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Resumen 

 
Actualmente se tiene una noción aproximada de la localización y funcionamiento de las estructuras 

involucradas en los mecanismos indispensables para llevar a cabo la respiración. En este trabajo se busca 

contribuir con el conocimiento del funcionamiento cerebral durante periodos prolongados de interrupción 

respiratoria (apnea) voluntaria, realizando un estudio de fMRI con contraste BOLD en 4 sujetos a los que se 

les indican 3 distintos patrones de respiración y uno de no respiración (BH). Las imágenes adquiridas en cada 

uno de los patrones de respiración se comparan contra las obtenidas durante el periodo en que se retiene la 

respiración. Los mapas probabilísticos generados a partir de las adquisiciones muestran diferencias 

significativas en la concentración de oxígeno en regiones específicas de la CPF, SMA, corteza motora, 

premotora y en estructuras subcorticales tales como la ínsula, el putamen, núcleo caudado, globo pálido, 

amígdala, hipocampo, tálamo, tallo cerebral y cerebelo. Los hallazgos en corteza y núcleos basales sugieren 

actividad relacionada a la planeación e inhibición voluntaria del movimiento de la musculatura accesoria 

necesaria para la ventilación pulmonar; los hallazgos en estructuras límbicas, sugieren una relación con el 

procesamiento de emociones que surgen tanto al dejar de respirar como al respirar; también se observan 

activaciones en tronco encefálico y cerebelo que pueden estar asociados a movimientos involuntarios y 

respuestas autonómicas que se producen por causa de la hipoxia e hipercapnia que supone un esfuerzo de 

apnea voluntaria; los resultados del tallo cerebral incluyen actividad en la formación reticular por lo que se 

sospecha de un cambio en el estado de alerta-consciencia durante los periodos donde no ingresa aire a los 

pulmones, pudiendo ser esta actividad, la razon principal de los cambios observados en todas las demás 

regiones de interés que se abordan en este trabajo.  

 

Abstract 

 
Currently there is an approximate notion of the location and function of the structures involved in the 

essential mechanisms to carry out respiration. This work seeks to contribute to the knowledge of brain 

function during prolonged periods of voluntary respiratory interruption (apnea), performing an fMRI study 

with BOLD contrast in 4 subjects who are instructed in 3 different breathing patterns and one of no breathing. 

(BH). The images acquired in each of the breathing patterns are compared against those obtained during the 

period in which the breath is held. Probabilistic maps generated from the acquisitions show significant 

differences in oxygen concentration in specific regions of the PFC, SMA, pre-motor and motor cortex, also 

in subcortical structures such as the insula, putamen, caudate nucleus, globus pallidus, amygdala, 

hippocampus, thalamus, brain stem and cerebellum. The findings in the cortex and basal nuclei suggest 

activity related to planning and voluntary inhibition of the movement of the accessory muscles necessary for 

pulmonary ventilation; the findings in limbic structures suggest a relationship with the processing of 

emotions that arise both when stopping breathing and when breathing; activations are also observed in the 

brainstem and cerebellum that may be associated with involuntary movements and autonomic responses that 

occur due to the hypoxia and hypercapnia that a voluntary apnea effort entails; The results of the brain stem 

include activity in the reticular formation, so a change in the state of alertness-consciousness is suspected 

during periods when air does not enter the lungs, and this activity may be the main reason for the changes 

observed in all other regions of interest that are addressed in this work. 
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Introducción 

La etimología de la palabra apnea proviene del antiguo griego apnoia que se deriva del prefijo -a que indica 

negación o ausencia; y pnein que significa soplar o respirar; así, el concepto de apnea se refiere a la ausencia 

de respiración. 

 

En el ámbito del deporte la apnea es una disciplina en la que un nadador retiene voluntariamente la 

respiración para conseguir distintos objetivos, tales como alcanzar la mayor profundidad posible o la máxima 

duración que le sea posible contener la respiración bajo el agua. Por otro lado, hablando desde un punto de 

vista médico, la apnea se considera una fisiopatología en la que un sujeto experimenta involuntariamente el 

cese de la respiración; ya sea debida a una obstrucción neuromuscular, a la falta de movimientos ventilatorio 

o incluso a una combinación de las dos. 

  

En este trabajo se aborda el estudio de la apnea desde el punto de vista deportivo, con el interés particular de 

las respuestas neurofisiológicas que se desencadenan debido a estos periodos temporales voluntarios en que 

se interrumpe la respiración. Se utiliza la técnica de neuroimagen por resonancia magnética funcional, así 

como métodos de procesamiento de imágenes que nos permiten identificar y evaluar cambios en la 

oxigenación cerebral correlacionados con actividad neuronal; lo que nos ofrece un panorama general de lo 

que ocurre en diversas regiones cerebrales y la posible función que estas desempeñan durante la ejecución 

de una apnea. 

 

La importancia de esta exploración radica en la incapacidad que existe para comprender y tratar algunas 

patologías relacionadas con la respiración, ya que existe una brecha de incertidumbre en el funcionamiento 

normal del cerebro bajo condiciones de apnea, razón por la cual nos aventuramos a la búsqueda de un mejor 

entendimiento de estos fenómenos poco investigados. 

 

Dentro de lo que se analiza en este estudio, comprende aspectos relacionados con la ejecución e inhibición 

de los movimientos musculares (voluntario e involuntario) encargados de provocar la ventilación pulmonar; 

la generación de sensaciones y emociones evocadas por la necesidad de oxigenación en sangre; así como un 

cambio en el estado de consciencia y de alerta por parte del sistema nervioso probablemente a causa del nivel 

de concentración que exige el contener la respiración por periodos prolongados de tiempo. 
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Área motora suplementaria (AMS) 

Núcleos Basales (NB) 

Núcleos subtalámicos (STN) 
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Ácido gamma-aminobutírico (GABA) 

Locus coeruleus (LC) 

Flujo sanguíneo cerebral (CBF, cerebral blood flow) 

Volumen sanguíneo cerebral (CBV, cerebral blood volume) 

Imagenología por resonancia magnética (MRI, magnetic resonance imaging) 

Resonancia magnética (RM) 

Resonancia Magnética Nuclear (RMN) 

Imagen eco-planar (EPI, echo planar imaging) 
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Tiempo de relajación transversal (T2) 

Tiempo de repetición (TR) 
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Angiografías por resonancia magnética (MRA, magnetic resonance angiography) 

Imágenes funcionales por resonancia magnética (fMRI, functional magnetic resonance image) 

Dependiente del nivel de oxígeno en sangre (BOLD, blood oxygen level dependent) 

Respuesta Hemodinámica (HDR, hemodynamic response) 

Electroencefalograma (EEG)  

Actividad del nervio simpático muscular (MSNA, muscle sympathetic nerve activity) 

Área gris periacueductal (PAG, periacueductal gray area) 

Mapeo paramétrico estadístico (SPM, Statical parametrical mapping) 

Ancho completo de la mitad del máximo (FWHM, full width of half máximum) 

Mapa probabilístico de tejidos (TPM, tissue probability map) 

(ICBM) 

Modelo general lineal (GLM, general linear model) 

Etiquetado anatómico automático (AAL, automated anatomical labeling) 
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1 Marco teórico. 

“hay una circulación común, una respiración común. 

Todas las cosas están relacionadas” 

-Hipócrates. 

 

 Fisiología de la respiración 

La respiración es el proceso fisiológico en el cual se lleva a cabo un intercambio gaseoso esencial para 

mantener la homeostasis en las células, tejidos, órganos, aparatos y sistemas de los seres vivos. En el caso 

de los mamíferos, entre los cuales se encuentra el ser humano, este proceso consta de intercambiar el 𝐶𝑂2 

contenido en la sangre, procedente de todos los tejidos del cuerpo, por el oxígeno que se encuentra mezclado 

en el aire atmosférico (𝑂2, 𝑁2, 𝐶𝑂2, 𝐻2𝑂), mismo que es transportado hacia el interior del organismo por 

acción del sistema respiratorio[1][2]. 

 

1.1.1 Anatomía y fisiología del sistema respiratorio. 

 

El sistema respiratorio está compuesto por varios órganos que conforman las denominadas vías aéreas, estas 

vías se clasifican de distintas maneras (Figura 1), dependiendo de si se analizan anatómica o funcionalmente. 

Se puede decir que este sistema inicia en la nariz (fosas nasales) y boca, por donde es posible la admisión 

del aire atmosférico hacia el interior del cuerpo humano, siguiendo una trayectoria a través de una serie de 

conductos denominadas vías aéreas de conducción (según la clasificación funcional) [3][4][5], el flujo de 

aire producido por un gradiente de presión, pasa por la faringe y continua por la laringe en donde se encuentra 

la glotis, encargada de separar el flujo aéreo de los flujos de líquidos y sólidos impidiendo el paso de estos 

últimos hacia la denominada vía aérea baja (según la clasificación anatómica)[3][6][7], que inicia con la 

tráquea y continua  por los bronquios (bifurcación de la tráquea) hacia el interior de los pulmones 

conduciéndose por los bronquiolos (sitio donde terminan las vías aéreas de conducción y comienzan las vías 

respiratorias según la clasificación funcional) hasta llegar a los sacos alveolares donde finalmente ocurre el 

intercambio gaseoso a través de la pared alveolar que se encuentra en contacto directo con los capilares 

pulmonares, en este sitio de unión se forma la llamada membrana alveolo-capilar o barrera hemato-

respiratoria[8].  

 

Los alveolos son estructuras microscópicas en forma de sacos o bolsas compuestos por 2 tipos distintos de 

células llamadas neumocitos I y II, estos tienen la función de oxigenar la sangre intercambiando el 𝑂2 diluido 

en el aire que hay dentro de los pulmones, por el 𝐶𝑂2 proveniente de los tejidos de todo el cuerpo humano, 

para ser transportado a través del torrente o flujo sanguíneo de la circulación sistémica y que después es 

conducido por el flujo sanguíneo de la circulación pulmonar hasta los capilares pulmonares contiguos al 

intersticio de la pared alveolar donde se produce el intercambio[3][9].  

 

La respiración se puede ver como la integración de tres mecanismos fisiológicos que podemos estudiar por 

separado: la ventilación, la difusión y la perfusión. Gracias a estos mecanismos es posible todo el proceso 

funcional respiratorio(intercambio gaseoso)[2].  
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Figura 1. Vías aéreas con clasificaciones anatómicas (izquierda) y funcional (derecha) de las partes que 

integran el sistema respiratorio[3]. 

 

Es importante tener en consideración la interacción entre el sistema respiratorio, el sistema cardiovascular y 

el sistema nervioso. El sistema circulatorio se encarga de propiciar el flujo sanguíneo a través del cual se 

distribuye el oxígeno por todos los tejidos de cuerpo y se retira el 𝐶𝑂2 de los mismos, mientras que la 

intervención del sistema nervioso actúa para controlar la respiración, así, con el trabajo en conjunto de estos 

tres sistemas es posible mantener  un nivel adecuado de oxigenación en todo el cuerpo bajo diversas 

circunstancias, a esto se le conoce como homeostasis respiratoria[3]. 

 

1.1.1.1 Espirometría: Volúmenes y capacidades pulmonares. 

 

Espirometría es el término que se le da al uso de técnicas y herramientas para obtener mediciones fisiológicas 

de volúmenes y capacidades pulmonares de cada individuo[10][11]. Principalmente se distinguen 4 

volúmenes pulmonares y 4 capacidades pulmonares de relevancia y un volumen de espacio muerto, los cuales 

son descritos a continuación según las definiciones encontradas en la literatura y representados gráficamente 

en la figura 2[9][12][11]. 

 

Espacio muerto anatómico: Cuando se habla de un espacio muerto anatómico, se hace referencia al volumen 

de las vías aéreas de conducción que no son capaces de realizar intercambio gaseoso (nariz, boca, tráquea, 

bronquios y ciertos bronquiolos). El volumen de espacio muerto oscila entre individuos en rangos de 130-

180 mL con una media de 150 mL. 

 

Volumen corriente (VC): Se define como volumen corriente al espacio volumétrico resultado de la suma del 

volumen de aire que es inspirado y el volumen expulsado durante una respiración tranquila (basal), este 

volumen comprende el aire contenido en las vías aéreas más el volumen alveolar, se estima un promedio en 

el volumen corriente de 500 mL. 

 

Volumen de reserva inspiratoria (VRI): Se define como el volumen máximo que puede inspirar un paciente 

por encima de su volumen corriente, es decir, VRI = el volumen máximo de inspiración (máxima capacidad 

inspiratoria) – VC. Se estima como media del VRI de 3000 mL aproximadamente. 
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Volumen de reserva espiratoria (VRE): Al contrario del VRI, el VRE está definido como el volumen máximo 

que se puede expulsar por abajo del volumen corriente, aproximadamente un volumen de 1200 mL  

 

Volumen residual (VR): Tras haber expirado todo el aire posible (VRE – VC), aún queda un volumen de aire 

en los pulmones al que se le conoce como volumen residual con un promedio equivalente a 1200 mL 

aproximadamente. 

 

Capacidad inspiratoria (CI): Las capacidades pulmonares son combinaciones de volúmenes pulmonares que 

se suman o restan entre sí, en el caso de la capacidad inspiratoria es la combinación del volumen corriente 

más el volumen de reserva espiratorio de la forma CI = VC + VRE. Con magnitudes de 3500 mL reportadas 

como normales en individuos adultos. 

 

Capacidad residual funcional (CRF): resulta de la combinación del volumen residual y el volumen de reserva 

espiratorio; CRF= VR+VRE y se reporta su tamaño en volúmenes entre los 2300– 2400 mL y corresponde 

al volumen de aire que falta para llenar los pulmones después de una espiración normal, al ser resultado de 

una operación del VR no es posible que la CRF sea medida por espirometría. 

 

Capacidad vital (CV): es el producto de la combinación de VRI +VC+VRE o, dicho de otra forma, la 

capacidad inspiratoria más el volumen de reserva espiratoria, CI+VRE = CV y corresponde a él volumen 

máximo que se puede expulsar con una espiración forzada, estimada aproximadamente en 4700 mL en adulto 

masculino. 

 

Capacidad pulmonar total (CPT): es el resultado de la suma de todos los volúmenes pulmonares, CPT = 

VC+VR+VRE+VRI. Es el volumen máximo que se puede tener dentro del sistema respiratorio de un 

individuo. debido a que es resultado de una suma con el VR, no puede ser medido, únicamente estimado. Se 

reportan generalmente con volúmenes cercanos de 5900 mL como la media poblacional en adultos 

masculinos. 

 

 
Figura 2. Gráfica espirométrica de volumen contra tiempo donde se muestra la definición de cada uno de 

los volúmenes y capacidades pulmonares descritos en la sección anterior[9]. 
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1.1.2 Intercambio de gases 

 

La función primordial del sistema respiratorio es llevar a cabo el intercambio gaseoso, esto consiste en 

remover el 𝐶𝑂2 de la sangre y oxigenarla para que sea distribuida al resto del cuerpo por medio de la 

circulación pulmonar y posteriormente por la circulación sistémica. Este proceso de intercambio gaseoso 

tiene lugar en los capilares de las vías aéreas (alveolos, bronquiolos y bronquios respiratorios), donde tienen 

contacto directo los capilares pulmonares que transportan sangre venosa saturada con 𝐶𝑂2 proveniente de 

los tejidos, con las paredes de los alveolos cargados de aire y 𝑂2 disuelto, el cual pasa a la sangre a través de 

un proceso de difusión pasiva de gases a través de la membrana alveolo-capilar[13]. 

 

El rendimiento en el intercambio gaseoso a través de la membrana respiratoria es dependiente de 2 fenómenos 

simultáneos: la difusión y la perfusión. De manera que si alguno de estos dos procesos se ve afectado, tiene 

un efecto directo en el proceso de la oxigenación sanguínea [9]. 

 

1.1.2.1 Ventilación pulmonar 

 

Desde un punto de vista fisiológico, la ventilación pulmonar es el conjunto de procesos responsables de crear 

un gradiente de presión para que se dé el flujo del aire atmosférico del exterior hacia el interior de los alvéolos 

pulmonares.  Para que los sacos alveolares tengan disponibilidad de oxígeno, es necesario remover el 𝐶𝑂2  

contenido en la sangre y expulsarlo del cuerpo vaciando los pulmones mediante la disminución de su 

volumen, a esta acción se le conoce como exhalación o espiración; para recargar la sangre de oxígeno se 

realiza la maniobra contraria, que implica llenar nuevamente los pulmones aumentando su volumen y 

permitiendo la entrada de aire del exterior, a esto se lo conoce como inhalación o inspiración. Estos dos 

procesos alternados uno después de otro, conforman lo que se le llama ciclo respiratorio y es producto de la 

contracción-relajación de los músculos respiratorios (diafragma, intercostales externos, intercostales internos 

y pared abdominal)[12].  

 

Se conocen principalmente 2 mecanismos para efectuar la expansión y contracción pulmonar, uno es por 

medio del movimiento del diafragma, el otro es la consecuencia del movimiento de las costillas, en ambos 

casos el resultado es un cambio en el volumen de la cavidad torácica donde se encuentran los pulmones, al 

cambiar el volumen cambia la presión intratorácica, esto genera un gradiente de presión que causa un flujo 

de aire las vías respiratorias produciendo la inspiración (inhalación) o espiración (exhalación) dependiendo 

si el gradiente es negativo o positivo respectivamente[10][11]. 

 

1.1.2.2 Difusión 

 

Es un proceso que ocurre debido a la diferencia de concentración de gases que se encuentran diluidos y 

mezclados tanto en los fluidos en el interior de los capilares (sangre) como en los fluidos en el interior de los 

alveolos (aire), ambas estructuras son separadas solo por una delgada membrana alveolo-capilar, de manera 

que la diferencia de concentración de gases en ambos compartimentos puede describirse mediante la ley de 

Dalton. 

 

Ley de Dalton (presiones parciales): 

 

Ptotal= P1 + P2 + P3 + … + Pn. 
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La ley de Dalton establece que la presión total en una mezcla de gases es igual a la suma de las presiones 

parciales de cada componente gaseoso en la mezcla, además, añadiendo la ley de los gases ideales se puede 

relacionar directamente la concentración de un gas en una mezcla gaseosa con la presión parcial del gas en 

dicha mezcla (ley de Henry)[14]. 

 

Ley de los gases ideales. donde: C=concentración, P=Presión, V=Volumen, RT es cte. y n= # de moles 

 

PV = nRT;    P = nRT/V;     P = CRT 

 

Ley de Henry: donde; P = presión parcial del gas, C = concentración de un gas, K= constante de Henry 

 

C = KP 

 

En otras palabras, un cambio en la concentración de un componente de la mezcla gaseosa significa también 

un cambio proporcional en la presión parcial de ese componente en la mezcla, de manera que existe una 

diferencia de presiones parciales de los gases (𝐶𝑂2 y 𝑂2) que hay entre el interior de los capilares (fase 

liquida) y las presiones en el interior de los alvéolos(fase gaseosa), en consecuencia a todo lo anterior, ocurre 

un transporte pasivo de difusión de gases (tanto de 𝑂2  como de 𝐶𝑂2) por gradiente de presión-concentración 

a través de la membrana alveolo-capilar, dicho fenómeno puede ser descrito mediante la ley de Fick, ecuación 

diferencial que modela matemáticamente el fenómeno de difusión molecular a través de una membrana.  

