eléctricas. Desde la cdclea, la
informacién se transmite al nervio auditivo y
al nucleo coclear. Posteriormente, se proyecta
desde el complejo olivar superior hacia el
lemnisco lateral, para luego converger en el
coliculo inferior y el cuerpo geniculado medial
del talamo. Finalmente, la informacién llega al
l6bulo temporal, donde se encuentra la corteza
auditiva y donde se genera la percepcién audi-
tiva consciente’.

Como se ha mencionado anteriormente, la
informacién auditiva se transmite a lo largo de
varios nucleos organizados, jerarquicamente,
a través de la via auditiva. Sin embargo, se han
descrito dos vias principales con diferentes ca-
racteristicas estructurales y funcionales, desde
el tronco cerebral. Estas vias se han denomi-
nado lemniscal y extralemniscal'®, que también
pueden denominarse regiones primarias o no
primarias, respectivamente. La respuesta de la
via lemniscal estd originada, principalmente,
por las caracteristicas fisicas del sonido, mien-
tras que la via extralemniscal forma parte de
una etapa de procesamiento de orden superior,

constituyendo un sistema secundario capaz de
procesar aspectos mas complejos de la escena
auditiva'' .En el caso de la corteza auditiva, po-
demos clasificarla como primaria o secundaria
en funcién de las proyecciones anatomicas que
recibe o por el tipo de respuesta electrofisiol 4-
gica obtenida. Sin embargo, también podemos
subdividirla en regiones lemniscales y extra-
lemniscales. La corteza auditiva primaria (core
o regi6n lemniscal), presenta una respuesta
sintonizada, con especificidad de frecuencia
y latencias cortas. En cambio, la corteza audi-
tiva secundaria (bell o regién extralemniscal)
muestra una respuesta menos especifica de la
frecuencia, latencias de respuesta mds largas y
una respuesta no sintonizada'>". Por dltimo,
existe una corteza asociativa (region parabell)
que integra la informacién auditiva con la de
otros sistemas sensoriales'.

Deteccion electroencefalografica y celular
de la novedad: adaptacion especifica a
estimulos y potencial de disparidad

Adaptacion-especifica a estimulos auditivos
En el sistema nervioso existen, fundamen-
talmente, dos tipos de respuestas neuronales
adaptativas, tras la presentacién de estimulos
repetitivos: la primera, corresponde al fendme-
no de habituacién neuronal, donde se produce
una disminucién de la tasa de descarga neuro-
nal generalizada y la neurona no se recupera
inmediatamente al presentar un tren de esti-
mulos®. La segunda, corresponde a la adapta-
cidn-especifica al estimulo (Stimulus-specific
adaptation o SSA en sus siglas en inglés), que se
produce cuando una o un grupo de neuronas
disminuyen la respuesta a estimulos presen-
tados con frecuencia (estimulos repetitivos o
standard), pero no a estimulos infrecuentes
(estimulos no repetitivos o deviant) (Figu-
ra 1A). Los niveles de SSA son cuantificados
mediante una relacién denominada indice
comun especifico, el cual calcula diferencia
entre las respuestas neuronales a los estimulos
repetitivos y no repetitivos, normalizada a la
suma de las respuestas a ambos estimulos.

La SSA es una respuesta registrada a nivel
celular, la cual estd muy extendida en el siste-
ma auditivo y puede ser obtenida del tronco
cerebral, el tidlamo y la corteza?. Ulanovsky
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y colaboradores, describieron por primera
vez la SSA en la corteza auditiva primaria de
la rata'®, sin embargo, estudios posteriores
demostraron que también estd presente en el
tronco cerebral’, incluso persiste después de la
inactivacion de la corteza auditiva, utilizando
la técnica de enfriamiento de cryoloops'. La
primera estacién donde se genera la SSA es el
coliculo inferior, particularmente, en sus divi-
siones extralemniscales'>?. Posteriormente, se
demostrd que la SSA también se genera en el
cuerpo geniculado medial del tdlamo*. Todo
ello nos muestra que este fenémeno también
se produce en estructuras subcorticales y que
seria un elemento comun en toda la via audi-
tiva, con origen en el coliculo inferior.

En la corteza auditiva se observan grandes
diferencias entre las respuestas neurales de las
dreas lemniscales y extralemniscales en la SSA.