 

Ley de Fick: donde J = densidad de corriente, D = coeficiente de difusión y 
𝜕𝑐

𝜕𝑥
 = gradiente de concentración 

J= - D
𝜕𝑐

𝜕𝑥
 

 

Los gradientes de presión-concentración de 𝑂2 van en dirección alveolo-capilar debido a que hay más 

oxígeno en el aire alveolar que en la sangre venosa, mientras que los gradientes de presión-concentración del 

𝐶𝑂2 va en dirección capilar-alveolo ya que existe mayor concentración de 𝐶𝑂2 en la sangre que en el aire de 

los alveolos, por ello, el 𝑂2 pasa al interior de los capilares y el 𝐶𝑂2 hacia los pulmones y después al espacio 

muerto (conductos respiratorios) para ser expulsado en la siguiente espiración[15]. 

 

1.1.2.3 Perfusión y circulación pulmonar 

 

La perfusión no es otra cosa que la irrigación de sangre en los capilares pulmonares o dicho de otra manera, 

el flujo sanguíneo pulmonar producido por el ventrículo derecho y la llamada circulación pulmonar o 

circulación menor[16]. Es un proceso esencial para la respiración, debido a que si no hay buena perfusión 

sanguínea en los capilares pulmonares no hay por tanto un buen intercambio gaseoso, es por eso que se dice 

que el transporte de oxígeno es limitado por la perfusión[9]. 

 

Es importante recordar que para que ocurra la difusión y el intercambio gaseoso a través de la barrera alveolo-

capilar es necesario tener disponibilidad de aire a presión cercana a la atmosférica dentro de los alveolos 

(𝑃𝑂2 = 100 mmHg y 𝑃𝐶𝑂2 = 0.3 mmHg aprox.), de esto se encarga la ventilación pulmonar mediante la 

acción de los músculos respiratorios que provocan un gradiente de presión y con esto un flujo de aire a través 

de las vías aéreas. Por otra parte es necesario tener a los capilares pulmonares bien irrigados con sangre 

venosa (𝑃𝑂2 = 40 mmHg y 𝑃𝐶𝑂2 = 46 mmHg aprox.) que contiene una concentración alta de 𝐶𝑂2 y baja de 

𝑂2,  ya que es transportada desde los tejidos del cuerpo que han utilizado el oxígeno para metabolizar energía 
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a partir de nutrientes, liberando 𝐶𝑂2 como producto de desecho, el cual viaja desde los capilares sistémicos 

por el torrente de la circulación sistémica, pasa por el corazón y gracias a la circulación pulmonar llega a los 

capilares pulmonares, con esto se cumple que existan diferentes concentraciones de gases en ambos lados de 

la barrera de 𝑂2 y 𝐶𝑂2 favoreciendo los gradientes de presión y el transporte pasivo o difusión de gases[14]. 

 

 
Figura 3. Interacción del sistema respiratorio y circulatorio para el transporte de oxígeno en el cuerpo 

humano. Se muestran las presiones parciales normales de 𝑂2 y 𝐶𝑂2 durante todo el trayecto de la 

circulación sanguínea, así como las presiones parciales de los mismos en el aire atmosférico y 

alveolar[14]. 

 

La circulación menor comienza en la arteria pulmonar la cual recibe sangre venosa proveniente de circulación 

mayor (sistémica), esta sangre viaja por las venas pulmonares hasta llegar a los capilares pulmonares 

(perfusión de capilares pulmonares), donde se lleva a cabo la difusión para oxigenar la sangre venosa 

proveniente del resto del cuerpo, la sangre oxigenada sale de los capilares y sigue el gradiente de presión 

causado por el bombeo del corazón recorriendo las venas pulmonares hasta ingresar al corazón por el atrio 

izquierdo para posteriormente ser distribuida por el cuerpo humano a través de las arterias sistémicas, 

siguiendo la circulación sistémica hasta los capilares sistémicos donde los tejidos realizan nuevamente un 
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intercambio gaseoso de 𝑂2-𝐶𝑂2 absorbiendo 𝑂2 y liberando 𝐶𝑂2, producto de reacciones metabólicas 

celulares, al torrente sanguíneo[17].   

 

1.1.3 Transporte de gases  

 

Hasta ahora se ha visto que por medio de la ventilación pulmonar se introduce y obtiene el oxígeno del aire 

hasta los pulmones, como es que se llenan los alveolos de aire, también se ha visto como se perfunden los 

capilares pulmonares con sangre venosa gracias a la circulación pulmonar, así como los principios físicos 

que describen la difusión de gases a través de la membrana respiratoria. ahora se revisará que es lo que sucede 

una vez que pasa el oxígeno por la membrana respiratoria hasta llegar al torrente sanguíneo.  

 

1.1.3.1 Transporte de oxígeno en sangre  

 

El oxígeno entra en contacto con el torrente sanguíneo al momento de traspasar la barrera alveolo-capilar y 

de ahí es transportado hacia los distintos tejidos del cuerpo para ser utilizado en procesos metabólicos propios 

de cada tejido, el transporte se lleva a cabo de 2 maneras distintas: aproximadamente solo el 1.5 o 2% del 

total de oxígeno que es transportado en sangre viaja en su forma libre (𝑂2), es decir, disuelto en el plasma 

sanguíneo, el resto se transporta por el torrente sanguíneo en su forma químicamente unido con la 

hemoglobina (Hb) por lo que este complejo hemoglobina-oxígeno no contribuye a las presiones parciales de 

los gases[1][9]. 

 

La proteína que más abunda en los glóbulos rojos (eritrocitos) es la hemoglobina, un complejo proteico de 

forma globular compuesto por 4 subunidades polipeptídicas, cada una de las cuales está unida de manera 

covalente un grupo Hemo. Un grupo hemo es una molécula orgánica que forma un anillo al centro donde se 

encuentra un componente ferroso (Fe+2) que permite la unión reversible de una molécula de 𝑂2, de manera 

que por cada molécula de hemoglobina se pueden transportar hasta 4 moléculas de 𝑂2, en el momento en 

que una hemoglobina se une con uno o más oxígenos recibe el nombre de Oxihemoglobina (Hb𝑂2), si la 

Hb𝑂2 carga 4 moléculas de 𝑂2 se dice que está 100% saturada, 3 moléculas, al 75%, 2 al 50% y 1 molécula  

es saturación al 25%. Cuando la Hb𝑂2 libera todos sus 𝑂2 hasta quedarse con ninguno, se le conoce como 

desoxihemoglobina (HHb)[1][9][14].  

 

A pesar de que el oxígeno que se transporta unido a la hemoglobina viaja en la sangre, este no contribuye a 

la presión parcial de oxígeno en sangre (P𝑂2), sin embargo esta P𝑂2 si tiene efecto en la saturación de oxígeno 

en la hemoglobina, dicho de otra manera, la cantidad de oxígeno disuelto en plasma está relacionado con la 

capacidad de enlace-separación entre la Hb y el 𝑂2 de manera que una P𝑂2 alta favorece la unión Hb-𝑂2 y 

una P𝑂2 baja favorece la disociación de Hb y 𝑂2, esta relación entre la P𝑂2 en sangre y la saturación de 

oxígeno en hemoglobina queda expresada de forma gráfica por la curva de disociación de la 

hemoglobina[14]. 

 

Esta curva que representa la afinidad de la hemoglobina al oxígeno, se puede ver modificada por algunas 

variables fisiológicas como la presión parcial de dióxido de carbono (PC𝑂2) disuelto en sangre, el potencial 

de hidrógeno (pH) en sangre (efecto Bohr), la temperatura y la concentración de algunos compuestos 

productos del metabolismo celular aeróbico[18]. si se mantiene como una constante la P𝑂2, con una 

temperatura, PC𝑂2, y con un pH más bajo, habrá menos oxígeno combinado con hemoglobina ya que bajo 

estas circunstancias se presenta una menor afinidad de la hemoglobina por el oxígeno, por el contrario si los 

gradientes de estas variables se invierten se tendrá una afinidad aumentada[12]. 
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Figura 4. Estructura molecular de un grupo hemo con núcleo ferroso (Fe2+) unido a una molécula de 𝑂2 

(izquierda). Curva de disociación de la hemoglobina (derecha)[14]. 

 

Según se reporta en la literatura y como se puede observar en la figura 3, en los tejidos la P𝑂2 es 

aproximadamente 40 mmHg, considerablemente más baja que la P𝑂2 en los pulmones cercana a 100 mmHg. 

En la figura 4 se puede ver que a una P𝑂2 = 40 mmHg, la hemoglobina está saturada aproximadamente al 

75% y la afinidad por el 𝑂2 se ve reducida, por lo tanto el 𝑂2  y la Hb no están unidos tan fuertemente en 

estas condiciones, lo cual facilita la transferencia de 𝑂2 a los tejidos por medio de los capilares 

sistémicos[9][18]. 

 

1.1.3.2 Transporte de dióxido de carbono en sangre 

 

Ya que se ha transportado el 𝑂2 de la sangre a los tejidos, los cambios en las concentraciones de los gases 

producen cambios en las presiones parciales de los mismos y en consecuencia cambios en los gradientes de 

presión, por lo que ahora el C𝑂2 pasa del plasma celular de los tejidos al torrente sanguíneo, donde una vez 

disuelto el C𝑂2 en el plasma sanguíneo, la PC𝑂2 aumenta, creando un gradiente de presión entre el plasma 

y los eritrocitos (glóbulos rojos), de forma que la PC𝑂2 del plasma es mayor y el C𝑂2 se difunde desde el 

plasma hacia los eritrocitos, donde se encuentran las HHb y otras enzimas. A pesar de que una parte del C𝑂2 

se encuentra disuelto en la sangre, otra fracción se une a la hemoglobina y la mayor parte del C𝑂2 se convierte 

en bicarbonato (𝐻𝐶𝑂3
−) y iones de hidrógeno (𝐻+), por esta reacción química se elimina el C𝑂2 disuelto de 

la sangre y disminuye la PC𝑂2. El descenso de PC𝑂2 provoca un aumento en el gradiente para la difusión de 

C𝑂2 de los tejidos a la sangre para ser transportada hasta los capilares pulmonares donde se elimina el C𝑂2 

por medio de una exhalación y se vuelve a oxigenar la sangre con una nueva inspiración[14]. 

 

Como ya se mencionó en la sección anterior, una de las variables fisiológicas que modifican la curva de 

disociación (afinidad Hb-𝑂2) entre la Hb y el 𝑂2 es la PC𝑂2.De forma que un aumento de la PC𝑂2 en la 

sangre favorece la reacción de formación de más carbaminohemoglobina (HbC𝑂2)[1]. En el momento que 

el C𝑂2 se une con la Hb para formar HbC𝑂2, cambia la conformación espacial de la Hb y disminuye su 

afinidad con el 𝑂2, a esto se le conoce como efecto carbamino. La unión entre el C𝑂2 y la Hb ( C𝑂2 + Hb = 

HbC𝑂2)  es solo uno de los 3 mecanismos de transporte del C𝑂2 en la sangre[14] y transporta 

aproximadamente un 15-20% del total de C𝑂2. Un 5-7% del total de C𝑂2 es transportado de forma disuelto 

en plasma (contribuye a PC𝑂2) y cerca del 80% del total de C𝑂2 en sangre es trasportado como bicarbonato 

(𝐻𝐶𝑂3
−), que es una forma químicamente modificada de C𝑂2 y la principal forma en la que se transporta en 

sangre[9]. 
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A diferencia del transporte de 𝑂2, el transporte de C𝑂2 al interior del eritrocito no ocurre por unión directa 

al grupo Hemo, sino que es estrechamente dependiente a la regulación del pH sanguíneo. El C𝑂2 se difunde 

libremente en los eritrocitos, donde la enzima anhidrasa carbónica se encarga de catalizar la reacción C𝑂2 + 

𝐻2O < > 𝐻2 C𝑂3 

 

Casi inmediatamente después de la formación del compuesto 𝐻2C𝑂3, ocurre una disociación rápida y 

espontánea, como resultado de esta separación se obtienen las especies 𝐻+y 𝐻𝐶𝑂3
−. El 𝐻+generado se 

incorpora a la HHb, proceso facilitado por el efecto Bohr. Mientras que el bicarbonato se difunde a través de 

la membrana eritrocitaria hacia el torrente sanguíneo[14]. 

 

    
Figura 5. Diagrama de flujo del proceso de carga y descarga de gases en sangre[14]. 

 

La HHb forma más compuestos carbamino en comparación con la Hb𝑂2, ya que tiene mayor afinidad por el 

C𝑂2 a causa del efecto Bohr, el desplazamiento de la curva de disociación (efecto Haldane) que no es más 

que un cambio en la afinidad de la Hb, favorece la fijación de C𝑂2 de los tejidos y su liberación en los 

pulmones[19]. En el pulmón, la P𝑂2 está aumentada y la PC𝑂2 disminuida, conforme el 𝑂2 se combina con 

la hemoglobina durante la oxigenación, los 𝐻+que fueron captados en el estado de HHb son liberados, se 

combinan con iones bicarbonato, y forman ácido carbónico, éste se descompone en C𝑂2 y 𝐻2O. el C𝑂2 es 

liberado por los compuestos carbamino, a continuación el C𝑂2 se difunde a el exterior de los eritrocitos se 

mezcla con el plasma que viaja por venas sistémicas hasta llegar a los capilares pulmonares, de ahí se difunde 

hacia el interior de los alvéolos y pulmones y para ser expulsado en la siguiente exhalación[12]. 

 

1.1.3.3 Alcalosis y acidosis 

 

Otra función de la hemoglobina además del transporte de gases, es también la regulación del pH en sangre. 

Esto se debe a que la Hb posee grupos ionizables que aportan significativamente al amortiguamiento del pH 

en sangre por la capacidad que la Hb tiene para captar 𝐻+sin modificar su pH por otra parte la producción 

de carbonatos también tiene efectos directos de amortiguación afectando el balance del pH sanguíneo[19].  

 

Otro mecanismo de control del equilibrio ácido-base en el cuerpo es modular la frecuencia respiratoria por 

medio de quimiorreceptores y con la intervención del sistema nervioso que genera alteraciones en la 

ventilación alveolar y provocan variaciones en la eliminación de C𝑂2 en la sangre y junto con el 𝐻2C𝑂3son 

los principales reguladores del pH de la sangre, esto se poder ver expresado matemáticamente en la ecuación 

de Henderson-Hasselbach[17].  
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pH = 6,1 + log [𝐻𝐶𝑂3
−] / [C𝑂2] 

 

El pH normal en el cuerpo humano es 7.4 con variaciones de ±.05, excediendo estos límites se consideran 

condiciones anormales, definiendo como alcalosis los pH mayores a 7.45 y acidosis como un pH menor a 

7.35[14]. 

 

1.1.4 Control y regulación de la respiración 

 

Hasta el momento se conocen 2 mecanismos principales por los cuales se lleva a cabo la regulación en la 

respiración, uno es dependiente de cambios bioquímicos en el cuerpo y otro está retroalimentado por el 

sistema nervioso aunque también es dependiente de variables bioquímicas[1]. El principal estimulo cuando 

se habla del control de la respiración está dado por los cambios de pH tanto en sangre como en el líquido 

cerebroespinal (CSF por sus siglas en ingles), seguido también por cambios en la PC𝑂2 y P𝑂2, de manera 

que el sistema respiratorio puede compensar acidosis o alcalosis en los fluidos corporales mediante 

alteraciones de la ventilación alveolar. Al finalizar esta sección y a manera de resumen, se presenta un 

diagrama de flujo (Figura 8), donde se indican las interacciones entre las principales estructuras y variables 

fisiológicas involucradas en los mecanismos que hacen posible el control y regulación de la homeostasis 

respiratoria.   

 

1.1.4.1 Control químico  

 

Una parte del mecanismo de control se encarga de equilibrar la ventilación y la perfusión con el fin de 

asegurar un intercambio gaseoso eficaz y conseguir una relación ventilación/perfusión igual o cercana a 1, 

ocurre de forma que los pulmones pueden mantener la P𝑂2 y la PC𝑂2 dentro del intervalo normal para que 

se dé correctamente el intercambio gaseoso, ya que las variaciones en la P𝑂2 y la PC𝑂2 dentro de los alvéolos 

tienen un efecto directo en la carga y descarga de 𝑂2 y C𝑂2 (figura 5), pero también en la actividad contráctil 

del músculo liso, ocasionando cambios en el diámetro de los bronquios y arteriolas, lo que trae consigo 

variaciones en el flujo de aire y en la perfusión sanguínea de los alvéolos individuales, por el hecho de que 

el flujo sanguíneo pulmonar está regulado principalmente por cambios en la resistencia de las arteriolas. 

Estos cambios en la resistencia se producen con cambios en el músculo liso arteriolar que están controlados 

en función de la concentración de moléculas vasoactivas, principalmente por el 𝑂2[14], así mediante 

variaciones (involuntarias) tanto en el volumen, frecuencia respiratoria, cambios en los diámetros de vías 

aéreas, venas y arterias se tienen consecuencias directas en la difusión de 𝑂2 y perfusión sanguínea que 

permiten controlar los niveles de pH, P𝑂2 y PC𝑂2 dentro del rango fisiológico normal[9]. 

 

El acoplamiento entre perfusión y ventilación es la capacidad de emparejar el uno con el otro. Tal como se 

observa en la figura 6, este control homeostático se lleva a cabo por medio de una retroalimentación negativa 

entre los niveles de ventilación y perfusión, en donde, si existe una ventilación pulmonar inadecuada en una 

zona del pulmón, esto produce una P𝑂2 baja en la región local, aumentando la vaso-constricción de arterias 

pulmonares y con esto reduciendo el flujo sanguíneo y perfusión emparejando la ventilación con la perfusión 

en el área local(a) y redistribuyendo el flujo a un sitio con mejor ventilación (mayor P𝑂2); por el contrario, 

si un sitio en el pulmón tiene una ventilación alta, la P𝑂2 local aumenta provocando una vasodilatación en 

venas pulmonares para aumentar el flujo sanguíneo y emparejarlo con la alta ventilación(b). Por otra parte, 

si la deficiencia es en el flujo sanguíneo y no en la ventilación, esto implica una PC𝑂2 reducida en los 

pulmones, lo que conlleva a una constricción en los bronquiolos para reducir el flujo de aire en la zona con 

mala perfusión(c); si la perfusión en una región es alta, la PC𝑂2 en los alveolos se eleva dilatando los 
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bronquiolos para aumentar la ventilación en la región(d), y regresando al equilibrio entre ventilación y 

perfusión. 