ARTICULO DE REVISION

Nieto-Diego y Malmierca (2016) demostraron
que los niveles de SSA son mayores en las dreas
extralemniscales de la corteza auditiva de la
rata en comparacién con las dreas lemnisca-
les*>. Recientemente, se ha demostrado que
la SSA también estaria presente en la corteza
prefrontal de rata y que estaria modulada por
la presencia de varios neurotransmisores como
la acetilcolina, GABA o dopamina®#®

Potencial de disparidad

La SSA corresponde a la detecciéon de la
novedad en registros neuronales individuales o
multiunitarios, es decir, un potencial eléctrico
registrado de una o de un grupo de neuronas,
sin embargo, también podemos registrar este
tipo de respuesta a estimulos novedosos a tra-
vés de un electroencefalograma. El potencial
de disparidad (Mismatch negativity o MMN,
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Figura 1. Ejemplos de respuestas electrofisiolégicas obtenidas con un paradigma tipo oddball. A) Representacién esquematica de
las respuestas tipo adaptacion-especifica a estimulos (SSA) en el sistema auditivo, utilizando estimulos frecuentes e infrecuentes. En
color azul se muestra un ejemplo de respuesta electrofisiolégica cuando se utiliza un estimulo repetitivo (standard), mientras que
en rojo se observa la respuesta obtenida con un estimulo no repetitivo (deviant). Notese la mayor amplitud de la respuesta cuando
se utiliza un estimulo no repetitivo. B) Representacion esquematica de un paradigma tipo oddball. Este paradigma consiste en un
diseno de flip-flop (secuencias oddball 'y Il), utilizando dos tonos puros a dos frecuencias diferentes (f1 y f2). Ambas secuencias
provocan tasas de descarga neuronal y patrones de respuestas similares cuando se presentan de forma deviant o standard. Este
paradigma de estimulacion, generalmente, utiliza una probabilidad de apariciéon para tonos repetitivos y no repetitivos de un 90%
y 10%, respectivamente. En el extremo inferior se muestra un paradigma de estimulacién equiprobable, es decir, una probabili-
dad de aparicién de un 50% para ambas frecuencias. En este Ultimo paradigma se suele utilizar como un control experimental.
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por sus siglas en inglés), es un potencial elec-
troencefalografico que se origina cuando una
secuencia de sonidos repetitivos es interrum-
pida por un sonido discrepante que difiere en
frecuencia o en cualquier otro atributo fisi-
c0?*?, El MMN corresponde a una respuesta
sensorial evocada de onda negativa con una
latencia entre 100-250 ms**~°. Podemos gene-
rar esta respuesta electrofisiolégica utilizando
un paradigma de estimulacién oddballP!, el cual
consiste en una serie de estimulos repetitivos
alternados, aleatoriamente, con estimulos
acusticos no repetitivos, que difieren de los
primeros en algunos de sus atributos como la
frecuencia, la intensidad o la duracién (Figu-
ra 1B). Este paradigma genera estimulos auditi-
vos que aparecen con una alta probabilidad de
ocurrencia (generalmente el 90%) y otros con
una baja probabilidad (generalmente el 10%).
Nidtidnen et al. (2001) sostienen que el MMN
revelaria propiedades computacionales del sis-
tema auditivo para representar la regularidad
de la escena auditiva, lo que podria conside-
rarse una forma de “inteligencia primitiva” o
memoria auditiva®®. El MMN serfa entonces el
resultado de la diferencia, o desajuste, entre la
entrada actual y la precedente, lo que sugiere
que seria el resultado de una comparacion
entre la entrada auditiva actual y el rastro de
memoria de los sonidos anteriores™.

Se ha postulado que la SSA podria ser el
correlato neural del MMN, ya que comparten
muchas similitudes'®. En ambos casos, el uso
de un paradigma oddball desencadena un au-
mento en la amplitud de la respuesta neural al
tono no repetitivo y ambas respuestas estdn,
positivamente, correlacionadas con la magni-
tud de la diferencia entre el estimulo deviant
y el standard. Sin embargo, también existen
diferencias entre ambos potenciales: la latencia
obtenida en el MMN en la corteza auditiva
Al de la rata es 50-100 ms mads larga que la
obtenida en registros tipo SSA. Nieto-Diego y
Malmierca (2016) demostraron que las laten-
cias obtenidas en potenciales de campo local
obtenidos en la corteza secundaria obtenidos
con el paradigma oddball coinciden muy bien
con el rango de los potenciales similares al
MMN en la rata**. Debido a esto, la corteza
auditiva secundaria ha sido propuesta como
un fuerte candidato a ser el generador neural
del MMN?%,

Teoria de la codificacion predictiva

La visién mds cldsica de como percibimos
el mundo y el entorno que nos rodea se ha
basado en un modelo, eminentemente re-
ceptivo, donde el cerebro procesa y analiza
las senales externas enviadas por los sentidos
a través de vias aferentes o ascendentes. En
1867, Helmholtz propuso que la percepcién
corresponde a un proceso de inferencia incons-
ciente sobre las causas de las sensaciones®. En
los tltimos 30 anos se ha retomado esta idea,
ganando un considerable interés por parte de
la comunidad cientifica. Segtn el marco de la
codificacién predictiva (predictive coding fra-
mework), la percepcién surge de la integracion
de la informacidén sensorial del entorno y de
las continuas predicciones que hacemos sobre
ella, basadas en una representacién interna del
mundo® . En otras palabras, el cerebro genera
una expectativa basada en la experiencia previa,
que compara con una prediccion preestablecida
y asi percibe finalmente la realidad cotidiana.

Seguin esta teoria, las dreas corticales de
nivel superior generarian predicciones sobre el
mundo las que se envian de arriba hacia abajo
(Top-down) alos niveles jerdrquicos inferiores
para suprimir la actividad neuronal que fluye
desde abajo hacia arriba (Bottom-up), evoca-
da por los eventos sensoriales. Sin embargo,
cuando las predicciones actuales no coinciden
con las entradas sensoriales reales, los niveles
inferiores envian un error de prediccién que se
proyecta hacia los niveles jerdrquicos supe-
riores, actualizando asi el modelo perceptual
(Figura 2)*#. Se ha postulado que las cone-
xiones ascendentes transmiten los errores de
prediccién a través de oscilaciones gamma
(v), mientras que las conexiones descenden-
tes transmiten las predicciones que implican
oscilaciones beta (f)*. La reduccién de este
error de prediccidon se lograria a través de
interacciones recurrentes entre los niveles de
una jerarquia de procesamiento, organizada
en diferentes estructuras anatémicas y pobla-
ciones neuronales*.

La codificacién predictiva supone que cada
agente bioldgico opera bajo el principio de
energia libre®*. Muy brevemente, este principio
nos entrega dos conceptos. El primero dice
que el cerebro realiza continuas predicciones
sobre el mundo, de forma constante, mientras
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Figura 2. Esquema de la organizacion de la codificacion predictiva en el sistema auditivo. Representacion sobre como fluirfa la
informacién entre dos poblaciones neuronales en la corteza (unidades de error o UE y las unidades de representacion o UR), segun
la teoria de la codificacion predictiva. Cuando tenemos un evento sensorial (en este caso un sonido), las proyecciones ascendentes
transmiten los errores de prediccion hacia jerarquias superiores (flechas rojas), mientras que las proyecciones descendentes (flechas
negras) transmiten las predicciones hacia jerarquias inferiores, las cuales dan cuenta de los errores de prediccion. Las UE (ubicadas
en capas corticales mas superficiales) se proyectan hacia los niveles jerarquicos superiores, actualizando continuamente el modelo
perceptual, mientras que las UR (que se localizan en las capas mas profundas) codificarian las causas de las entradas sensoriales.
Estas UR reciben informacion de las UE del mismo nivel y también por conexiones laterales. Las conexiones intrinsecas inhibitorias
se representan mediante flechas verdes por encima y por debajo de las UE y UR. Los errores de prediccion estarian asociados a

oscilaciones tipo gamma, mientras que las predicciones estarfan asociadas a oscilaciones tipo beta.

que el segundo principio nos sefala que el
cerebro aplica inferencias de tipo bayesianas
para hacer esas predicciones constantes. Esto
significa que, el modelo del mundo exterior
se optimiza para que las entradas sensoriales
sean predecibles. En otras palabras, el modelo
interno o generativo del cerebro estd optimizado
para minimizar la sorpresa y resolver la incerti-
dumbre sobre las muestras sensoriales, utilizando
la menor energia posible.