 
Figura 6. Retroalimentación negativa en el control de la relación perfusión-ventilación. a) efecto de la 

ventilación reducida en la perfusión; b) efecto de ventilación aumentada en la perfusión; c) efecto de la 

perfusión aumentada en la ventilación; d) efecto de la perfusión reducida en la ventilación[1]. 

 

Este sistema de regulación es inverso en arterias y capilares sistémicos donde la baja disponibilidad de 𝑂2 

(hipoxia) provoca vasodilatación y por lo tanto un incremento en el flujo sanguíneo que aumentar la 

disponibilidad de 𝑂2 y regular la hipoxia[1]. 

 

1.1.4.2 Control neuronal  

 

Los ciclos respiratorios (inspiración y espiración) la mayor parte del tiempo son generados en forma 

automática, ya que la respiración es un proceso autónomo controlado principalmente por el tronco encefálico 

o tallo cerebral (bulbo raquídeo y protuberancia). Tal como se muestra en la figura 7, son 3 los centros 

respiratorios conocidos encargados de controlar la frecuencia respiratoria normal (autonómica): el centro 

respiratorio medular (bulbar), el apnéustico y el neumotáxico[9]. Aun cuando se sabe que el tronco encefálico 

tiene el control del ritmo respiratorio normal y que generalmente es un proceso automático coordinado por 

el sistema nervioso autónomo (SNA), cabe resaltar que también existe un control voluntario que se puede 

ejercer a partir de órdenes (como sostener la respiración o hiperventilar voluntariamente) procedentes del 

sistema nervioso central (SNC)[1]. 

 

Los principales componentes del sistema de control autónomo de la respiración son:  

 

 Quimiorreceptores centrales (sensibles a pH) cercanos al tallo cerebral. 

 Quimiorreceptores periféricos (sensibles a 𝑂2, C𝑂2 y pH) en arco aórtico y bifurcación de arterias 

carótidas. 

 Mecanorreceptores en los pulmones y articulaciones. 

 Centros de control de la respiración en el tronco encefálico (bulbo raquídeo y protuberancia). 

 Músculos respiratorios estimulados por los centros autónomos del tronco encefálico. 

 

Centro respiratorio medular o bulbar 

 

El centro respiratorio bulbar está ubicado en la formación reticular (FR) del bulbo raquídeo y está formado 

por dos agrupaciones de neuronas respiratorias (inspiratorias y espiratorias) que se diferencian 
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principalmente por su localización. En la región baja del bulbo raquídeo se encuentra el núcleo del tracto 

solitario (NTS), es una estructura cerebral que funciona como punto de conexión y primer procesamiento de 

las vías aferentes, por donde viajan las señales de los quimiorreceptores y mecanorreceptores periféricos, 

hacia el SNC. El NTS recibe y procesa las aferencias procedentes de los receptores cardiacos (barorreceptores 

arteriales), por lo que tiene una participación en la integración de algunas funciones autónomas  relacionadas 

con los reflejos respiratorios y cardiovasculares[20]. Por otra parte, también se sabe que tienen proyecciones 

eferentes hacia a los núcleos motores de los nervios craneales[21].  Dentro del NTS está ubicado el centro 

inspiratorio o grupo respiratorio dorsal (DRG)  que se encarga de controlar la actividad neuronal durante la 

inspiración mandando potenciales de acción a los músculos inspiratorios para que se contraigan y así se 

llenen de aire los pulmones, El DRG contiene en su mayoría neuronas inspiratorias que poseen una actividad 

más compleja comparado con las neuronas inspiratorias del centro espiratorio, también llamado grupo 

respiratorio ventral (VRG), este se encuentra activo únicamente en espiraciones activas (forzadas) ya que la 

espiración normal es pasiva y no requiere la activación de ningún musculo, únicamente la relajación de los 

músculos inspiratorios. El VRG tiene 2 zonas de neuronas espiratorias y una zona de neuronas inspiratorias, 

las neuronas inspiratorias aumentan la actividad durante la inspiración y la frecuencia del potencial de acción 

que se emite es baja en el comienzo de la inspiración, sin embargo, esta frecuencia va aumentando 

gradualmente hasta llegar a una frecuencia máxima en el momento final de la inspiración, cuando desaparece 

el potencial de acción, se relajan los músculos inspiratorios y comienza la espiración (pasiva). Cuando se 

envía una orden de una expiración profunda (activa) las neuronas espiratorias inhiben el centro inspiratorio, 

mecanismo que solo entra en acción fuera de la respiración normal (eupnea), pues en eupnea no es necesaria 

una espiración activa, en caso contrario cuando las demandas ventilatorias aumentan  y se  requiere acelerar 

la actividad inspiratoria  el DRG  estimula a las neuronas inspiratorias del VRG  modulando la frecuencia 

respiratoria (fuera de lo normal) para satisfacer las demandas metabólicas de 𝑂2 censadas por los 

quimiorreceptores[22]. 

 

El encargado de marcar el ritmo que coordina el ciclo respiratorio en su estado normal o basal (resting state) 

se encuentra dentro del mismo VRG, se le conoce como el complejo pre-Bötzinger (preBötC)[23], siendo un 

grupo neuronas principalmente espiratorias que se consideran como los marcapasos del ritmo 

respiratorio[12]. 

 

En la región superior del tallo cerebral también conocida como protuberancia o puente de Varolio se localizan 

otro par de centros respiratorios de gran importancia, los centros neumotáxico y apnéustico, que son los 

responsables de ejercer un control fino del centro respiratorio bulbar contribuyendo a suavizar los 

movimientos respiratorios. Por un lado, el centro neumotáxico envía señales al DRG para desconectar las 

neuronas inspiratorias, terminando así la con la inspiración. Por otro lado, el centro apneústico impide la 

desconexión de estas neuronas (inspiratorias). En ese sistema antagónico tiene mayor influencia el centro 

neumotáxico, por lo que el control se realiza limitando la inspiración, lo que permite que la espiración curse 

con normalidad suavizando la transición entre la inspiración y espiración. Debido a comportamientos 

observados en modelos animales, se ha reportado que, sin la acción del centro apnéustico, la respiración se 

presenta como largas espiraciones interrumpidas por inspiraciones cortas y bruscas[24].  

 

Centro neumotáxico  

 

Localizado en la parte superior de la protuberancia del tallo cerebral, en su región rostral, dorsolateral, se 

encuentra el grupo respiratorio pontino (PRG) también conocido como centro neumotáxico, está formado 

tanto por neuronas inspiratorias como espiratorias, está compuesto por el núcleo Kölliker-Fuse y el complejo 

o núcleo para-braquial (PBN)[12]. Su función es Modular los centros respiratorios bulbares (DRG y VRG) 
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desactivando la inspiración mediante la reducción de la ráfaga de potenciales de acción en el nervio frénico, 

con esto regula el volumen inspiratorio y en consecuencia modifica la frecuencia respiratoria[25], se cree 

que funciona para “afinar” el ritmo respiratorio y suavizar las transiciones entre inspiración y espiración sin 

embargo, no parece participar en la generación del ritmo respiratorio, ya que se ha visto que puede existir un 

patrón normal en ausencia de este centro. Se sabe también tiene control sobre algunos reflejos iniciados por 

mecanorreceptores pulmonares y transmite la actividad de las neuronas respiratorias bulbares a la amígdala, 

el hipotálamo y otras estructuras superiores del cerebro y que puede modular a estímulos como la inflación 

del pulmón, hipercapnia e hipoxia[12]. 

 

Centro apneústico  

 

Se considera el centro de proyección e integración de diferentes tipos de información aferente, con capacidad 

de finalizar o prolongar la inspiración. La estimulación de estas neuronas excita el centro inspiratorio en el 

bulbo, prolongando la duración de los potenciales de acción en el nervio frénico, por tanto, la contracción 

del diafragma[9], tanto la estimulación del nervio vago por el aumento del volumen pulmonar, como la 

estimulación por parte del centro neumotáxico activan las neuronas del centro apneústico y provocan que 

finalice la fase de inspiración[25].  

 

La falta de actividad del centro apnéustico en la parte inferior de la protuberancia provoca un patrón de 

respiración anormal con inspiraciones espasmódicas prolongadas, interrumpidas por un corto movimiento 

espiratorio[17]. No se ha identificado el grupo de neuronas específico que funciona como el centro 

apneústico, al igual que se desconoce gran parte de sus funciones[1][7]. Al igual que el centro neumotáxico, 

no parece ser indispensable en la generación del ritmo respiratorio básico[25].  

 

 
Figura 7. a) Representación de un corte coronal del tallo cerebral donde se marcan los principales 

núcleos respiratorios. b) diagrama de flujo de la regulación neuronal (autónoma) de la respiración[14]. 
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1.1.4.3 Control voluntario 

  

Como ya se ha mencionado, existe un control voluntario para la respiración, el cual se produce en la corteza 

prefrontal y  corteza motora, ubicadas en el lóbulo frontal del encéfalo, desde donde se envía la señal de 

orden y viaja descendiendo por vías del  tracto corticoespinal hasta llegar directamente a las neuronas 

respiratorias en la médula espinal sin la intervención de los centros respiratorios autónomos en el tallo 

cerebral[20], este mecanismo entra en acción durante el habla, mientras se canta o simplemente al 

hiperventilar o hipoventilar voluntariamente por un tiempo determinado, la hipoventilación está limitada, 

debido a que el dejar de respirar (voluntariamente) causa un aumento en la PC𝑂2, el cual es un fuerte 

estimulante de la control autónomo de la ventilación y de no reanudarse la ventilación se pierde la conciencia 

en un punto conocido como punto de quiebre, donde la señal del sistema autónomo retoma el control por 

encima del control voluntario[17][1][13]. Se sabe que la hiperventilación y la ventilación con 𝑂2 al 100% 

antes de detener la respiración, retrasan el punto de quiebre al elevar la P𝑂2 y disminuir la PC𝑂2. Varios 

otros factores afectan los límites de la retención de respiración (BH o apnea),  entre ellos está la condición 

inicial en donde se interrumpe la ventilación y otros factores psicológicos también participan, pues los sujetos 

pueden interrumpir la respiración más tiempo cuando se les da motivación[7]. 

 

 
Figura 8. Relación de estructuras anatómicas involucradas en el control de la respiración[22]. 
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 Neuroanatomía funcional 

El sistema nervioso y sus componentes celulares principales, las neuronas y neuroglias, forman un conjunto 

de estructuras neuronales especializadas e interrelacionadas que se encargan de controlar y regular las 

funciones y el mantenimiento homeostático del resto de órganos y sistemas que conforman el organismo. 

Para cumplir estas funciones, el sistema nervioso periférico (SNP) censa y transmite señales producidas por 

cambios en el medio interno y externo, esta información se transmite por medio de vías nerviosas conocidas 

como vías aferentes que comunican con el SNC, donde se procesa la información para responder a los 

estímulos sensoriales con estímulos nerviosos que viajan por vías descendientes (eferentes) atreves del SNP 

hacia músculos, glándulas u órganos efectores, con el fin de producir cambios que mantengan la homeostasis 

del organismo[25].  

 

El sistema nervioso central resulta de la interconexión de una gran cantidad de axones neuronales, 

prolongaciones fibrosas que salen del cuerpo celular de la neurona y se unen para formar tractos nerviosos 

que funcionan como vías de comunicación entre los diversos órganos por los que se compone el SNC, los 

principales componentes de este sistema son la médula espinal y encéfalo; el encéfalo está ubicado en el 

interior del cráneo, contiene casi un 95% del tejido nervioso del organismo y está formado por el  cerebro, 

cerebelo, tronco encefálico y diencéfalo que son órganos que compuestos a su vez por otras estructuras 

anatómicas (figura 9). El encéfalo se comunica con el resto del cuerpo enviando impulsos nerviosos que 

salen por el tronco encefálico hacia la médula espinal[4]. Entre las funciones más destacadas del SNC se 

encuentra la integración, procesamiento y coordinación de los impulsos sensitivos (aferentes) y motores 

(eferentes), también es responsable de funciones superiores como la inteligencia, la memoria, aprendizaje y 

de las emociones[8]. 

 

En este apartado se describe de manera general la estructura, partes, funciones y subdivisiones anatómicas 

del sistema nervioso y se enfoca en describir las funciones de estructuras que se relacionan con movimientos, 

alertas, y regulación de procesos fisiológicos involucrados en tareas respiratorias.  

 

 
Figura 9. Imagen por resonancia magnética de un corte sagital de la cabeza donde se muestran las 

partes fundamentales del encéfalo: 1) cerebro, 2) cuerpo calloso, 3) diencéfalo, 4) mesencéfalo, 5) 

protuberancia, 6) bulbo raquídeo, 7) cerebelo y 8) médula espinal. 
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1.2.1 Corteza cerebral 

 

Es la parte superficial del cerebro, formada por una capa fina y bien contorneada de sustancia gris; está 

dividido en 2 hemisferios laterales y cuenta con irregularidades formadas por surcos llamados cisuras y unas 

protuberancias denominadas circunvoluciones. Las circunvoluciones permiten acomodar un mayor volumen 

de corteza cerebral dentro de un volumen craneal dado. Se trata del área más desarrollada del encéfalo y en 

términos evolutivos, la más reciente. La corteza cerebral realiza el procesamiento neural de mayor nivel, es 

ahí donde percibimos nuestro entorno y donde surgen todas las funciones intelectuales como la formulación 

de ideas, emociones, recuerdos de acontecimientos pasados y por donde ordenamos a nuestro cuerpo que se 

mueva. Para llevar a cabo todas estas complejas funciones, la corteza actúa como un centro de integración, 

es decir, recibe muchos tipos de estímulos sensoriales procedentes de diversas fuentes, consolida esa 

información y la utiliza para formular pensamientos y acciones[14].  

 

La corteza posee varias divisiones y subclasificaciones tanto anatómicas como funcionales de distintas 

regiones que conforman este órgano, a continuación, se detallan algunas de las principales regiones (figura 

10) involucradas funcionalmente en el control motor, emocional y que se relacionan de cierta forma con la 

ejecución de las tareas respiratorias. 

 
Figura 10. Render de corteza cerebral con las principales regiones de interés del lóbulo frontal. 

 1) PFC orbitofrontal, 2) PFC dorsolateral, 3) PFC ventromedial, 4) Corteza premotora, 5) Corteza 

motora suplementaria, 6) Corteza motora primaria. 

 

1.2.1.1 Corteza prefrontal 

 

Esta región de la corteza se ubica en la parte más rostral del cerebro, dentro del lóbulo frontal, se ha 

establecido que es en la corteza prefrontal (CPF) donde se localizan las "funciones mentales superiores" o 

funciones ejecutivas (toma de decisiones, planificación, inhibición, control atencional, resolución de 

problemas, y manejo de emociones). Se considera que juega un rol inhibidor de expresiones autonómicas y 

emocionales[26];  es sabido que tiene una participación activa en el control cognitivo y controla los patrones 

de actividad que representan metas, manteniendo activos los recursos que son necesarios para cumplir dichos 

propósitos, además también interviene en algunas funciones motoras[27]. 
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Las funciones de la CPF son dependientes de las interacciones con otras regiones de la corteza frontal, así 

como de las conexiones con otras regiones corticales y subcorticales; principalmente el cuerpo estriado y el 

tálamo. También establece conectividad con áreas del cerebro involucradas en procesos sensoriales y 

sistemas los responsables de la respuesta ejecutiva, memoria y evaluación emocional[7]. 

 

A algunas regiones de la CPF se les ha relacionado con funciones específicas para cada área; dentro de la 

CPF se distinguen tres áreas principales: la ventromedial, la orbitofrontal y la dorsolateral. 

 

En lo que respecta a la región ventromedial, a esta se le atribuye participación en procesos como de atención, 

motivación e interés. En su descripción anatómica se tienen conexiones con centros autonómicos tales como 

el hipotálamo, tallo cerebral y la médula espinal; conectividad que relaciona directamente a la CPF 

ventromedial con funciones autónomas tales como la respiración, el ritmo cardiaco, la presión sanguínea, la 

motilidad gastrointestinal y la nocicepción [26].  

 

La región orbitofrontal se asocia con la integración sensorio-emocional, con algunos aspectos de la 

personalidad y con la conducta social. Por sus conexiones anatómicas tiene una relación con el sistema 

límbico, interviniendo en el procesamiento de emociones y la regulación conductual[26][27]. 

 

Por su parte, a la zona dorsolateral de la CPF se le considera fundamental en procesos de memoria operativa, 

cognitivos y atención selectiva[26]. Las proyecciones aferentes de esta zona de la CPF envían información 

al cuerpo estriado dorsal (caudado y putamen), jugando un papel activo en procesos de orden superior, como 

la toma de decisiones consciente, el razonamiento, la memoria de trabajo, inhibición motora y la predicción 

de resultados[28]. 

 

1.2.1.2 Corteza motora suplementaria 

 

Esta región se localiza entre la CPF y la corteza motora primaria, dentro de la circunvolución superior frontal 

de la corteza cerebral[29], en cuanto a conectividad, presenta  proyecciones hacia áreas motoras primarias, 

premotora, cíngulo, CPF dorsolateral, cerebelo, ganglios basales, también conecta directamente con el  tallo 

cerebral y médula espinal para el control de músculos del tronco y extremidades proximales[30]. Es en la 

corteza motora suplementaria donde se realiza la programación de secuencias motoras complejas, selección 

e inicio de movimientos y también en el inicio del habla[31]. se ha observado que esta región permanece 

activa durante la planeación e imaginación de un movimiento, incluso cuando no se realiza el movimiento[9]. 

Funcionalmente, el Área motora suplementaria (AMS) como también se le conoce, puede dividirse en 2 

áreas: El área motora pre-suplementaria (pre-AMS), que presenta actividad inhibitoria sobre el movimiento, 

otorgándole la capacidad de filtrar, controlar y decidir qué movimientos no realizar. La otra parte de la 

corteza motora suplementaria es la que tiene conectividad con la corteza motora primaria, y  se encarga de 

la ejecución motora en 2 estaciones, una que se activa al imaginar los movimientos, y otra que se activa al 

ejecutar los movimientos[27]. 

 

1.2.1.3 Corteza premotora 

 

Se ubica anterior a la corteza motora primaria y caudal a la corteza motora suplementaria, Se extiende hacia 

abajo en paralelo a el área motora primaria. Esta región parece tener participación específicamente durante 

los movimientos orientados de manera sensorial, es decir que neuronas del área premotora se activan en 

respuestas a estímulos visuales, auditivos y somatosensoriales. Junto con el cerebelo y otras estructuras, la 

corteza premotora está implicada en el almacenamiento de programas de actividad motora aprendidos por 
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experiencias pasadas, así como en la planeación motora y ejecución de movimientos compuestos por 

contracciones de múltiples músculos simultáneamente[10]. 

 

1.2.1.4 Corteza motora primaria 

 

La localización anatómica de esta región se encuentra dentro del lóbulo frontal, situada por delante de la 

cisura central, funcionalmente es la última estación donde se procesa la información proveniente de la corteza 

premotora y motora suplementarias y se ejecuta la orden de movimiento muscular voluntario[14], los 

impulsos que proceden de cada región que forma esta corteza, producen la contracción coordinada de 

músculos específicos que corresponden únicamente a esa determinada área topográfica de la corteza motora, 

lo que permite la representación de todos los músculos del cuerpo, superpuestos en un mapa  de la superficie 

cortical al que se le conoce como el homúnculo motor (figura 11)[9]. 

. 

Figura 11. Representación y ubicación del homúnculo motor de la corteza cerebral[14]. 

 
1.2.1.5 Corteza insular 

 

A diferencia de las regiones corticales mencionadas con anterioridad, la corteza insular o simplemente ínsula, 

es una región que se encuentra a una mayor profundidad, justo por debajo de los lóbulos temporal y frontal 

(bilateralmente) tal como se observa en la figura 12. Funcionalmente se le relaciona con el procesamiento 

del dolor, evaluación de estímulos nocivos (nocicepción), conciencia de sí mismo (propiocepción), 

percepción del medio interno o visceral (interocepción o viserocepción), trastornos de adicción, toma de 

decisiones [28][32]. La ínsula, en su zona posterior, recibe información sensitiva de las vías de dolor, 

sensación térmica corporal e incluso información sensitiva visceral; enviando esta información a la parte 

media de la ínsula, donde se procesa para ser  retransmitida a la ínsula anterior, que se encarga de trabajar 

aún más esta información para finalmente comunicarse con áreas involucradas en el control cognitivo y 

emocional[33]. 
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Figura 12. A la izquierda una representación en 3D de la localización anatómica de la corteza insular 

(en rojo) bajo la superficie de los opérculos temporal (morado), frontal (azul) y parietal (verde); a la 

derecha una representación de un corte coronal donde se muestra la ubicación de la ínsula en color rojo 

y los respectivos opérculos[34]. 

 

1.2.2 Núcleos basales 

 

Los núcleos basales (NB)son un conjunto de estructuras bilaterales subcorticales constituidas por materia 

gris, se hallan localizadas en las profundidades de ambos hemisferios cerebrales. Los NB se conforman por 

el núcleo caudado, globo pálido, putamen, núcleo accumbens, sustancia negra y núcleos subtalámicos (STN), 

los cuales son representados en la figura 13. Principalmente, establece conectividad tanto aferente como 

eferente con el lóbulo frontal, más específicamente con las áreas de la corteza que tienen participación en 

tareas motoras, funcionando como un sistema motor accesorio, dependiente del sistema de control motor 

cortical y contribuyendo con este para efectuar el control de actividad motora compleja[10]. Además de 

participar en el procesamiento de actividad motora, los NB también intervienen en los llamados circuitos 

límbicos y asociativos[35]. 

 
Figura 13.  A la izquierda un corte coronal con localización anatómica de estructuras subcorticales que 

conforman los NB; a la derecha una representación 3D en vista lateral de los NB[12]. 

 

1.2.2.1 Putamen 
 

El putamen junto con el caudado conforman el llamado cuerpo estriado, siendo este la mayor parte del 

volumen de los NB y recibiendo la mayor parte de la información motora proveniente de las proyecciones 

salientes del área premotora, área motora suplementaria y en menor medida de la corteza motora primaria; 

en cuanto a las proyecciones principales del putamen, conecta con el globo pálido, tálamo, núcleos 

subtalámicos y con la sustancia negra (reticulada)[36]. 
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Figura 14. Circuito del putamen para ejecución de patrones de movimiento previamente aprendidos[10]. 

 

Funcionalmente, se ha observado que el putamen interviene en procesos de cognitivos de aprendizaje del 

control motor (figura 14), funciones lingüísticas, recompensa y adicciones, así como también se conoce que 

tiene participación en comportamientos dirigidos al cumplimiento de objetivos o metas y en la expresión 

movimientos que poseen algún componente de motivación y/o emoción[37]. 

 

1.2.2.2 Núcleo caudado 

 

El caudado (Junto con el putamen) es la otra parte por la que se conforma el cuerpo estriado, anatómicamente 

se extienden (bilateralmente) desde el putamen, proximalmente al tálamo. El caudado posee una morfología 

alargada por lo que puede ser subdividido en cabeza cuerpo y cola. 

 

La región anterior del núcleo caudado es lo que se le conoce como cabeza y establece comunicación 

principalmente con las regiones laterales y mediales de la CPF, por lo que funcionalmente se le asocia con 

tareas cognitivas y emocionales tales como las funciones ejecutivas y memoria de trabajo; en cuanto a la 

parte media del caudado recibe la denominación de cuerpo y establece conectividad con toda la CPF; 

mientras que la sección posterior es conocida como la cola y mantiene comunicación con partes de lóbulo 

temporal lo que le permite intervenir en el procesamiento de la información visual y los procesos de control 

motor que son orientados por estímulos visuales[38]. En la figura 15 se pueden observar la conectividad del 

caudado con otras áreas de la corteza. 

 

En conjunto estas tres regiones que integran el núcleo caudado juegan un papel importante dentro de las vías 

o circuitos neuronales de los NB, siendo la estructura (junto con el putamen) que recibe la información 

proveniente de la corteza y donde comienzan las vías directas e indirectas de los ganglios basales, las cuales 

están funcionalmente involucradas en el control motor[39].  

 



 

Página | 32  
 

 
Figura 15. La sincronización y la escala de los movimientos compuestos son funciones del circuito de 

control motor cognitivo empleado para la planeación de patrones motores dirigidos a objetivos 

específicos[10]. 
 

1.2.2.3 Núcleo accumbens 

 

El núcleo accumbens es una estructura que se ubica medial a la cabeza del núcleo caudado y dorsal a la 

circunvolución caudal de la CPF. Según algunos autores, el núcleo accumbens forma parte del cuerpo 

estriado ventral, el cual se sabe que tiene fuertes conexiones de entradas provenientes del sistema límbico y 

algunas áreas de la CPF[40]. Funcionalmente, el núcleo accumbens se asocia con diversas funciones como 

las respuestas viscerales, el olfato, la alerta del sistema límbico y la actividad somato-motora[41]. También 

se sabe que forma parte del sistema de recompensa (dopaminérgico), o también llamada vía mesolímbica, 

que recorre desde el área tegmental ventral del mesencéfalo hasta la CPF pasando por el núcleo accumbens 

el cual juega un rol importante en procesos de adicción[40]. 

 

1.2.2.4 Globo pálido 

 

El globo pálido es otra estructura subcortical de los NB, localizado medialmente a un costado del putamen 

presenta una forma triangular y una coloración pálida causada por la mielina de los axones que se encuentran 

dentro de esta región a diferencia de las neuronas del cuerpo estriado que no presentan mielinización y tienen 

un aspecto más oscuro[42].  

 

El globo pálido se divide tanto anatómicamente como funcionalmente en 2 regiones, la parte interna (GPi) y 

la externa (GPe). La sección externa del globo pálido ocupa la mayor área dentro de este y recibe conexiones 

de entrada  que provienen principalmente del cuerpo estriado, así mismo extiende sus conexiones de salida 

hacia el GPi y la sustancia negra[43]; mientras la región interna se encarga de integrar información motora 

proveniente del cuerpo estriado y el GPe, actuando junto con la sustancia negra como las estaciones de salida 

en las vías neuronales de los NB[44]. 
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1.2.2.5 Sustancia negra  

 

Ubicada al interior del mesencéfalo, posterior al pedúnculo cerebral se localiza la sustancia negra, que debe 

su nombre a la pigmentación oscura causada por la alta concentración de melanina que contienen las neuronas 

de esta región. analizándola desde un punto de vista tanto anatómico como funcional, la sustancia negra se 

integra por dos regiones distintas, la sustancia negra pars compacta (SNpc) y la sustancia negra pars reticulata 

(SNpr). La SNpc contiene neuronas dopaminérgicas densamente empaquetadas que reciben información del 

núcleo pedúnculo-pontino y del sistema de activación reticular ascendente (SARA). Mientras que la SNpr 

está formada por neuronas conocidas como GABAérgicas que contienen el inhibidor del ácido gamma-

aminobutírico (GABA), por lo que la SNpr puede ser visto como un núcleo inhibidor GABAergico. Se 

considera que la SNpr en conjunto con el GPi son la salida final de las vías directas e indirectas de los 

ganglios basales[45]. 

 

1.2.2.6 Circuitos y vías de los núcleos basales 

 

Según lo reportado en la literatura, son tres las principales vías neuronales por medio de los cuales interactúan 

la corteza cerebral y los NB para procesar y transmitir la información motora antes de ser ejecutado el 

movimiento: 

 

Vía directa: La corteza motora envía información hacia el cuerpo estriado donde también convergen las 

proyecciones dopaminérgicas que provienen de la SNpc y hacen sinapsis con las neuronas receptoras (D1) 

al interior del cuerpo estriado, ahí se forman conexiones inhibidoras hacia el GPi, por lo tanto, en la vía 

directa se inhibe directamente al GPi y se desinhibe la actividad motora del tálamo hacia la corteza motora. 

 

Vía indirecta: la SNpc también extiende proyecciones dopaminérgicas hacia otro tipo neuronas receptoras 

(D2) dentro del mismo cuerpo estriado, pero estas proyecciones no se dirigen hacia el GPi, sino que continúan 

hacia el GPe, que tiene una fuerte acción inhibitoria sobre el GPi y los núcleos subtalámicos (STN) que 

también convergen sus salidas hacía el GPi, de esta manera es que el GPi es estimulándolo indirectamente. 

  

Vía hiperdirecta: los impulsos nerviosos salientes de las áreas motoras de la corteza llegan directamente a 

los STN, sin pasar por el cuerpo estriado. El resultado es la excitación hiperdirecta del GPi y la SNpr, 

estimulando la acción inhibitoria que tiene el GPi sobre tálamo, en consecuencia, no se transmite la 

información motora del tálamo hacia la corteza motora y no se ejecuta el movimiento[46][47].  

 
Figura 16. El balance resultante de la interacción de las tres principales vías de los NB y que convergen 

en el GPi, determina si la actividad que tendrá el GPi sobre el tálamo será inhibitoria o desinhibitoria, 

permitiendo o impidiendo que este último, estimule la corteza motora para que se ejecute el estímulo 

nervioso que produce la acción motora muscular[45]. 

excitación 
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Los bucles o circuitos cortico-basales-talamocorticales se consideran circuitos paralelos que se encargan de 

procesar independientemente la información límbica, asociativa y sensoriomotora procedente de las 

correspondientes áreas de la corteza cerebral (figura 17)[35]. Las tres circuitos cortico-basales hacen uso de 

las mismas vías neuronales descritas anteriormente para circuito motor (figura 16), es decir, la información 

cortical que fluye a través de los NB puede viajar por cualquiera de las vías, ya sea directa, indirecta o 

hiperdirecta; dependiendo de la naturaleza del estímulo[48]. 

 

 
Figura 17.  En cada uno de los circuitos cortico-basales (circuito motor en rojo, circuito asociativo en 

verde y circuito límbico en azul) se muestran las conexiones entre distintas áreas de la corteza con las 

principales estructuras de los NB: 1)putamen, 2)GPe, 3)GPi, 4)STN, 5)tálamo, 6)caudado[48]. 

 

1.2.3 Sistema Límbico  

 

Desde el punto de vista anatómico, este sistema es conformado por estructuras distribuidas alrededor del 

tálamo, principalmente la amígdala, el hipocampo y algunas partes del tálamo, sin embargo, desde el punto 

de vista fisiológico también integra regiones de la corteza, tales como la llamada corteza límbica, las 

circunvoluciones del cíngulo, la parahipocampal y la dentada. Funcionalmente se considera el centro de las 

emociones y comportamiento, incluyendo tareas como el control de reacciones al estrés, miedo, atención y 

los instintos sexuales, además, interviene en procesos relacionados con la memoria[49]. 

 

1.2.3.1 Hipocampo 

 

La descripción anatómica del hipocampo incluye un complejo estructural de materia gris en forma de “C” 

localizado dentro de la circunvolución parahipocampal del lóbulo temporal, se compone de tres regiones 

principales: la circunvolución dentada, el hipocampo propiamente dicho y el subículo. En lo que respecta al 

hipocampo propiamente dicho, se extiende desde la parte anterior de la amígdala hasta el extremo posterior 

cerca del cuerpo calloso y se divide en cabeza cuerpo y cola. Establece conectividad con la mayoría de las 

áreas asociativas de la corteza cerebral a través de la llamada corteza entorrinal; mientras que sus conexiones 

salientes viajan atravesando el fórnix en dirección al tálamo, hipotálamo y otras estructuras del sistema 

límbico[50]. 
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Funcionalmente se le atribuye un papel importante en algunos tipos de memoria, interviniendo 

principalmente en tareas de consolidación de la memoria a largo plazo, además de tener participación en 

otras tipos de memoria, como la memoria espacial y la memoria explícita[51]. 

 

1.2.3.2 Amígdala 
 

La amígdala en un conjunto de diminutos núcleos localizados en las profundidades de ambos lóbulos 

temporales, se relaciona principalmente con el hipotálamo mediante múltiples conexiones bidireccionales, 

no obstante también presenta una estrecha relación con otras estructuras del sistema límbico[10]. Debido a 

esta conectividad anatómica que presenta, se sabe que funcionalmente es una pieza central en el circuito de 

las emociones, jugando un rol importante en la modulación del comportamiento al intervenir en las 

reacciones a emociones tales como el miedo, la ansiedad, agresividad; también es conocida su participación 

en procesos cognitivos tales como el aprendizaje relacionado con la emoción, la memoria emocional y en 

ciertos aspectos de cognición social[49][52]. 

 

1.2.3.3 Tálamo 

 

Es una agrupación de núcleos que funciona como centro de relevo o conexión. Toda la información sensorial 

sobre el tacto, la presión, la vibración y la propiocepción mediante la vía dorsal-lemniscal medial, salvo en 

el caso del sentido del olfato. La información acerca del dolor y la temperatura se transmite al tálamo por la 

vía espino-talámica, mientras que la información del tálamo es enviada a la corteza somato-sensitiva primaria 

vía tálamo-cortical. La información del sonido se transmite al cuerpo geniculado medial del tálamo y después 

a la corteza auditiva. La mayoría de los estímulos sensoriales se filtran y se refinan en el tálamo antes de ser 

transmitidos a la corteza, también conecta la información del cerebelo y de los ganglios basales con la corteza 

motora para proporcionar una retroalimentación en el control del movimiento, por lo que se puede ver como 

un centro de coordinación en actividades motoras conscientes y subconscientes[4][14]. 
 

1.2.4 Tallo cerebral  

 

El tallo cerebral se encuentra ubicado por encima de la médula espinal y por debajo del diencéfalo (véase en 

la figura 9), está formada por 3 estructuras: bulbo raquídeo o médula oblongada, el puente de Varolio o 

protuberancia y el mesencéfalo o cerebro medio. Diez de los doce pares craneales salen del tallo cerebral, 

estos pares craneales son estructuras nerviosas que inervan distintas zonas de la cabeza tal como los nervios 

raquídeos que salen de la médula espinal a distintas zonas del resto del cuerpo[53]. 

 

El SARA, es un conjunto de neuronas que también se localizan dentro del tallo cerebral en su parte dorsal, 

se extienden desde el bulbo raquídeo hasta el diencéfalo. Es un sistema primitivo que tiene participación en 

funciones relacionadas con cambios en el estado de consciencia (ej. sueño-vigilia), estado de alerta, atención, 

conciencia, propiocepción, modulación del dolor  e incluso ciertos procesos de regulación 

autónoma[4][21][7]. 

 

1.2.4.1 Mesencéfalo 

 

Llamado también cerebro medio, el mesencéfalo es una estructura en forma de trapecio superior que 

pertenece al tronco cerebral, une la protuberancia o puente de Varolio y el cerebelo con el diencéfalo; a través 

de él acueducto de Silvio. Dentro del mesencéfalo se encuentran la sustancia negra y el área tegmental 
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ventral. Entre las funciones autónomas que regula, se sabe que están los reflejos visuales y movimientos 

oculares como el enfoque del lente y dilatación pupilar[21]. 

 

Los pedúnculos cerebrales son dos masas o cordones nerviosos blancos, cuya función principal es unir y 

comunicar, el mesencéfalo con el cerebro. Se encuentran estructurados por fibras nerviosas, incluyendo las 

fibras de los tractos corticopontino (que une la corteza cerebral con la protuberancia) y corticoespinal (el cual 

comunica a la corteza cerebral con la médula espinal)[7]. 

 

1.2.4.2 Protuberancia o puente de Varolio 

 

Está formado por fibras nerviosas que conectan al mesencéfalo con la médula, anterior al cerebelo y por 

encima del bulbo, controla la función respiratoria basal, pues contiene los centros neumotáxico y apneústico 

descritos en secciones anteriores[9]. 

 

El locus coeruleus (LC), está localizado dentro de la protuberancia, funcionalmente se asocia con el 

alertamiento, la atención y la vigilia. Además, es una de las estructuras ampliamente relacionadas con la 

presencia de trastornos de ansiedad, es responsable de la mayor parte de la producción de noradrenalina en 

el sistema nervioso central y es ampliamente conocido por su papel en la inhibición descendente de la 

trasmisión dolorosa de tipo aguda y por su participación en el estado atencional ante un estímulo 

biológicamente relevante como sería el dolor o la falta de aire[22][21]. 

 

1.2.4.3 Bulbo raquídeo o médula oblongada 

 

Es la parte inferior del tallo cerebral, conecta al tallo con la médula espinal a través de los diversos tractos 

motores y sensoriales. Dentro del bulbo raquídeo se encuentran núcleos importantes, tales como el núcleo 

ambiguo, el dorsal del vago, el del tracto solitario. Contiene los sitios vitales que regulan funciones 

autónomas como la frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria (centro respiratorio bulbar) y reflejos como 

la vasoconstricción, vasodilatación, deglución, vómito, estornudo y tos[7][8]. 

 

1.2.5 Cerebelo 

 

Se trata de una estructura simétrica bilateral, con una corteza externa y núcleos internos, que se encuentra en 

la región posterior del encéfalo. Cuenta además con tres lóbulos y dos grandes fisuras transversales que los 

forman: los primeros son los lóbulos anterior, intermedio y posterior; en cuanto a las fisuras, se encuentran 

el vermis y los hemisferios cerebelares. Los elementos principales del cerebelo son (figura 18):  

 

Vermis: se trata de una estructura en forma de gusano que separa a ambos hemisferios cerebelosos[7].  

Núcleos cerebelosos: son el núcleo dentado, fastigio globoso y arboriforme; estructuras de materia blanca[9]. 

Corteza cerebelar: consta 3 distintas capas: la Capa externa o molecular prácticamente no está formada por 

neuronas, sino por axones de la capa granular y dendritas de las celulas de Purkinje; la Capa intermedia o 

Células de Purkinje, también inhibitorias, permiten las vías de comunicación entre la corteza cerebral y los 

núcleos cerebelosos; mientras que la Capa interna o granular es conformada por neuronas con forma 

granular y las únicas que poseen una accion excitatoria[54][55]. 