Como se ha senalado con anterioridad,
continuamente, se elaboran modelos genera-
tivos para construir explicaciones de las causas
de las entradas sensoriales. Luego, el cerebro
intenta inferir la causa a partir de la informa-
cion sensorial existente, siendo este proceso de-
nominado inferencia perceptiva®. Estas inferen-
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cias perceptivas tratan permanentemente de
explicar la causa de un fenémeno, sin embargo,
se puede generar un elevado ntimero de infe-
rencias que no dan una explicacion correcta de
la causa. Por lo tanto, los modelos generativos
deben llegar a un estado que tenga una alta
especificidad y generalizacién para explicar,
en este caso, la causa de un fenémeno. Para
optimizar la inferencia perceptiva, el modelo
debe ser aprendido y actualizado constante-
mente, proceso que se denomina aprendizaje
perceptivo*. Segun la teoria de la codificacion
predictiva, podemos describir los cambios en
el modelo generativo en términos de cambios
en los siguientes pardmetros: (a) expectativa
sensorial, (b) precision sensorial, (c) expecta-
tiva previay (d) precisiéon previa®. La Tabla 1
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Tabla 1. Terminologia y definiciones utilizadas en la teoria de codificacion predictiva

Terminologia de la teoria
de codificacion predictiva

Causa previa

Causa posterior

Causas ocultas

Precision sensorial
Precision previa
Expectacion
Expectacion previa
Prediccion

Error de prediccion

Inferencia activa

Creencias

Significado

Parte de un modelo generativo que especifica una creencia sobre las causas de las con-
secuencias (p. €j., informacién sensorial) antes de su observacion

Corresponde a una distribucion de probabilidad sobre las causas de la entrada sensorial
después de su observacion

Naturaleza de un fenémeno que debemos deducir a partir de sus consecuencias sen-
soriales

Precision o confianza de una probabilidad o error de prediccion sensorial

Precision o confianza otorgada a una causa previa

Probabilidad de que aparezcan determinados estimulos

Expectativa a partir de la experiencia previa

Consecuencias predichas basadas expectativas en posteriores de las causas subyacentes

Discrepancia entre la entrada sensorial y la prediccion. Expectativa la probabilidad de que
aparezcan determinados estimulos

Una generalizacion activa de la codificacion predictiva que arroja tanto la accién como
la percepcién como la minimizacion de la sorpresa o error de prediccién

Distribucién de probabilidad de un grupo de variables que explicarian la naturaleza de

un fenémeno sensorial

190

explica los principales conceptos utilizados en
la teoria de codificacion predictiva.

Se ha demostrado en modelos animales,
que el error de prediccién en la via auditiva
aumenta desde el tronco cerebral (coliculo
inferior y tdlamo auditivo) hasta la corteza
auditiva primaria y secundaria de la rata. Ade-
mads, el error de prediccién serfa mayor en las
dreas extralemniscales en comparacion con las
areas lemniscales**. En humanos, se ha descrito
que la corteza frontal seria el drea mds sensible
cuando se entregan estimulos impredecibles,
utilizando registros electroencefalograficos”.
Esto se relaciona con un reciente estudio de
Casado Romdn et al. (2020), utilizando re-
gistros de neurona unica y/o multiunitarios,
que demuestran mayores niveles de SSA y
prediccion de error en la corteza prefrontal
de ratas, en relacién con otras estructuras de
la via auditiva®.

Finalmente, el marco de codificacién pre-
dictiva se realizaria a través de un modelo de
inferencia bayesiano. Formalmente, el teorema
de Bayes permite encontrar la probabilidad de
un evento B cuando el espacio muestral Q se

divide en varios eventos (Al, A2, A3, ..., An.).
En otras palabras, el teorema de Bayes nos per-
mite calcular la probabilidad de que ocurra un
evento, a partir de los valores conocidos de otras
probabilidades relacionadas con el evento.