 

El cerebelo tiene participación en la función motora y el equilibrio, aportando información de retorno a los 

sistemas motores para garantizar que los ojos y el cuerpo se muevan con precisión. interviene en los ajustes 

del aprendizaje que facilitan la coordinación cuando se realiza una tarea determinada repetidamente. 
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Conforme se aprende la tarea motora, la actividad en el cerebro pasa de las áreas prefrontales a la corteza 

parietal, motora y finalmente al cerebelo[7]. 

 

  
Figura 18.  a) Principales estructuras anatómicas del cerebelo[54].  b) capas neuronales que 

conforman la corteza cerebelar; donde, 1) capa molecular, 2) capa granular, 3) celula de Purkinje, 4) 

axón de celula de Purkinje, 5) fibras musgosas, 6) fibras trepadoras, 7) sustancia blanca [55]. 

 

El cerebelo también se encarga de regular la actividad de las vías conscientes (corticoespinales) y 

subconscientes (mediales y laterales). Las actividades de integración efectuadas por las neuronas de la 

corteza cerebelosa y los núcleos cerebelosos son indispensables para el control preciso de los movimientos 

voluntarios e involuntarios, después de realizarse una tarea motora voluntaria,  se desencadena la activación 

de muchas más unidades motoras que las requeridas, el cerebelo regula la inhibición de las unidades motoras 

innecesarias reduciendo el número de órdenes motoras hasta un mínimo eficaz para completar el patrón de 

actividad[4].  

 

Otras tareas de las que también se encarga el cerebelo son el control de la sensibilidad propioceptiva 

(posicional), procesamiento de la información visual procedente de los ojos, coordinación de movimientos 

para mantener el equilibrio por medio de la información procedente del oído interno; el cerebelo también 

almacena recuerdos de actividades motoras, de tal manera que movimientos que han sido ejecutados 

repetidamente en el pasado, pueden ser refinados y ejecutados con más precisión en ejecuciones futuras[14]. 

 Regulación fisiológica autónoma durante períodos de apnea 

La respiración puede ser visto como el único acceso voluntario que tenemos para modificar la actividad 

autónoma de nuestro organismo, o bien, visto desde otra perspectiva, se puede decir que es el punto donde 

se cruzan o interrelacionan (funcionalmente) el sistema nervioso autónomo y el sistema nervioso somático. 

Se piensa en esto, debido a que los seres humanos tenemos la capacidad de controlar a “voluntad” nuestra 

respiración, es decir, podemos modular o incluso suspender temporalmente nuestro ritmo respiratorio en el 

momento que queramos, al modificar este ritmo voluntariamente (hipoventilación o hiperventilación), o al 

retener la respiración por un periodo prolongado de tiempo (apnea inducida), provocamos cambios en las 
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variables fisiológicas del organismo que se traducen en actividad nerviosa simpática y/o parasimpática 

(según seas el caso) con el fin de mantener un equilibrio homeostático[56]. 

 

Durante estos periodos de interrupción respiratoria, también conocidos como apneas o BH (por sus siglas en 

inglés, Breath Holding), el organismo tiene la capacidad de responder a la falta de 𝑂2 mediante 

modificaciones (involuntarias) en el funcionamiento corporal, estas adaptaciones ayudan a mejorar el 

rendimiento en situaciones fisiológicas con déficit de 𝑂2. La exposición del organismo a estas situaciones de 

estrés fisiológico provocan respuestas autónomas simpáticas como dilatación de las vías respiratorias y 

aumentos en la capacidad pulmonar, lo que mejora la ventilación alveolar y aumenta disponibilidad de 𝑂2  

favoreciendo la difusión de gases; también provoca la dilatación en la neurovasculatura, lo que incrementa 

el flujo sanguíneo en cerebro, aumentando así la entrega de 𝑂2 en sus tejidos; además, como respuesta 

parasimpática, se relajan músculos periféricos que no son indispensables y como parte de las respuestas 

simpáticas, se presenta vasoconstricción periférica, un aumento en la presión arterial y en el flujo sanguíneo 

cerebral, a su vez, esto provoca una disminución en la perfusión sanguínea de estas zonas  musculares que 

no son vitales para la supervivencia bajo estas situaciones de estrés fisiológico. Otra respuesta parasimpática 

ante un periodo de apnea, es la disminución de la frecuencia cardiaca y gasto cardiaco. Atreves de estas 

respuestas en las que se ven implicados tanto el sistema nervioso simpático como parasimpático se asegura 

una mejor oxigenación de los órganos de mayor importancia para sostener con vida al organismo[57][56]. 

 

1.3.1 Fases de la apnea 

 

Durante la realización de un periodo de apnea se pueden distinguir 2 fases por las que pasa el apneista: 

 

La primera fase es conocida como la fase placentera, se caracteriza por que durante este periodo el apneista 

experimenta un estado psicológico de tranquilidad y bienestar, debido a que aún se cuenta con una proporción 

alta de 𝑂2 y apenas se ha acumulado muy poco C𝑂2 y ácido láctico. El sistema parasimpático entra en acción 

y disminuye la frecuencia cardiaca propiciando un estado de relajación sin sentir urgencia de respirar. 

 

 
Figura 19. Diagrama que muestra las fases de apnea y las características en los movimientos torácicos 

que las distingue[56].  

 

La segunda fase es de hipercapnia, también es conocida como fase de estrés o estrangulamiento y se 

caracteriza por la aparición de una sensación de urgencia por respira y por la presencia de movimientos 

diafragmáticos involutarios. Los niveles de C𝑂2 y ácido láctico aumentan a medida que los de 𝑂2 se reducen, 

lo que causa un cambio en el pH sanguíneo, en consecuencia una acidosis que es censada por los quimio-

receptores encargados de la regulación química de la respiración, estos transmiten una señal por vías 

aferentes provocando que la respuesta del SNA active reflejos fisiológicos generados en el cerebro lo cuales 
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son enviados por vías eferentes hacia los músculos respiratorios y así producir contracciones en el diafragma, 

costillas y abdomen, incitando así la acción de respirar y provocando movimientos respiratorios 

involuntarios.  

 

 
Figura 20. Diagrama temporal de los niveles de C𝑂2 y 𝑂2, desde el inicio de una apnea hasta el punto de 

quiebre (sincope) [imagen modificada de www.freedivng-apnea.com]. 

 

A partir de la primera contracción involuntaria (limite que separa una fase de la otra como se muestra en la 

figura 19) aún es posible retener la respiración por un periodo de tiempo prolongado antes de que se llegue 

al punto de quiebre respiratorio, esto es debido a que la mayor parte de la reserva de 𝑂2 aún se encuentra 

combinada con la hemoglobina dentro de los glóbulos rojos y no en el aire de las vías respiratorias o en el 

oxígeno disuelto en el plasma. A medida que se prolonga el tiempo sin respirar el apneista experimenta 

sensaciones que van desde incomodidad hasta sufrimiento, las reservas de 𝑂2 se van agotando, hay una mayor 

acumulación de C𝑂2 y ácido láctico, lo que aumenta la acidosis (figura 20) y provoca reflejos de contracción 

en el diafragma con mayor frecuencia y de mayor intensidad. Depende del nivel de entrenamiento y 

capacidad del apneista cuánto tiempo más se puede prolongar una apnea, si la capacidad mental del apneista 

es tal que puede sobrepasar las capacidades fisiológicas y continuar reteniendo la respiración más allá del 

punto de quiebre se produce un síncope (perdida de consciencia), terminando con la apnea de forma 

involuntaria, pues la perdida de conciencia conlleva a que el SNA retome el control de la 

respiración[58][59][56][57].  

 

Ignorar la sensacion de asfixia durante la segunda fase de la apnea, no solo requiere de un gran esfuerzo 

fisiológico, sino que también supone una carga emocional considerablemente fuerte, ya que el respirar es 

uno, si no es que el más fuerte de los instintos en los seres vivos, por lo que inhibirlo por periodos 

prolongados, provoca que se enciendan las alarmas de una posible amenaza para la vida misma, esto desata 

sensaciones sumamente incomodas y desagradables que suman dificultad al realizar una apnea voluntaria. 

Para continuar prolongando el tiempo de la apnea a pesar de estas dificultades psicológicas, también es 

necesario ejercer un fuerte control cognitivo, tanto motivacional para lograr el objetivo, como atencional en 

cuanto a los estados internos del organismo (interocepción propiocepción)[60]. 

 

Una síntesis de los procesos de regulación autónomos que ocurren durante la retención de la respiración están 

representados en la figura 21 que se muestra a continuación. 

     

 

 

http://www.freedivng-apnea.com/
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Figura 21. Diagrama de flujo de los principales cambios en variables fisiológicas y procesos de 

regulación autónoma en el transcurso temporal de un periodo de apnea. 

 Imágenes por Resonancia Magnética 

La imagenología por resonancia magnética (MRI) es una técnica de diagnóstico no invasiva que utiliza las 

propiedades magnéticas de los núcleos atómicos de la materia para obtener información de un objeto en 

estudio y formar imágenes estructurales que permiten analizar cualidades del objeto en estudio que no son 

observables a simple vista. Los cimientos en el desarrollo de la RM se encuentran en los conocimientos de 

la estructura atómica y la teoría cuántica, por lo que inicialmente esta técnica fue desarrollada como una 

herramienta para analizar compuestos químicos y sus propiedades físicas. 

 

Durante la evolución y desarrollo de la técnica de resonancia magnética se dieron importantes 

descubrimientos en distintas áreas de la ciencia, 4 premios nobeles fueron recibidos por trabajos relacionados 

con el fenómeno de resonancia magnética. Cornelius J. Gorter fue el primero en utilizar el término de 

Resonancia Magnética Nuclear (RMN) en una publicación que hace constar los resultados de un experimento 

fallido, fracaso por el que no pudo validar este fenómeno y paso a la historia como el hombre que casi 

descubre la Resonancia magnética nuclear, siendo Isidor Rabí quien apoyado en datos de Gorter logra 

demostrar el fenómeno del momento magnético nuclear por lo cual fue galardonado con el premio nobel de 

física en 1944[61]. El siguiente gran avance en el desarrollo de esta técnica fue en 1945 gracias a los 

científicos Eduard Purcell y Félix Bloch quienes independientemente lograron implementar el fenómeno de 

la resonancia magnética para obtener una señal de espectro que permite diferenciar propiedades nucleares de 

los compuestos, ambos recibieron el premio nobel por la invención de la espectroscopia por resonancia 

magnética nuclear[62].  

 

En la década de 1960 el químico Richard Ernst implemento el concepto matemático de la transformada de 

Fourier a la señal obtenida por la técnica de RMN logrando una sensibilidad mucho mayor (premio nobel de 

química por desarrollo de espectroscopia por resonancia magnética de alta resolución) permitiendo un 

análisis de la estructura molecular en 3D y dejando el punto de partida para la obtención de imágenes por 
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resonancia magnética. Durante algunos años se realizaron considerables avances en la ciencia gracias a la 

espectroscopia por resonancia magnética, pero no fue hasta que Paul Lauterbur continuo desarrollando la 

RMN de alta resolución logrando obtener imágenes por RMN de un tejido biológico, dando inicio a las 

imágenes por resonancia magnética (MRI), que sumado a los avances generados por Peter Mansfield quien 

desarrollo un método conocido como EPI (Echo Planar Imaging) que reduce el tiempo de adquisición de 

imágenes de horas a milisegundos, abrieron las posibilidades para aplicaciones clínicas, razón por la que 

ambos se hicieron merecedores del premio nobel de medicina en 2003[63]. 

 

1.4.1 Principios físicos de funcionamiento 

 

La técnica de imagenología por resonancia magnética se basa en la interacción que tienen ciertos núcleos 

atómicos (elementos con numero impar de protones) con un campo magnético externo (B0) y ondas de 

radiofrecuencia (RF), los protones de estos núcleos atómicos poseen un momento angular y magnético (spin) 

diferente de 0[64]. Los protones al ser sometidos a un campo magnético externo se alinean en dirección 

longitudinal al campo B0 ya sea en posición paralela o antiparalela al campo B0, además de alinearse los 

protones giran sobre si mismos desplazando únicamente la dirección del spin alrededor de la dirección de B0 

produciendo el fenómeno que se conoce como movimiento de precesión (figura 22)[65]. 

 
Figura 22. a) Protón y el movimiento de spin. b) Protón con movimiento de precesión y spin en dirección 

paralela a B0. c) Protón con movimiento de precesión y spin dirección antiparalela a B0[65]. 

 

Los protones precesan a una frecuencia (número de precesiones por segundo) directamente proporcional a la 

magnitud del campo B0, dando lugar a la famosa ecuación de Larmor[66]. 

 

w0 = γ.B0 

donde: 

w0 = frecuencia de precesión o velocidad angular 

γ = constante giromagnética (específica para elemento) 

B0 = campo magnético externo 

 

Considerando que cualquier muestra que se disponga a analizar contendrá una gran cantidad de protones, el 

resultado al aplicar el campo magnético será que una gran cantidad de ellos se disponen en posición 

antiparalela a B0 y una cantidad aún mayor en posición paralela (tal como se muestra en la figura 23), debido 

a que requiere un estado de menor energía esta última. Teniendo en cuenta que un vector en posición 

antiparalela anula uno en posición paralela, el resultado es un vector de magnetización longitudinal (ML) en 

dirección paralela al campo externo. 
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Figura 23. Esquematización del efecto que tiene un campo magnético externo en múltiples núcleos (𝐻+) 

donde se observa una mayoría de protones orientados en dirección paralela en comparación con la 

dirección antiparalela[65]. 

 

Este vector resultante no es posible detectarlo debido a que se encuentra en la misma dirección que B0 de 

una magnitud mucho mayor (figura 24a) por lo que es necesario aplicar un pulso de radiofrecuencia con una 

frecuencia igual a la frecuencia de precesión de los protones en estudio. De esta manera al entrar los dos 

sistemas en resonancia, los spin entran en fase y se produce un vector de magnetización transversal (MT) 

como se ilustra en la figura 24b [67]. 

                 
Figura 24. Esquematización del fenómeno de a) ML sin RF y b) MT con RF.[66] 

 

En el momento que se interrumpe los pulsos de RF, los protones se relajan, regresan a su posición de 

equilibrio liberando energía en forma de ondas de radio, las cuales son detectadas por el escáner y enviadas 

a un ordenador para su procesamiento y así formar una imagen por resonancia magnética[66]. 

 

Los tiempos que son necesarios para que los núcleos regresen al 63% de los valores base de ML Y MT al 

término de la emisión de RF son mejor conocidos como relajación longitudinal (T1) y relajación transversal 

(T2) respectivamente, siendo la T2 de menor duración en comparación con T1. Estos tiempos de relajación 

son característicos para cada tipo de tejido, gracias a esto es posible diferenciar y cuantificar tanto el estado 

de agregación como la estructura molecular de cada tejido (figura 25a)[66]. 

 

Otro tiempo de suma importancia para las MRI, en especial para imágenes funcionales,  es el conocido como 

T2*, para entender este concepto es necesario observar que el T2 es solo un tiempo teórico producto de 

inhomogeneidades en el campo magnético inducidas a causa de las estructura molecular de la muestra en 

estudio, sin embargo al observar el tiempo real en las mediciones se obtienen tiempos menores al T2 ideal, 

esto se debe a que en el campo B0 existen inhomogeneidades propias de la naturaleza de este mismo por lo 

que este tiempo de menor duración (T2*) es el resultado de las inhomogeneidades del T2 + las 

inhomogeneidades propias de B0(figura 25b)[68].  
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Figura 25.  a) Diferencias temporales en señal MR entre diversos tipos de tejido (materia blanca, materia 

gris, grasa y liquido cerebroespinal). b) Diferencias en los tiempos T2 y T2* en un mismo tejido[68]. 

 

Una vez que se analiza una región del espacio y se obtiene una medición, este valor se transfiere y almacena 

en una matriz conocida como el espacio K, que no es otra cosa más que la relación entre un valor 

correspondiente a un nivel de intensidad en escala de grises con las coordenadas de frecuencia espacial en 

2D (X y Y), siendo esta relación un solo elemento del espacio K. Es gracias a la implementación de un 

gradiente magnético generado por bobinas secundarias, que se logra desplazar la ubicación de la región a 

medir para así poder llenar la matriz del espacio K, que al final contiene toda la información (cruda) obtenida 

por el escáner después de la adquisición, sin embargo, esta aun no es la imagen final de RM, para esto es 

necesario la aplicación de una transformada de Fourier en 2D para lograr pasar del dominio de la frecuencia 

(del espacio K) al dominio de la imagen, generando como resultado la reconstrucción de la imagen final[69]. 

 

1.4.2 Componentes de un escáner de resonancia magnética 

 

Los principales componentes por los cuales está constituido un escáner de RM son los siguientes: 

 

Imán superconductor: consta de una bobina de un material superconductor el cual es necesario mantener a 

temperaturas cercanas al 0K, su función es la generación del campo magnético principal (B0). 

 

Gradientes (Gx, Gy, Gz): son bobinas secundarias cuya función es la de realizar el desplazamiento tanto en 

fase como en frecuencia (en X y Y) a través del espacio K, mientras que un tercer gradiente desplaza los 

cortes o planos sobre los cuales se van capturando valores en la matriz. 

 

Antena (RF): es la encargada de emitir los pulsos de RF, así como también de captar la señal de decaimiento 

por inducción libre (FID, por sus siglas en inglés, Free Induction Decay) que llega de regreso tras el pulso 

de RF emitido. 

 

Ordenador: se refiere a la unidad de control y procesamiento encargada de la planeación y el control tanto 

de los gradientes como de la antena, este ordenador también se encarga de almacenar los datos en el espacio 

K y su procesamiento (transformada de Fourier) para la obtención de la imagen final[68]. 
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1.4.3 Imagen eco-planar 

 

En el campo de la resonancia magnética, se dice que Peter Mansfield fue quien acelero el proceso de la 

obtención de MRI, al describir los principios de la obtención de imágenes eco planares provocó una 

revolución e impulsó en gran medida el uso de esta técnica en la investigación científica, clínica y diagnóstico 

médico. las imágenes eco planares (EPI) abrieron las posibilidades en distintas aplicaciones que no serían 

posibles sin este novedoso método para la obtención de imágenes, ya que es capaz de obtener una MRI 

completa, de una alta calidad en un tiempo mucho menor (en el orden de los milisegundos) comparado con 

la forma convencional en la que se adquieren las MRI, además, solo es necesario una sola emisión de RF 

para obtener una imagen completa. Entre las ventajas de reducir el tiempo de adquisición de imágenes es que 

se reduce también los artefactos por movimiento y permite captar imágenes de procesos fisiológicos que solo 

son perceptibles en lapsos de tiempo muy cortos. 