Codificacion predictiva, audicion y
demencias

Existe una fuerte evidencia que la pérdida
de audicién podria ser un factor promotor
de la generacién de demencias. En 2017, la
“Comisién de Prevencién, Intervencién y
Atencién de la Demencia” de la revista The
Lancet, propuso un modelo en el que la pérdida
de audicién surgia como uno de los factores
promotores mas importantes y modificables
en el desarrollo de la demencia en la mediana
edad®”!. Entre las demencias mds comunes
se encuentran la enfermedad de Alzheimer,
las demencias vasculares, las demencias ge-
neradas por cuerpos de Lewy y las demencias
frontotemporales. Se ha reportado en diversos
trabajos que la realizacién de prediccion de
eventos sensoriales realizadas por el sistema
auditivo, estarian alteradas en sujetos con
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deterioro cognitivo leve y demencias®®. Una
reciente revision® examina la creciente evi-
dencia cientifica entre la pérdida de audicion,
la deteccién de novedad y demencias. Estos
autores sugieren que un déficit cognitivo en
la enfermedad de Alzheimer implica un dete-
rioro en la deteccién de estimulos novedosos,
que podria estar relacionado con alteraciones
o déficits en la transmision sindptica colinér-
gica (debido a la disfuncién y/o destruccién
de las sinapsis de las neuronas colinérgicas al
hipocampo provenientes del nucleo basal de
Meynert). Moran et al. (2013) han reportado
que la acetilcolina mejora la precisién de la
transmisién sindptica ascendente al optimi-
zar la ganancia de las neuronas piramidales
supragranulares®. En otras palabras, habria
un aumento en la precision de la sefializacion
de los errores de prediccién, lo que sugiere que
la acetilcolina media la representacién de la
precision y facilita la senalizacién ascendente
de la informacion sensorial (a través de errores
de prediccién mds precisos).

Codificacion predictiva y sistema vestibular

El sistema vestibular detecta y codifica,
continuamente la informacién sobre los mo-
vimientos de rotacion y traslacion de la cabeza.
Por otra parte, nos permite una correcta orien-
tacion y estabilizacion en el espacio utilizando
la musculatura axial y proximal, favoreciendo
la estabilizacién de la mirada mediante la ac-
tivacion de los musculos extraoculares a través
del reflejo vestibulo-ocular®. Finalmente, el
sistema vestibular nos permite mantener el
equilibrio, la percepcién de la verticalidad,
la navegacién espacial y la conciencia de la
autopercepcién corporal®. Tanto la fisiologia
del sistema vestibular como sus redes neuro-
nales asociadas hacen que su estudio sea algo
mds complejo que el de otras modalidades
sensoriales. En general, los sistemas senso-
riales tienen una representacién definida en
la corteza (por ejemplo, la corteza visual,
auditiva o somatosensorial), sin embargo,
el procesamiento vestibular a nivel cortical
se produce por la integracién multisensorial
de una red compleja, que se ha denominado
corteza vestibular parieto-insular (Parieto-In-
sular-Vestibular-Cortex o PIVC, por sus siglas
en inglés)**. Ademas, la informacién sobre
el equilibrio es computada, principalmente,
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por tres modalidades sensoriales (sistemas
vestibular, visual y somatosensorial), y mo-
dulada por la funcién del cerebelo. Estas tres
modalidades se monitorizan constantemente,
y su informacién se utiliza para actualizar el
modelo generativo que define nuestra per-
cepcién de la posiciéon y el movimiento del
cuerpo sobre nuestro entorno*. Sin embargo,
a pesar de todas las redes que componen la
informacién vestibular, s6lo se genera una
Unica representaciéon mental de nuestro cuerpo
en el entorno, que se traduce finalmente como
nuestra percepciéon consciente en el espacio®.
En este sentido, se han propuesto predictores
centrales de desajuste vestibular que, por ejem-
plo, computan un desajuste sensorial cuando
los estimulos visuales son incongruentes, en
tareas visuo-vestibulares®. En el caso de una
lesion vestibular periférica (por ejemplo, una
neuronitis vestibular), se generarfa un fuerte
error de prediccion entre las diferentes mo-
dalidades sensoriales, asi como entre ambos
hemisferios, respecto de la estimacién correcta
de la posicién y los movimientos de la cabeza.
Este error de prediccién ascenderia desde
la periferia hasta la corteza cerebral, donde
la informacién cruzaria a ambos lados de la
PIVC®. Finalmente, este desajuste entre la
senal esperada y la recibida, seria computado
por predictores centrales de desajuste, lo que
generaria errores de prediccién y, en ultima
instancia, causaria multiples sintomas como
inestabilidad postural, nistagmo espontidneo
y vértigo.

Generacion de patrones motores 'y
alteraciones de la copia eferente en el
sistema vestibular

En términos generales, los seres humanos
van continuamente generando patrones mo-
tores para realizar determinados actos. Pense-
mos —por ejemplo— en un jugador(a) de tenis
de mesa). En un principio, el jugador(a) no
tendra la destreza fina ni motora para realizar
los movimientos requeridos para el juego, por
ejemplo, un top-spin de derecho, lo cual ird
aprendiendo lenta y secuencialmente. Esta
ejecucion, serd computada y realizada via “top
down” por la corteza motora cerebral. Esta
orden motora se dirigird, directamente, a los
centros subcorticales asociadas a los movimien-
tos voluntarios, lo cual se ha denominado como
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descarga corolaria®. Durante el transcurso del
tiempo, el o la deportista ird aprendiendo el
movimiento, fuerza y timming necesarios para
realizar una correcta ejecucién. Esto se debe a
la generacién de un aprendizaje o patrén mo-
tor adquirido mediante el entrenamiento. En
este punto, no es la via eferente en si donde se
proyectala orden de ejecutar un golpe top-spin,
sino una via paralela que podemos denominar
copia eferente (ubicada, neuroanatémicamen-
te, en las espigas dendriticas de la via eferente
asociada). En esta copia eferente, se encuentran
los patrones de accién fijos que hemos ido
aprendiendo con el paso del tiempo para una
determinada actividad aprendida. Nuestro
cerebro tendria entonces, una copia eferente
pre-establecida (o en términos de la teorfa de la
codificacion predictiva, una prediccién obtenida

mediante un aprendizaje perceptivo), para cada
uno de los aprendizajes motores adquiridos en
nuestra vida (por ejemplo, el escenario espera-
do cuando caminamos en la calle o en una ve-
reda). Sin embargo, pueden existir alteraciones
de tipo oto-neuro-psiquidtricas que provoquen
un fallo en la generacién de esta copia eferente.
Esto generaria un mismatch sensorial, que se
traduce, finalmente, como la percepcién cons-
tante de desequilibrio (Figura 3).

Tomemos como ejemplo el mareo postural
perceptual persistente (Persistent postural per-
ceptual dizzness o PPPD en sus siglas en ingles).
El PPPD es un trastorno vestibular somato-
morfo caracterizado por vértigo persistente no
rotacional e inestabilidad desencadenada por
diferentes tipos de estimulos, siendo la causa
mds frecuente de mareo crénico®’. También

Copia eferente
>
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Q
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i I

Coincidencia r-AA
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k] >

Desajuste
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Figura 3. Esquema tedrico de la accion de la copia eferente y la codificacion predictiva en el sistema vestibular. En condiciones
normales, a partir de la copia eferente se genera una prediccion que es comparada con la computacién realizada por estructuras
centrales para la informacion del sistema visual, vestibular y propioceptivo (toda la informacion debe coincidir con la prediccion
realizada por el sistema). Si existe alguna discrepancia menor, tendriamos un evento no esperado, para lo cual se generan meca-
nismos adaptativos. Sin embargo, si se genera una alteracion persistente en el sistema vestibular y la copia eferente no cambia,
la prediccion realizada ahora incluiria informacion vestibular que, en realidad, no va a estar sucediendo desde el exterior. Este
desajuste o mismatch persistente entre la prediccion realizada e informacién desde el medio externo, generaria los cuadros de
vértigo somatomorfo, como el mareo postural perceptual persistente.
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presenta otras comorbilidades, como tras-
tornos neuropsiquidtricos o problemas en la
navegacion espacial®®. En el PPPD, los pacien-
tes estarfan percibiendo, continuamente, una
sefal erronea o inesperada (es decir, generando
un error de prediccion), debido a un desajuste
continuo en la senal de entrada. En este caso,
la prediccién realizada incluird informacién
vestibular que no procede del mundo real. Los
pacientes con PPPD tendrdn entonces un des-
ajuste incorrecto en las expectativas internas,
lo que conlleva a una percepcién continua de
la postura o el equilibrio deteriorada. Una po-
sible explicacién de este desajuste es que estos
pacientes muestran una mayor conciencia o
atencion a los estimulos visuales (vale decir,
un aumento en la precision de la respuesta via
procesos atencionales “top-down”), o también,
una mayor sensibilidad al movimiento de uno
mismo y de los objetos (concepto denominado
hipervigilancia al mareo)®'. Se ha postulado que
una dependencia excesiva de la informacién
visual podria reducir el uso del modelo interno
de gravedad. Esto afectaria a la predicciéon de
las consecuencias sensoriales del movimiento,
ya que depende de la informacién visual en
lugar de los mecanismos de prediccion lo que
podria llevar a una regulacién ineficiente®**,