 

El método EPI tiene distintas aplicaciones en la obtención de imágenes del cuerpo humano, sin embargo, la 

principal aplicación que se le ha dado ha sido en el campo de la neuroimagen, gracias a esta modalidad de 

adquisición han surgido aplicaciones clínicas como las imágenes de difusión, imágenes de perfusión e 

imágenes funcionales. Las imágenes de difusión se obtienen debido al movimiento térmico de las moléculas 

(principalmente agua) que provocan distorsiones en la intensidad de la señal de resonancia, es utilizada para 

diagnosticar y caracterizar isquemia cerebral. Otra aplicación valiosa de este tipo de imágenes es la 

tractografía por RM donde se pueden mapear las conexiones axonales (materia blanca) en el cerebro o incluso 

médula espinal, lo que ha sido de gran interés en la comunidad científica por la capacidad de obtener el 

conectoma del cerebro humano (mapa de conexiones de un cerebro completo). Las imágenes de perfusión 

son capaces de generar un mapeo del flujo sanguíneo cerebral (CBF) y el volumen sanguíneo cerebral (CBV), 

además, con el uso de agentes de contraste como el gadolinio es posible generar imágenes de angiografías 

(imágenes de venas y arterias) por resonancia magnética (MRA) lo que permite la medición de parámetros 

y variables fisiológicas (CBF y CBV) y así como la obtención de datos anatómicos. Las imágenes funcionales 

en lo que a MRI se refiere, concierne a  la localización de actividad cerebral con una alta resolución 

espacial[70]. 

 

1.4.4 Imagen funcional por resonancia magnética y Contraste BOLD  

 

Existen diferentes métodos para la obtención de imágenes funcionales por resonancia magnética (fMRI), sin 

embargo, por mucho, el más utilizado es el contraste dependiente del nivel de oxígeno en sangre mejor 

conocido como BOLD (por sus siglas en ingles Blood Oxigen Level Dependent). Dentro del campo de la 

investigación de las neurociencias, la fMRI BOLD ha sido una herramienta de gran ayuda en la exploración 

y entendimiento del funcionamiento cerebral, por tener la capacidad para describir de manera indirecta la 

actividad neuronal en regiones especificas durante dos condiciones diferentes, en reposo y en tarea, así han 

logrado asociar regiones cerebrales (delimitadas) con tareas o procesos cognitivos específicos[71][72]. 

 

El contraste BOLD aprovecha las diferencias en las propiedades magnéticas que presenta la hemoglobina al 

estar o no combinada con 𝑂2. La Hb𝑂2 presenta propiedades diamagnéticas comparadas con la HHb que 

tiene propiedades más paramagnéticas,  debido a esta diferencia, los tiempos de relajación en los núcleos de 

hidrógeno es distinta para cada una, esto hace posible que el cambio en las concentraciones de 𝑂2 sea 

percibida por la antena del escáner de RM[73].  

 

Sabemos que las células del cuerpo humano, incluidas las neuronas, requieren de 𝑂2 para la obtención de 

energía, de manera que una región del cerebro con mayor actividad tendrá mayores requerimientos 
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energéticos y por consiguiente de 𝑂2, esto provoca un aumento de volumen de sangre oxigenada en la zona 

con actividad, así el 𝑂2 es transportado a través de la oxihemoglobina que se encuentra en los glóbulos rojos 

de los capilares más cercanos a las neuronas de la región activa y satisfacer la demanda energética. Tanto el 

incremento de sangre oxigenada como el intercambio gaseoso donde la Hb𝑂2 pasa a HHb, son procesos 

metabólicos que pueden ser detectados por el escáner para obtener una medición indirecta de la actividad 

cerebral y posteriormente formar un mapa funcional que se superpone en imágenes anatómicas resultando 

en una fMRI con contraste BOLD[72]. 

 

Se conoce como Respuesta Hemodinámica (HDR por sus siglas en inglés) al cambio en la señal BOLD, al 

tiempo que tarda en verse reflejado en la señal el aumento de sangre oxigenada (a causa de una tarea mental 

o proceso cognitivo) que se detecta en un área específica (figura 26). Es importante tener en consideración 

que a partir del momento real en el que la región del cerebro inicia el estímulo, es necesario que transcurra 

un breve lapso temporal (2-5s aprox.) para que se presente el aumento en la oxigenación, equivalente al 

tiempo que tarda la sangre en llegar a dicha zona, es por eso que se dice que la fMRI tiene baja resolución 

temporal en comparación con técnicas como EEG donde se registran los cambios provocados por un estímulo 

en el orden de los milisegundos[67][72]. 

 

 
Figura 26. Grafica que describe la función de respuesta hemodinámica partiendo de un registro de señal 

BOLD con estímulo al tiempo 0, hasta el regreso al nivel basal (HDR)[74]. 

 

Diseño de Paradigmas: Los diseños experimentales, o como también se les conoce, diseño de paradigmas, 

son formas de diseñar el experimento para posteriormente poder realizar el análisis de un estudio fMRI 

BOLD que permita observar los fenómenos deseados. Una característica de los estudios de fMRI es que la 

magnitud absoluta de la señal BOLD obtenida no posee un significado fisiológico directo, es decir que son 

unidades arbitrarias, razón por la cual es necesario realizar una comparación entre diferentes estados 

conocidos como condiciones experimentales y condiciones control. Entre los tipos de diseños de paradigmas 

que se utilizan en procedimientos de fMRI con contraste BOLD están el diseño por bloques, el diseño por 

eventos y la combinación de ambos.  

 

En el diseño por bloques el experimento se divide en 2 o más condiciones (figura 27a), donde cada condición 

corresponde a un bloque de temporal en el cual el sujeto deberá realizar diferentes tareas o procesos mentales, 

los cuales serán sometidos a una comparación de las intensidades de las señales BOLD obtenidas en cada 

bloque o condición, generalmente se comparan las condiciones experimentales contra una condición control. 

Entre las bondades de este tipo de paradigmas es que son de muy fácil implementación y un análisis poco 
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complicado, con lo que se puede obtener una alta potencia estadística con muy bajo margen de error, razón 

por la cual este tipo de paradigmas es el más utilizado en el ámbito clínico.  

 

Por otra parte, en el diseño por eventos los estímulos o condiciones son presentadas en forma aleatoria (figura 

27b), similar a experimentos de psicología y ciencias cognitivas, entre las bondades de este tipo de diseño de 

paradigmas con respecto al de bloques es que brinda la posibilidad de analizar procesos en los no pueden 

generarse estímulos en forma continua y repetida, los diseños por eventos son menos susceptibles al 

fenómeno de la habituación (es decir, la reducción de la respuesta neuronal a estímulos repetidos), 

expectación y, posiblemente, la disminución de la atención. Sin embargo, estos diseños tienen una menor 

potencia estadística y mucho mayor tiempos de adquisición[67]. 

 

   
Figura 27. a) Del lado izquierdo un diseño por bloques; b) del lado derecho un diseño por eventos, donde 

el color azul corresponde a un estímulo A y el rojo corresponde a un estímulo B. 

 fMRI en fenómenos fisiológicos autónomos asociados a tareas respiratorias 

En la década de los 90´s comenzaron a realizarse las primeras investigaciones donde se implementan técnicas 

de fMRI en tareas respiratorias, estas primeras investigaciones buscaban simplemente saber si era posible 

detectar cambios en la señal de RM causados por la respuesta hemodinámica cerebral al contener la 

respiración. Los primeros resultados no parecían apuntar en alguna dirección en concreto. Por un lado, 

surgieron estudios en humanos con resultados que parecían indicar un notable decremento en la intensidad 

de la señal de resonancia de materia gris durante los periodos de apnea, algún otro estudio que sugería que 

no había cambios significativos durante un periodo de contención de la respiración[75] y por otra parte ya 

había estudios en modelos animales que sugerían un incremento en la intensidad de la señal de resonancia 

en materia gris[76]; coincidiendo únicamente en que ninguno encontró cambios significativos en materia 

blanca durante los periodos de BH. Estos resultados divergentes llevaron a una búsqueda de la verdadera 

respuesta hemodinámica cerebral, comprobando que existe un aumento en la señal de resonancia en la 

materia gris durante periodos de apneas cercanas a 60 segundos[76][77][78] e incluso en apneas de 30-40 

segundos[79][80][81]. En estudios posteriores se ha reportado cambios en la señal BOLD en tiempos desde 

5 segundos de apneas con resonadores magnéticos de 3 o más Teslas (T) en comparación con estudios 

realizados bajo un campo magnético de 1.5 T, demostrando que a mayor campo magnético mayor 

sensibilidad a los cambios de la señal BOLD inducidos por el periodo de apnea[82][83]. 

   

Gracias a los avances de esta primera década de investigación se sabe que, durante un periodo de interrupción 

respiratoria, se presentan variaciones en la saturación de 𝑂2 en venas y arterias del cerebro a causa de dos 

procesos fisiológicos que actúan de manera antagónica. Uno de ellos se presenta como un reflejo vaso-motor 

debido a un aumento en la concentración de C𝑂2 en sangre, lo que provoca un aumento en el flujo sanguíneo 

cerebral el cual oxigena la sangre venosa, y contrarresta el aumento de concentración de C𝑂2; el otro se debe 

que a medida que se prolonga la duración de la apnea, la reserva de 𝑂2 disminuye[76]. Por lo tanto, es 

importante tener en cuenta que durante un estudio de resonancia magnética funcional (fMRI) con un 

paradigma de apnea, lo que se puede observar en los cambios de intensidad en la señal BOLD, es el balance 

entre estos dos procesos fisiológicos simultáneos[50][51][53][54]. 
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Una vez solucionada la controversia de los cambios en la intensidad de la señal de la materia gris durante los 

periodos de apnea, en la década primera década del siglo XXI se comenzó a explorar cuales eran las regiones 

específicas del cerebro que presentan dichos cambios al realizar distintas tareas respiratorias. Entre los 

principales hallazgos se encuentran cambios en la intensidad de la señal de RM en áreas discretas de la 

protuberancia ventral y dorsal, el núcleo interpeduncular, el prosencéfalo basal, el putamen, ínsula, núcleos 

basales, tálamo, hipotálamo y las regiones cerebelosas al realizar una tarea de carga inspiratoria, sugiriendo 

que estas estructuras están involucradas en el control y regulación de la respiración[84][85][86][87][88][89], 

también se han observado cambios inducidos por hipercapnia que son significativamente diferentes en la 

señal BOLD en regiones de la corteza sensoriomotora, lóbulo frontal, núcleos basales, corteza visual y 

cerebelo[84][86][90][91]. En diversos casos de estudio de fMRI con paradigmas que implican distintas tareas 

respiratorias se han documentado importantes variaciones en la señal BOLD en regiones cercanas a los 

grandes vasos sanguíneos cerebrales[76][92][93][94][95]. 

 

La próxima incógnita a resolver seria identificar si la respuesta cerebro-vascular es la misma en cualquier 

tipo de población de estudio, por lo que se comenzó por estudiar si los cambios en la señal BOLD bajo un 

paradigma de BH seria la misma para niños y adultos, las investigaciones llevaron a la conclusión que es 

muy distinta la respuesta entre ambas poblaciones, en adultos ya se había demostrado que principalmente se 

produce un aumento de intensidad de señal en materia gris en comparación con la materia blanca en la cual 

era menor o en algunos caso inexistente, mientras que en la población de niños se encontró todo lo contrario, 

un mayor aumento de la señal BOLD en materia blanca y menor en materia gris, además de una menor 

activación total de vóxeles que en los adultos y un mayor porcentaje de variación en la señal acompañado de 

mayor ruido, así como también una respuesta más rápida al paradigma de BH[96]. 

 

Estos hallazgos sugirieron la posibilidad de realizar calibraciones entre diferentes grupos de edades con los 

datos obtenidos en un estudio de fMRI utilizando el paradigma de BH, con lo que sería posible reducir o 

eliminar ruido fisiológico (respuesta cerebro vascular) y obtener datos más precisos a la hora de evaluar 

activaciones de origen exclusivamente neuronal en diversos tipos tareas[97] y  así poder estudiar por 

separado de respuestas propiamente cerebrovasculares[81][98][99]. Con esto se inicia una serie de 

investigaciones para llevar a cabo dichas calibraciones y correcciones, obteniendo resultados significativos 

en la reducción de fluctuaciones inducidas por los distintos patrones respiratorios[93][100][101][102], en 

tareas cognitivas[103], motoras e incluso en tareas de decisión[92]. Un claro ejemplo de esto se observó al 

aplicar un paradigma de tarea motora en hiperventilación contra la misma tarea motora en ventilación normal, 

el resultado fue un aumento en la intensidad de la señal y una menor área (pixeles) de activación cuando se 

lleva a cabo la tarea motora al mismo tiempo que se hiperventila en comparación de cuando se ventila 

normalmente. Estos resultados apuntan a una mayor precisión en las regiones de activación relacionadas con 

la tarea motora[104]. Otros experimentos utilizaron retroalimentaciones en tiempo real, aplicando post-

procesamiento a los resultados obtenidos tanto en la fase de respiración como en la fase de apnea utilizando 

diferentes regresores relacionados a las mediciones de los niveles de acumulación de C𝑂2[105][106].  

 

También se ha demostrado que en sujetos que inspiran más profundamente en las fases iniciales, se obtiene 

una mayor reducción en la intensidad de la señal BOLD y una mayor diferencia general entre el valle y el 

pico en la forma de onda de la señal BOLD inducida por BH, lo que sugiere una sensibilidad de la señal 

BOLD a los patrones respiratorios en sí mismos[92][93][102]. Los resultados de estas investigaciones 

apuntan a que, con la retroalimentación de profundidad de inspiración, el paradigma BH logra una mayor 

confiabilidad al reducir la varianza de la medición y sugiere que el BH puede cumplir ampliamente los 

objetivos de un método de calibración para diversos estudios de fMRI[101]. A pesar de todas estas 
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variaciones inducidas por la respiración, la activación neuronal puede y suele estudiarse incluso en presencia 

de estas variaciones o ruido fisiológicos sin ningún problema[97]. 

 

En 2004 se realizó la primera caracterización con fMRI de los sitios localizados en el tallo cerebral que están 

involucrados en el control autónomo del ser humano durante tareas respiratorias (maniobra de Valsalva y 

BH), en este estudio se encontraron activaciones específicamente en el NTS localizado a nivel del bulbo 

raquídeo caudal, PBN a nivel pontino y de mesencéfalo así como también se observaron activaciones en el 

PAG (área gris periacueductal) al nivel del mesencéfalo en ambas maniobras; mientras que la activación de 

núcleos de rafe a nivel del bulbo raquídeo se observó únicamente en la maniobra de apnea con máxima 

inspiración[107]. Otros experimentos de mediciones de la señal de fMRI con contraste BOLD y mediciones 

de la actividad del nervio simpático muscular (MSNA) (simultáneamente[108] y por separadas[89]), también 

encontraron correlaciones de las activaciones de estos núcleos (a nivel del bulbo raquídeo) con incrementos 

en la MSNA. 

 

AÑO AUTORES n = EDAD TR (S) Bo (T) DURACION APNEA (S) 

1993 Stehling et al. [75] 4 - 1.5 1 120 

1995 Stillman et al.[76] 4 26 - 34 9.6 4 60  

1995 Kwong et al.[77] 5 - 2 1.5 30, 50 y 60 

1995 Moritz et al [78] 3 28 3 1.5 60 

1998 Kastrup et al.[80] 6 27 - 33 3 1.5 18, 30 y 40 

1999 Li et al.[79] 6 30 ± 4 3 1.5 30 

1999 Kastrup et al.[90] 10 28 - 32 3 1.5 30, 60 y 90 

2001 Kastrup et al.[109] 9 27 - 35 3.8 1.5 36 

2002 Kannurpatti et al.[110] 5 - 1 3 20 

2006 Macefield et al.[86] 15 - 4 3 40 

2008 Mckay et al.[111] 8 25 - 35 5.2 2 15 

2008 Thomason et al.[101] 13 23 - 64 3 3 13.5 

2009 Birn et al [97] 18 21 - 44 2 3 20 

2010 Macefield et al.[108] 8 18 - 29 8 3 40 

2010 Hsu et al.[82] 6, 6* 19 - 26 3 3 5, 10, 15, 20, 25 y 30 

2011 Murphy et al.[105] 12 29.2 ± 4.6 3 3 20 

2013 Kimmerly et al.[89] 16 35 ± 4 2 3 16 

2015 Wu et al.[112] 9 21 - 37 .4 3 5, 10, 15, 20 y 30 

2016 Hendrik et al.[81] 5* - 2 3 44 

2016 Campos et al.[99] 7, 15* 51 - 90 2 3 24 

2019 Cohen et al.[98] 14 20 - 50 4 3 16 

2020 Zerweck et al.[83] 14 21 - 40 3 3 3, 6, 9 y 12 

Tabla 1. Antecedentes donde se utilizan paradigmas de fMRI que involucran periodos de apnea en 

sujetos sanos, con excepciones marcadas por * para estudios en pacientes con patologías.  

 

En la actualidad existen dos métodos predominantes para la medición de respuestas neuro-vasculares en 

periodos de hipercapnia en estudios de fMRI (BOLD): el suministro controlado de inhalación de C𝑂2/𝑂2 

artificialmente y la retención voluntaria de la respiración (BH). Para comparar ambos métodos se realizó un 

experimento implementando ambas técnicas por separado, los resultados arrojaron resultados 

equiparables[109]. Sin embargo, en la mayoría de los estudios con fMRI con paradigmas de apneas inducidas 

se utiliza el paradigma de BH, debido a que su proceso de adquisición de datos es similar al de la exploración 
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de tareas cognitivas y a que requiere parámetros de adquisición típicos de la mayoría de estudios de 

resonancia en humanos, además de no tener necesidad de implementación de equipo adicional[101].  

 

También se han determinado 2 formas para ejecutar un paradigma de BH: una es conteniendo la respiración 

después de una inspiración y la otra conteniendo la respiración después de una expiración[80]. Se ha 

demostrado que ambos métodos para realizar el paradigma de BH son efectivos y comparables para la 

medición de actividad neuro-vascular, aunque se ha registrado que es más común la facilidad para retener la 

respiración después de una inspiración en comparación de la realizada después de una expiración [80][90].  

 

Por otra parte, también se ha demostrado una respuesta similar en la señal BOLD tanto en paradigmas de 

apnea como en la maniobra de Valsalva, sugiriendo que se pueden utilizar con propósitos similares en 

estudios de fMRI para respuestas autónomas[112]. 
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2 Justificación 

Durante los periodos de una apnea inspiratoria y las fases que esta atraviesa, se evocan grandes aumentos en 

la MSNA. En la fase estática de la apnea los músculos de la bomba inspiratoria están inactivos y los 

constrictores laríngeos activos, la presión intratorácica se mantiene alta a causa de una glotis cerrada 

simultáneamente al retroceso elástico de pulmones y pared torácica, la regulación autonómica por baro-

receptores disminuye la frecuencia cardiaca y provoca un decremento en el CBF en consecuencia el 

decremento de la Hb𝑂2 reduce la intensidad de la señal BOLD, estas maniobras provocan cambios en la 

intensidad de la señal de fMRI en diversas regiones del cerebro que se asocian al control autonómico en 

animales y humanos[86]. Con el transcurso del tiempo en un BH, se produce un aumento gradual de C𝑂2 en 

sangre, con lo que aumenta nuevamente el CBF y la Hb𝑂2, en consecuencia, también aumenta la intensidad 

de la señal BOLD[96][101], esto hace posible la implementación de fMRI con contraste BOLD para 

determinar el origen central de la actividad en las redes neuronales asociadas con dichas excitaciones, así 

como el curso temporal de la activación de diferentes áreas del cerebro en tareas respiratorias[89][109]. 