Codificacion predictiva y tinnitus

El tinnitus es un sintoma muy frecuente de
consulta en otorrinolaringologfa. Se caracteriza
por la percepcién de sonidos que, en la mayoria
de los casos, no proceden de un sonido externo.
Entre el 15% y el 20% de la poblacién general
tiene acdfenos en algin momento de su vida
y esta cifra aumenta con la edad®. El tinnitus
puede desencadenar una serie de problemas
en quienes lo padecen, como trastornos del
suefo, depresion, irritabilidad, ansiedad,
problemas de atencion e incluso, un aumento
de las tasas de suicidio. Actualmente, no existe
algin tratamiento, ampliamente, disponible
que lo suprima o elimine definitivamente. El
manejo terapéutico implica terapias de sonido,
de reentrenamiento o cognitivo-conductuales,
que tienen tasas de éxito variables®.

Las teorfas actuales indican que el tinni-
tus se origina cuando existe un dafo de tipo
auditivo (para una revisién del tema, ver®).
Este dafio puede ser causado por una lesién
en estructuras periféricas (por ejemplo, célu-
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las ciliadas internas) y medible mediante un
examen audiolégico. Sin embargo, el tinnitus
también puede estar causado por una sordera
a nivel periférico con una pérdida de sinapsis
tipo ribbon entre las células ciliadas internas y
las fibras nerviosas auditivas. Esta desaferenta-
cién auditiva se ha denominado sinaptopatia
coclear o mds popularmente “hipoacusia
oculta”,

Sedley y colaboradores (2016) han pro-
puesto una nueva teoria neurobioldgica de
generacion del tinnitus, bajo el marco dela co-
dificacién predictiva. Estos autores proponen
que, cuando se genera un error de prediccion
espontdneo en el sistema auditivo, éste puede
considerarse como un precursor en la génesis
de los acufenos. Este precursor tendria una
baja precisiéon debido, principalmente, a dos
motivos: i) sus propiedades son muy similares
al ruido y ii) su falta de relevancia (es decir, la
incapacidad para predecir correctamente otros
estimulos sensoriales)®.

En la teoria de la codificaciéon predictiva,
la percepcién nula de un estimulo no signi-
fica una falta de actividad neuronal, sino un
patrén de errores de prediccion que reflejan la
actividad eléctrica espontdnea, por lo tanto, el
silencio seria la causa inferida de la actividad
eléctrica espontdnea en el sistema auditivo®.
La precision del precursor del tinnitus, seria
mucho menor que la predicciéon previa con la
cual se compara, por lo que tendria un bajo
impacto perceptual cuando se contrasta con
el evento esperado (en este caso, el silencio).
Sin embargo, si el precursor del tinnitus (es
decir, la actividad eléctrica espontanea) alcan-
za una intensidad suficiente, o si se le asigna
demasiada precision (principalmente a través
de procesos atencionales tipo bottom-up), hard
que el modelo generativo se actualice y que esa
actividad eléctrica sea interpretada, finalmente,
como una entrada sensorial, siendo a la postre
percibida como tinnitus. En otras palabras, si
el precursor se vuelve mds relevante, seria inter-
pretado como un estimulo sensorial, en lugar de
ruido aleatorio®.

Potencialmente, existiria una ventana de
reversibilidad en esta etapa, donde el cerebro
atenua la precision sensorial y evita que surja
un error de prediccion. Sin embargo, si este
precursor continta en el tiempo y no logra ser
atenuado via “top-down”, el cerebro actualiza su
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modelo generativo para dar cuenta de este error
de prediccién no atenuado. El cerebro entonces
acepta la actividad espontdnea como un percepto,
o0 una desviacion del evento esperado (es decir, el
silencio), lo cual en uiltima instancia, generaria el
tinnitus®. El tinnitus seria entonces el resultado
de un error de prediccién, derivado de un fallo
en la atenuacion de la precision sensorial.

Discusidn de la teoria de codificacién
predictiva aplicado a disfunciones
otorrinolaringologicas

En esta revision, hemos visto la importancia
de la deteccién de estimulos novedosos en la
percepcién de cambios continuos en el entor-
no. Ademads, hemos visto las vias anatémicas
del sistema auditivo relacionadas con la codifi-
cacion de la novedad y las respuestas celulares
y electrofisiol6gicas asociadas a este fendmeno.
Por udltimo, hemos discutido cdmo el marco
de la codificacion predictiva se ha posicionado
como una teoria que permite entender cémo
percibimos el mundo y explica fenémenos
para los que las neurociencias auditivas atn
no tiene respuestas certeras. Consideremos,
por ejemplo, el caso del tinnitus. Las teorias
de la ganancia central®®”, de las interacciones
somatosensoriales-auditivas” o la activacion
frontoestriatal’?, explicarian la aparicién del
tinnitus por la pérdida de audicién cuando
usamos tapones y la exacerbacion de los sin-
tomas por la secciéon del nervio auditivo, sin
embargo, ninguna de estas teorias explicaria
el alivio de la intensidad del tinnitus por la
seccion del nervio auditivo ni la falta de una
correlacién neural que distinga a los pacientes
de los controles con una audicién similar. Los
modelos de espacio de trabajo global (global
working space theory), aunque implican redes
cerebrales mds amplias para explicar su per-
cepcidn consciente, no especifican el origen
del tinnitus”®. Ademds, la teoria de codifica-
cién predictiva nos da indicios sobre cémo
un cuadro de tinnitus puede pasar de agudo
a croénico, sobre su temporalidad y también
sobre las estructuras neuronales asociadas a
la cronificacion del actifeno (por ejemplo, la
corteza parahipocampal). Este dltimo punto
podria darnos nuevas alternativas de preven-
cién y terapéuticas en pacientes con tinnitus.

En el caso del sistema vestibular y del PPPD,
los sintomas funcionales motores y sensoriales
se originarian en un sesgo atencional anormal
hacia las expectativas previas relacionadas con
los sintomas, lo que estaria relacionado con sus
sintomas cldsicos (hipervigilancia del control
postural y dependencia visual del entorno).
Podriamos argumentar que este trastorno
funcional es creado por procesos atencionales
top down y también por procesos de prediccion
que conducen a alteraciones en la inferencia
perceptiva®. Podemos conjeturar que los
sintomas funcionales motores y sensoriales
surgen de un sesgo atencional anormal hacia
las expectativas previas relacionadas con los
sintomas. Una hipétesis que explicaria esta
condicién es que la dependencia excesiva de
la informacién visual podria reducir el uso del
modelo interno de gravedad, lo que afectariaa
la prediccién de las consecuencias sensoriales
del movimiento*. Esto seria provocado a raiz
del aumento de la actividad y la conectividad
dentro de las redes atencionales, visuo-vestibu-
lares y motoras, como se reporta en el PPPD%.

Conclusiones

Hemos visto como los principales concep-
tos de la codificacion predictiva podrian dar
una explicacién neurocientifica bastante plau-
sible a diferentes disfunciones otoneuroldgicas.
Por ello, es muy deseable que los profesionales
vinculados al drea de la otorrinolaringologia y
la audiologia se familiaricen con estos concep-
tos y que también se realizaran mas estudios
clinicos abordando estos fundamentos. Esto
ayudaria tanto a comprender mejor los meca-
nismos neurobiolégicos de estas disfunciones
como a implementar en el futuro nuevas me-
didas preventivas y tratamientos, inspirados en
la codificacion predictiva del cerebro.
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