 

Entre las bondades de los paradigmas a bloques, es que son de muy fácil implementación y un análisis poco 

complicado, con lo que se puede obtener una alta potencia estadística con muy bajo margen de error, razón 

por la cual este tipo de paradigmas es el elegido en nuestro estudio[67]. 

 

Según la bibliografía consultada, anteriormente se han observado cambios en la intensidad de la señal de RM 

en áreas discretas de la protuberancia ventral y dorsal, el núcleo interpeduncular, el prosencéfalo basal, el 

putamen, talamos, hipotálamo y las regiones cerebelosas al realizar tareas respiratorias. Sugiriendo que estas 

estructuras están involucradas en el control y regulación cardio-respiratoria[84], aun así, la localización 

precisa del centro respiratorio apneústico permanece sin conocerse. 

 

También se han observado cambios en la señal BOLD inducidos por hipercapnia en regiones de la corteza 

frontal y los núcleos basales[90], siendo estas regiones de particular interés para nuestra exploración con 

fMRI en un paradigma de apnea.  

 

Por otra parte, se han identificado mecanismos que contribuyen a trastornos caracterizados por una MSNA 

basal elevada y respuestas simpáticas exageradas durante apneas simuladas en trastornos como la apnea del 

sueño, la insuficiencia cardíaca y ciertos tumores cerebrales. A pesar de la alta prevalencia de enfermedades 

caracterizadas por alteraciones en la función autónoma, los sitios neuronales responsables del control 

autónomo en los humanos permanecen en gran medida sin explorar y son relativamente pocos los estudios 

dedicados a esta exploración[1][15][88][103][108][113]. 

 

Dicho lo anterior, contribuir al entendimiento del funcionamiento del cerebro sano e identificar las regiones 

que intervienen en tareas respiratorias que evocan respuestas autónomas, así como determinar el rol que tiene 

cada estructura involucrada, es de relevancia para comprender e intervenir las patologías de los mecanismos 

que emplean este sistema encargado de mantener la homeostasis. 
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3 Hipótesis 

Mediante el uso de la técnica de fMRI con contraste BOLD, procesamiento de imágenes y realizando una 

comparación estadistica entre condiciones de apnea con distintas tareas de respiración (reposo, preparacion 

y recuperacion), se podrán diferenciar los cambios de actividad en las zonas de interés: corteza cerebral 

(corteza prefrontal, premotora, motora suplementaria, motora primaria e insular), núcleos basales (putamen, 

caudado, globo pálido, accumbens y sustancia negra), sistema límbico (amígdala, hipocampo y tálamo), tallo 

cerebral (bulbo raquídeo, protuberancia y mesencéfalo) y cerebelo. 
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4 Objetivos 

 Objetivo general  

Por medio de procesamiento de imágenes de resonancia magnética funcional, la comparación entre las 

distintas condiciones y analizando las variaciones significativas en la señal BOLD en las regiones de la 

corteza cerebral, núcleos basales, sistema límbico, tallo cerebral y cerebelo. Identificar estructuras cerebrales 

con actividad durante los estados de reposo (respiración normal), preparación (máxima inspiración), 

respiración interrumpida (apnea inducida) y recuperación (respiración post-apnea). 

 Objetivos particulares  

Localizar los sitios cerebrales que muestran variaciones significativas positivas (activación) en las diferentes 

comparaciones entre condiciones experimentales del estado de no respiración (apnea) contra los estados de 

respiración (reposo, preparación y recuperación). 

 

Localizar los sitios cerebrales que muestran variaciones significativas positivas (activación) en las diferentes 

comparaciones entre condiciones experimentales de respiración (reposo, preparación y recuperación) contra 

el estado de no respiración. 

 

Identificando las estructuras cerebrales que presentan un cambio significativo en la señal BOLD, proponer 

posibles tractos y circuitos neuronales involucrados en tareas respiratorias. 

 

Plantear la posible asociación entre los diversos procesos neuro-fisiológicos ocurridos durante un periodo de 

apnea y las variaciones de la señal BOLD observadas en el cerebro durante las distintas tareas respiratorias. 
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5 Materiales y métodos 

Se realizó el estudio de resonancia magnética en 5 sujetos sanos, sexo masculino, con un promedio de 32 ± 

3 años de edad, nacionalidad mexicana, sin patologías pre-diagnosticadas en el sistema nervioso, cardiaco ni 

respiratorio (véase anexo 10.23); se les solicitó presentarse al estudio de resonancia magnética sin consumir 

fármacos (incluida cafeína) al menos en 24 horas anterior al estudio. 

 

En caso de cumplir con los criterios de inclusión, aceptar las etapas y actividades de su participación en el 

proyecto, se les otorgó una carta de consentimiento informado (véase anexo 10.24). El protocolo de 

adquisición se realizó en las instalaciones del centro de investigaciones en instrumentación e imagenología 

médica (CI3M) con un resonador magnético Philips Achieva de 3 Teslas, con secuencias estándares 

ponderadas en T1, así como imágenes de fMRI con contraste BOLD. 

 

Criterios de inclusión:  

 

 Reducido o nulo consumo de nicotina. 

 Reducido o nulo consumo de alcohol. 

 Nulo consumo de sustancias psicoactivas ilegales. 

 Otorgar consentimiento informado. 

 No contar con patologías pre-diagnosticadas en sistema cardiovascular, nervioso, respiratorio o 

endócrino 

 

Criterios de exclusión: 

 

 No cumplir con las normas de seguridad necesarias para el estudio por Resonancia Magnética como, 

ejemplo: portar Implantes metálicos, tatuajes realizados recientemente, perforaciones metálicas, 

marcapasos, implantes cocleares, claustrofobia, entre otros. 

 Estar consumiendo algún medicamento que altere la función cerebral. 

 No otorgar consentimiento informado. 

 No cumplir con el paradigma experimental. 

 Encontrar anomalías en estructura y función cerebral en las imágenes adquiridas 

 Imágenes anatómicas 

Imágenes ponderas en T1-gradient-echo (T1-weighted Fast Field Echo), con un FOV de 256mm X 256mm, 

MAT de 256 x 256, TR de 2500ms, TE de 1869ms, 150 cortes en plano sagital con 2 mm de espesor por 

rebanada. Utilizando para transmitir y recibir RF una bobina para cabeza de 8 canales (SENSE HEAD 8).  

Estas adquisiciones son imágenes de alta resolución con fines de localización anatómica en zonas de interés. 

 Imágenes Funcionales 

Imágenes EPI-BOLD, utilizando para transmitir y recibir RF una bobina para cabeza de 8 canales (SENSE 

HEAD 8). Usando secuencias FE-EPI, MAT 128X128 con FOV de 230mm X 230mm y TE de 25ms para 

cada corte en plano axial de 4mm de espesor, cada volumen con 30 cortes y un TR de 2000ms.  
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 Paradigmas 

Las tareas respiratorias se desarrollaron de acuerdo a 3 paradigmas de bloques con las estructuras que se 

disponen en la figura 28. 

 

Paradigma apnea 30: consiste en un bloque de 60 segundos de reposo (respiración normal), seguido de un 

bloque de 20 segundos de preparación (hiperventilación y máxima inspiración antes de la apnea), otro bloque 

30 segundos de apnea (retención de la respiración) y finalmente uno de 30 segundos de recuperación 

(respiración normal post-apnea). Se realizaron 3 repeticiones de cada bloque (con excepción del bloque de 

reposo, solo al inicio) para un total de 300 segundos de adquisición y 150 volúmenes cerebrales. 

 

Paradigma apnea 60: consiste en un bloque de 60 segundos de reposo (respiración normal), seguido de un 

bloque de 20 segundos de preparación (hiperventilación y máxima inspiración antes de la apnea), otro bloque 

60 segundos de apnea (retención de la respiración) y finalmente uno de 60 segundos de recuperación 

(respiración normal post-apnea). Se realizaron 3 repeticiones de cada bloque (con excepción del bloque de 

reposo, solo al inicio) para un total de 480 segundos de adquisición y 240 volúmenes cerebrales. 

 

Paradigma apnea 90: consiste en un bloque de 60 segundos de reposo (respiración normal), seguido de un 

bloque de 20 segundos de preparación (hiperventilación y máxima inspiración antes de la apnea), otro bloque 

de 90 segundos de apnea (retención de la respiración) y finalmente uno de 90 segundos de recuperación 

(respiración normal post-apnea). Se realizaron 3 repeticiones de cada bloque (con excepción del bloque de 

reposo, solo al inicio) para un total de 660 segundos de adquisición y 330 volúmenes cerebrales. 

 
Figura 28. Diagramas temporales con los 3 distintos diseños de paradigmas a bloques que son 

implementados donde; azul=reposo, amarillo=preparacion, rojo=apnea y verde= recuperacion (duración 

en segundos). 

 

Tiempo de adquisición BOLD de 24 min. por sujeto. 

Tiempo de adquisición anatómica 3 min. por sujeto. 

Tiempo total de protocolo por sujeto de 27 min. de adquisición + 5 min. de preparación (set-up). 
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Las frecuencias respiratorias se monitorearon en tiempo real mediante un transductor de cinturón neumático 

abdominal para garantizar el cumplimiento de los bloques del paradigma de apnea. 

 Preprocesamiento 

Todos los datos de adquisición se procesaron mediante el uso del software de uso libre Statistical Parametric 

Mapping 12 (SPM12) desarrollado por miembros y colaboradores del Departamento de Neurociencia de 

Imágenes perteneciente al Wellcome Trust Center for Neuroimaging en el Institute of Neurology del 

University College London (UCL), Londres, Reino Unido.  

 

Realineado 

 

Los datos anatómicos y funcionales adquiridos mediante MRI se corrigieron en movimiento y realinearon 

espacialmente utilizando una interpolación B-Spline de 4to grado mediante un procedimiento de doble 

realineado a la media de las imágenes a procesar, esto con el fin de colocar los volúmenes de todos los sujetos 

en la misma posición. Además de la implementación de un kernel gaussiano FWHM de 5mm para suavizar. 

 

Normalización 

 

Los volúmenes realineados entre sujetos fueron nuevamente realineados aplicando una interpolación B-

Spline de 4to grado y deformados no-linealmente mediante la implementación del atlas TPM (mapa 

probabilístico de tejidos) y la plantilla ICBM152 (promedio de 152 cerebros europeos) para conseguir el 

mejor ajuste de superposición de las imágenes individuales a la plantilla y al atlas. Además de la 

implementación de un kernel gaussiano FWHM de 60mm para suavizar las no-uniformidades en intensidad. 

 

Suavizado 

 

Los datos resultantes después del proceso de realineado y normalizado se suavizaron con un núcleo gaussiano 

FWHM de 8mm X 8mm X 8mm. 

 Análisis estadístico  

Matriz de diseño 

 

La matriz de diseño (anexo 10.22) es construida con los datos adquiridos de las 4 tareas que se desempeñan 

en los 3 paradigmas, también son incluidos como regresores los 3 parámetros de corrección de movimiento 

espacial y los 3 parámetros de corrección movimiento rotacional generados durante el proceso de realineado 

(anexos 10.19 – 10.21).  
 

Contrastes 

 

Una vez determinado la matriz de diseño a utilizar, se procede a definir los contrastes a los cuales se les 

realiza la inferencia estadística, siendo los contrastes de interés a analizar apnea vs reposo, apnea vs 

preparación, apnea vs recuperación, reposo vs apnea, preparación vs apnea y recuperación vs apnea.  
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Prueba T-student y mapeo estadístico paramétrico 

 

Para mapear qué regiones están activas durante cada tarea de los paradigmas se utiliza una prueba 

comparativa T-student con un umbral estadístico fijado en P < 001. Los datos son escalados al cambio 

porcentual de la media entre sujetos y se promedian entre ensayos con el fin de obtener un curso de tiempo 

de ensayo único para cada tarea en los 3 distintos paradigmas utilizados. 

 

Con el objetivo de estudiar por separado la actividad cerebral en diversas ROIs cerebrales, se implementa el 

atlas cerebral AAL3 para realizar una segmentación anatómica de los puntos de referencia definidos como 

máscaras de las principales ROIs, siendo estas la corteza cerebral, los núcleos basales, estructuras límbicas, 

el tallo cerebral y el cerebelo; sobre la cuales se realiza el mapeo estadístico con los datos que arroja la prueba 

estadística y son montados sobre una imagen anatómica T1 de la plantilla ICBM152. 
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6 Resultados  

Las variaciones positivas de la señal BOLD, resultante de una comparación estadística (prueba T-student) de 

la información adquirida durante los diferentes bloques del paradigma. El mapeo paramétrico estadístico fue 

construido con valores estadísticos de T=3.09 y p=.0001. Estos datos se presentan en el capítulo de Anexos 

en forma de tablas numéricas donde  se muestran las agrupaciones de actividad cerebral en diversas regiones 

neuroanatómicas (segmentadas mediante el uso del atlas cerebral AAL3), sus tamaños en vóxeles junto con 

sus parámetros estadísticos y se presentan en este capítulo a manera de tablas con las imágenes resultantes 

del mapeo paramétrico estadístico que produce una representación de un montaje de los conjuntos de pixeles 

que representan actividad cerebral, superpuestos contra una imagen anatómica del cerebro en tres 

dimensiones, por lo que en las tablas se presenta los cortes más representativos en cada una de las tres 

dimensiones. 

 

Cabe mencionar que se excluye la información resultante del análisis comparativo de 6 de los 12 contrastes 

posibles, debido a que sale de nuestro interés el estudio comparativo entre bloques donde no existe un periodo 

de apnea. Así como también se excluye la información adquirida de un sujeto por incumplimiento del 

paradigma. 

.  
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 Corteza cerebral 
 

Apnea vs reposo 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 2. Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste de 

apnea vs reposo. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 3. Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste de 

reposo vs apnea. 
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Apnea vs preparación 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 4. Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste de 

apnea vs preparación. 

 

   Preparación vs apnea 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 5. Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste 

preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 6.  Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste de 

apnea vs recuperación. 

 

   Recuperación vs apnea 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

30 segundos 

    
60 segundos 

    
90 segundos 

    
Tabla 7.  Render 3D con activaciones corticales durante los 3 paradigmas vistos bajo el contraste de 

recuperación vs apnea. 
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 Corteza insular 
 

Apnea vs reposo 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 8. Imágenes anatómicas T1 con actividad neuronal en la corteza insular durante los 3 paradigmas, 

vistos bajo el contraste de apnea vs reposo. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 9. Imágenes anatómicas T1 con actividad neuronal en la corteza insular durante los 3 paradigmas, 

vistos bajo el contraste de reposo vs apnea. 
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   Apnea vs preparación 

Paradigma/corte Sagital  Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 10. Imágenes anatómicas T1 con actividad neuronal en la corteza insular durante los 3 paradigmas 

vistos bajo el contraste de apnea vs preparación. 
 

   Preparación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 11. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en la corteza insular durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 12. Imágenes anatómicas T1 con actividad neuronal en la corteza insular durante los 3 paradigmas, 

vistos bajo el contraste de apnea vs recuperación. 

 

Recuperación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 13. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en la corteza insular durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de recuperación vs apnea. 
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 Núcleos basales 
 

   Apnea vs reposo 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 14. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs reposo. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 15. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de reposo vs apnea. 
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   Apnea vs preparación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 16. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs preparación. 

 

Preparación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 17. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 18. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs recuperación. 
 

Recuperación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 
 
 
  

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 19. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en núcleos basales durante los 3 paradigmas 

vistos bajo el contraste de recuperación vs apnea 

 

 

 



 

Página | 67  
 

 Sistema límbico 
 

   Apnea vs reposo 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 20. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs reposo y reposo vs apnea. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 21. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de reposo vs apnea. 
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   Apnea vs preparación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 22. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs preparación. 

 

Preparación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 23. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 24. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs recuperación. 

 

Recuperación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 25. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en sistema límbico durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de recuperación vs apnea. 
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 Tallo cerebral 
 

   Apnea vs reposo 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen el 

umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 26. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs reposo. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen el 

umbral 

Sin conjuntos de 
actividad que superen 

el umbral 

60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 27. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de reposo vs apnea. 
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Apnea vs preparación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 28. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs preparación. 
 

Preparación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 29. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 30. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de apnea vs recuperación. 
 

Recuperación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 31. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en tallo cerebral durante los 3 paradigmas vistos 

bajo el contraste de recuperación vs apnea. 
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 Cerebelo 

   Apnea vs reposo 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

 
  

90 segundos 

  
 

Tabla 32. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de apnea vs reposo. 

 

Reposo vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 33. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de reposo vs apnea. 
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   Apnea vs preparación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 34. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de apnea vs preparación. 

 

Preparación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 35. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de preparación vs apnea. 
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Apnea vs recuperación 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 36. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de apnea vs recuperación. 

 

Recuperación vs apnea 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

30 segundos 
 

 

   
60 segundos 

   
90 segundos 

   
Tabla 37. Imágenes anatómicas T1 con activaciones en cerebelo durante los 3 paradigmas vistos bajo el 

contraste de apnea vs recuperación. 
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 Resumen de resultados  

 Contraste  Apnea-reposo Apnea -Preparación Apnea-recuperación 

 ROI/paradigma  30 60 90  30 60 90  30 60 90  

C. Prefrontal  b b b  b b b  b b b 

C. premotora  - b i  i b b  b b b 

C. motora prim  i b b  i b b  b b b 

C. motora sup  d b b  b b b  b b b 

C. insular  i b b  b b b  b b b 

Putamen  - b b  b b b  b b b 

Globo pálido  - b b  b b b  b b b 

Caudado  - b b  b b b  b b b 

Accumbens  - b b  - d b  b b b 

SNpc  - - -  - - -  - - - 

SNpr  - - -  - - -  - - - 

Amígdala  i b b  i b b  i b i 

Hipocampo  i b b  b b b  i b i 

Tálamo   - b b  b b b  b b b 

Mesencéfalo  - - -  - b b  - b - 

puente ventral  - - -  - - -  - - - 

puente dorsal    - b* -  b b* b*  b* b* b* 

Bulbo dorsal  - b b  - b -  b b b 

Bulbo ventral  - - -  - - -  - - - 

Cerebelo  b b b  b b b  b b b 

   i=izquierda; d=derecha; b=bilateral; *=locus coeruleus  

Tabla 38. Actividad neuronal para todos los paradigmas en cada una de las estructuras de las principales 

ROIs. En azul las estructuras pertenecientes a la corteza, en rojo las estructuras de los NB, en amarillo las 

estructuras límbicas, en verde las estructuras del tallo cerebral y en gris el cerebelo; vistos bajo los 

contrastes de apnea vs reposo, apnea vs preparación y apnea vs recuperación. 

 

Los hallazgos más relevantes encontrado en la corteza bajo los contrastes donde se analizan los bloques de 

apnea contra los bloques de respiración (tablas 2, 4 y 6) se encuentran variaciones significativas de la señal 

BOLD en las zonas prefrontales, premotoras, motoras suplementarias y motora primaria de la corteza 

cerebral (ver la tabla 38); también se tiene actividad en la corteza insular (tablas 8, 10 y 12), donde los grupos 

de activación tienden a incrementar en tamaño e intensidad en los paradigmas de apnea de mayor duración.  

 

En zonas de los NB se presenta gran actividad en todos los paradigmas de los 3 contrastes (tablas 14, 16 y 

18), destacando el núcleo caudado, putamen, globo pálido e incluso el estriado ventral (donde se encuentra 

el núcleo accumbens, por el contrario, no se observa actividad en la sustancia negra en alguno de los 

paradigmas (ver la tabla 38).  

 

En cuanto a las estructuras que comprende al sistema límbico es evidente que tanto la amígdala como el 

hipocampo y el tálamo, juegan un rol importante en la ejecución de las tareas de apnea que se realizaron en 

este trabajo de investigación donde se observa que los paradigmas de 60 y 90 presentan más y mayores 

agrupaciones de actividad en estas ROIs en comparación con el paradigma de 30 (tablas 20, 22 y 24). 

 

Los resultados obtenidos en el tallo cerebral visto bajo los 3 contrastes de apnea contra respiración (Tablas 

26, 28 y 30), muestran nula actividad en la parte ventral del bulbo raquídeo y la protuberancia, sin embargo, 
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se identifican grupos de activación focalizados en la parte dorsal de estas mismas estructuras. Las regiones 

dorsales de activación coinciden con la localización anatómica de la FR, región donde se ubica el SARA. En 

lo que corresponde a la actividad registrada en la parte dorsal de la protuberancia se identifican variaciones 

(en todos los paradigmas) dentro de la FR (pontina), donde se localizan los centros respiratorios neumotáxico 

y apnéustico.  

 

La actividad observada en la región del cerebelo para los contrastes de apnea contra respiración (tablas 32, 

34 y 36), se concentra hacia la capa interna de la corteza del cerebelo (cercana a la división con la materia 

blanca) y tienen una mínima variación entre paradigmas; es decir, en un mismo contraste, las activaciones 

son similares en tamaño, morfología e intensidad para sus tres paradigmas (30, 60 y 90), sin embargo, bajo 

los otros contrastes de observación también se localizan conjuntos de activaciones en las mismas regiones 

pero las morfologías e intensidades de los conjuntos difieren de un contraste a otro. 

 

 Contraste:  Reposo-apnea Preparación-apnea Recuperación-apnea 

ROI/paradigma  30 60 90  30 60 90  30 60 90  

C. Prefrontal  d b b  b b b  b b b 

C. premotora  - - -  - - -  - - - 

C. motora prim  b b b  b  b d  i d b 

C. motora sup  d b b  b b b  b b b 

C. insular  d b b  b b d  b b b 

Putamen  d d -  d - -  i d - 

Globo pálido  - - -  - - -  - - - 

Caudado  b b b  b b b  b b b 

Accumbens  - - -  - - -  - d - 

SNpr  - - -  i d b  b d b 

SNpc  - - -  b - b  b - b 

Amígdala  b b b  b b b  b b b 

Hipocampo  - b b  i b b   b b b 

 Tálamo   b b b  d b b  b b b  

 Mesencéfalo  - - -  b+/ b b/  b+/ b b/  

 Puente ventral  - - b  b b b  b b b  

 Puente dorsal   - - -  - - -  - - -  

 Bulbo dorsal  - - -  - - -  - - -  

 Bulbo ventral  - - -  - b b  - d i  

 Cerebelo  b b b  b b b  b b b  

     i=izquierda; d=derecha; b=bilateral; / = VTA; + = núcleo rojo 

Tabla 39. Actividad neuronal para todos los paradigmas en cada una de las estructuras de las principales 

ROIs. En azul las estructuras pertenecientes a la corteza, en rojo las estructuras de los NB, en amarillo las 

estructuras límbicas, en verde las estructuras del tallo cerebral y en gris el cerebelo; vistos bajo los 

contrastes de reposo vs apnea, preparación vs apnea y recuperación vs apnea. 

 
En los resultados que arroja el análisis estadístico para los contrastes donde se analizan los bloques de 

respiración contra los bloques de apnea (tablas 3, 5 y 7), se observa una disminución en la actividad cortical 

en cuanto al tamaño e intensidad de las agrupaciones en comparación con el contraste inverso de las mismas 

ROIs (tablas 2, 4 y 6). No se encontró actividad en la zona de la corteza premotora para todos los paradigmas 

de los 3 contrastes (ver tabla 39); así como patrones de actividad cortical muy similares morfológicamente 

entre los paradigmas de cada contraste. La actividad en la corteza se concentra en las ROI de la CPF y en 
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corteza motora, en esta última, la actividad se localiza en las regiones de los homúnculos encargadas de 

controlar el movimiento del tronco y la región bucofaríngea. Comparado con los contrastes inversos, la 

actividad en la región insular de estos contrastes (tablas 9, 11 y 13) se encuentra disminuida en tamaño e 

intensidad. 

 

En lo que respecta a la región de los NB, se puede decir que para todos los paradigmas en los contrastes 

donde se analizan los bloques de respiración contra los bloques de apnea (tablas 15, 17 y 19) se presentan 

grupos de activación aislados y muy pequeños en comparación de los que se observan bajo los contrastes del 

bloque de apnea contra los bloques de respiración. El núcleo accumbens y el globo pálido no muestran 

activación alguna bajo los contrastes de respiración contra apnea, mientras que el putamen, el núcleo caudado 

y las sustancias negras son las estructuras de los NB que presentan actividad bajo este análisis comparativo 

(ver tabla 39). 

  

Las estructuras que conforman el sistema límbico presentan menor área de activación en los contrastes de 

los bloques de respiración contra los bloques de apnea (tablas 21, 23 y 25) en comparación con los contrastes 

inversos, donde a pesar de contar con las mismas estructuras activadas (ver tabla 39), son distintas zonas 

dentro de estas, en donde se localizan las variaciones de la señal BOLD. 

 

En lo que respecta al tallo cerebral en los contrastes de los bloques de respiración contra el bloque de apnea, 

los grupos de activación ocupan un volumen pequeño y definido, se localizan en la parte ventral del bulbo y 

el puente. No se registra actividad en la FR del tallo cerebral. La parte ventral del bulbo raquídeo, registra 

actividad en los bloques de preparación y recuperación (tablas 29 y 31) para los paradigmas de 60 y 90, estos 

conjuntos de activación se localizan en las zonas quimio-sensibles del tallo cerebral y del VRG. Las 

activaciones detectadas a nivel del mesencéfalo para los bloques de preparación y recuperación abarcan las 

zonas del área tegmental ventral (VTA) y el núcleo rojo que fueron localizadas por medio de la segmentación 

con el atlas AAL3 (ver tabla 39). 

 

En el análisis de los bloques de respiración contra el bloque de apnea, el cerebelo muestra actividad en sus 

zonas externas (tablas 33, 35 y 37), es decir en las regiones de superficiales de la corteza, principalmente del 

lóbulo posterior, sin presentar mucha variabilidad en el tamaño, morfología y ubicación de los grupos de 

activación, entre los 3 paradigmas de los 3 contrastes mencionados. 
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7 Discusión  

La presente discusión se construye partir de la interpretación fisiológica que se les da a los resultados 

obtenidos del estudio de fMRI durante los paradigmas de apnea propuestos, los cuales arrojan datos 

relevantes acerca de cuáles son las principales estructuras involucradas en las tareas respiratorias que se 

ejecutaron durante el paradigma de adquisición de imágenes funcionales. También se discute en referencia a 

los resultados obtenidos en estudios similares, los cuales fueron revisados como parte de los antecedentes. 

 

Entre las estructuras corticales que destacan con variaciones significativas en la señal BOLD (dentro del 

intervalo de confianza del 99.9%) se encuentran las cortezas prefrontal, premotora, motora primaria, motora 

suplementaria e insular.  

 

Observando a través de los distintos contrastes de interés, se aprecia actividad en estructuras subcorticales 

pertenecientes a los NB tales como el putamen, globo pálido y los núcleos caudados. Acorde a lo consultado 

en la literatura, estos núcleos están involucrados tanto en el procesamiento de señales motoras, como en la 

inhibición de movimientos[47]. 

 

Por otra parte, también se hallaron variaciones en la señal BOLD en estructuras que forman parte del sistema 

límbico, específicamente en el hipocampo, la amígdala y el tálamo. Se sabe que estas estructuras tienen una 

participación activa en el control de emociones, pero también tienen influencia en aspectos conductuales 

como la reacción al estrés y en aspectos cognitivos como la memoria y la atención; incluso juegan un rol 

importante en algunas reacciones autónomas[49].  

 

En cuanto al análisis estadístico que se realizó en la región del tallo cerebral, los resultados indican patrones 

de actividad neural en zonas muy específicas para los estados de respiración y otros sitios activos distintos 

durante el estado de apnea. De manera similar se observan distintos conjuntos de actividad en la corteza 

cerebelar para los contrastes donde se analiza la apnea y los bloques de respiración. 

 

Debido a la similitud entre las tareas realizadas durante cada uno de los bloques de los paradigmas y a la 

similitud de los patrones de actividad cerebral encontrada bajo los distintos contrastes de interés, se aborda 

la discusión de resultados agrupando los contrastes en 2 categorías: los contrastes de bloques donde hay 

respiración comparados contra el bloque de apnea; y la categoría de los contrastes donde se compara el 

bloque de apnea contra los bloques donde hay respiración. 

 Contrastes del Bloque de apnea contra los bloques de respiración. 

Esta categoría se conforma por 3 contrastes que presentan similitudes tanto en la ejecución de las tareas del 

paradigma, como en los resultados obtenidos mediante el análisis estadístico de las variaciones en la señal 

BOLD en las regiones de interés. Los contrastes de interés que se discuten en esta sección son: apnea vs 

reposo, apnea vs preparación y apnea vs recuperación.  
 

7.1.1 Corteza cerebral 
 

Los mapas funcionales que resultan del análisis estadístico, revelan variaciones significativas de la señal 

BOLD en las zonas prefrontales, premotoras, motoras suplementarias y motora primaria de la corteza 
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cerebral; de manera similar a lo observado en estudios anteriores en los que han encontrado asociaciones en 

la activación de estas regiones, con el desempeño de tareas respiratorias que inducen hipercapnia[108][114]. 

 

Los grupos de activación tienden a incrementar en tamaño e intensidad en los paradigmas de apnea de mayor 

duración (ver tabla 22), los grupos de activación se distribuyen por gran parte de la corteza cerebral de manera 

similar a estudios previos en los que analizan el comportamiento de la hemodinámica cerebral en materia 

gris, donde encontraron que la intensidad de la señal se ve incrementada al transcurrir el tiempo de apnea 

(hasta 60 segundos) [76][77][78][79][80][82][90][101][109][110];  

 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

 
30 segundos 

Apnea vs 
recuperación 

    
 

60 segundos 
Apnea vs 

preparación 

    
 

90 segundos 
Apnea vs 

preparación 

    
Tabla 22. Actividad cortical vista bajo los contrastes más representativos de cada paradigma. 

 

Entre las regiones que destacan tanto de los estudios previamente mencionados como en los hallazgos de 

este trabajo, se encuentra la actividad de la CPF, que se considera que juega un rol inhibidor de expresiones 

autonómicas y emocionales, debido a que tiene conexiones con centros autonómicos tales como el 

hipotálamo, tallo cerebral y la médula espinal, conectividad que relaciona directamente a la CPF 

(específicamente la porción ventromedial) con funciones autónomas tales como la respiración, el ritmo 

cardiaco, la presión sanguínea y la nocicepción[26]. La CPF también es asociada con actividades que 

representan metas, manteniendo activos los recursos que son necesarios para cumplir dichos propósitos[27], 

en nuestro caso, retener la respiración. 

 

De igual manera en los estudios ya mencionados, así como en este, se observa actividad en áreas 

sensoriomotoras, motora suplementaria y premotora, las que se piensan estan involucradas en la planeación 

e inhibición de los movimientos respiratorios de forma voluntaria, debido a que se conoce que el área motora 

pre-suplementaria (pre-SMA), presenta actividad inhibitoria sobre el movimiento, otorgándole la capacidad 

de filtrar, controlar y decidir qué movimientos no realizar[27]. 

 

Dicho lo anterior, se piensa que este efecto de aumento en la actividad cortical sea debido a la acción 

voluntaria de inhibir la respuesta fisiológica autónoma que acompaña a los largos periodos de contención de 

la respiración, ya que se sabe que durante un periodo de apnea voluntaria, existe una fase conocida como 
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“placentera” donde el sujeto no experimenta incomodidad, ni el cuerpo tiene deficiencias homeostáticas[58], 

mientras que, durante la fase de estrés, el apneista comienza a recibir señales (periféricas) de alerta que 

desencadenan una serie de respuestas cardiovasculares autónomas (principalmente simpáticas), una de estas 

respuestas es la disminución en el flujo sanguíneo del cuerpo con el fin de incrementar el flujo sanguíneo 

cerebral[56], junto con vasodilatación a nivel cerebral, con lo que se aumenta la disponibilidad de 𝑂2 en este 

órgano vital. Es por eso que se piensa que la actividad en corteza se ve incrementa al surgir la sensacion de 

urgencia por respirar, como ya han propuesto otros autores[86][114][111]. De acuerdo con lo observado en 

los resultados, cabe la posibilidad que, durante el paradigma de 30 segundos de apnea, los sujetos 

experimentaban la fase placentera; mientras que durante las apneas de 60 segundos y 90 segundos ya se 

encuentran en la fase de estrés, provocando tanto la sensacion de urgencia por respirar como un aumento del 

flujo sanguíneo cerebral, lo que explicaría el aumento de la oxigenación detectada en los paradigmas de 60 

y 90 segundos de apnea en comparación con el paradigma de 30 segundos.  

 

Dentro de la actividad cortical registrada en el área de la CPF se encuentra el área de Broca, región 

caracterizada por agrupar neuronas que tienen la capacidad de integrar las secuencias motoras requeridas 

para la articulación del lenguaje oral e iniciación del habla[27]. Estos procesos del habla, involucran una 

cierta la modulación o incluso interrupción de la respiración para poder ser ejecutados, por lo que no 

sorprende encontrar actividad en esta ROI al suprimir voluntariamente la respiración, ademas de ya haber 

sido reportada anteriormente la activación de esta área en estudios con fMRI y paradigmas de apnea[87]. 

 

7.1.2 Corteza insular 

 

Tras la segmentación de la región insular para el análisis de los mapas de activación, se observa un aumento 

en el tamaño e intensidad de los conjuntos de activación en relación con el tiempo de duración del bloque de 

apnea según sea el paradigma, de manera similar a lo que ocurre en la corteza, donde los paradigmas de 60 

y 90 segundos presentan mayor intensidad en la actividad-oxigenación comparados con el paradigma de 30 

segundos como se puede observar en la tabla 23. 

 

Paradigma/corte Sagital  Coronal Axial 

 
30 segundos 

Apnea vs 
preparación 

   
 

60 segundos 
Apnea vs 

preparación  

   
 

90 segundos 
Apnea vs 

preparación 

   
Tabla 23. Actividad insular vista bajo los contrastes más representativos de cada paradigma. 
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En investigaciones previas donde se aplicaron protocolos de apnea y otros desafíos cardio-respiratorios en 

estudios de fMRI, han observado asociaciones con mecanismos de regulación autónoma simpática[86][88] 

[89]; también se conoce la intervención de la ínsula en procesos propioceptivos tales como hacer conciencia 

de los latidos del corazón, del movimiento visceral, de la sensación de sed e incluso de la sensación de 

urgencia por respirar (percepción disnea)[33][88][114]; otros estudios demuestran actividad insular en tareas 

de planificación motora necesaria para articular palabras[27] e incluso se conoce actividad insular 

involucrada en paradigmas que estudian la inhibición de señales motoras en curso[88]. 

 

Por lo tanto, se sospecha que la actividad detectada en la ínsula podría ser resultado tanto de actividad de 

regulación autonoma, producto de algún proceso propioceptivo, o bien, estar actuando en la planificación 

motora requerida para contener la respiración voluntariamente, también queda la posibilidad de que la 

actividad en la ínsula este controlando una o varias de estas tareas simultáneamente.  

 

7.1.3 Núcleos basales   

 

En general, los NB presentan gran actividad en todos los paradigmas de los 3 contrastes que se discuten en 

esta sección, destacando la actividad en núcleo caudado, putamen, globo pálido e incluso el estriado ventral 

(donde se encuentra el núcleo accumbens estrechamente relacionado con el circuito límbico y el sistema de 

recompensas y adicciones), por el contrario, no se observa actividad en la sustancia negra en alguno de los 

paradigmas. Sabiéndose que la SNpr es considerada como la puerta de salida de información motora de los 

NB[45], se especula que lo observado en las imágenes bajo los contrastes en discusión, es consecuencia de 

la inhibición motora que supone el contener la respiración. 

 

Paradigma/vista Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Apnea vs 
recuperación 

   
 

60 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
 

90 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
Tabla 24.  Cerebro de cristal con actividad de NB, vista bajo los contrastes más representativos de cada 

paradigma. 

 

En la bibliografía consultada como parte de los antecedentes (tabla1), se revisaron estudios de fMRI con 

paradigmas de apnea o que inducen hipercapnia, en estas investigaciones reportan grupos de activaciones en 

núcleos basales[90], algunos más específicos reportan diferencias significativas en el putamen[88][114], 
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caudado[114] e incluso en el núcleo Ventrolateral (VL) del tálamo[88]; e igual que en este trabajo, asocian 

la intervención de estas estructuras con la inhibición de la respiración. 

 

También se conoce que las proyecciones aferentes provenientes de la CPF envían información al cuerpo 

estriado dorsal (caudado y putamen), jugando un papel activo en procesos de orden superior como la toma 

de decisiones consciente, el razonamiento e inhibición motora [28]. Por lo que se especula que la actividad 

observada en la CPF (analizada en la sección anterior), podria tener relación con lo observado en el caudado 

y putamen de los NB, actuando todas estas estructuras en conjunto como una red inhibidora de movimientos 

respiratorios. Los resultados obtenidos en el globo pálido, donde se observa actividad significativa, refuerzan 

estas sospechas, ya que se sabe que tanto en la vía indirecta como hiperdirecta (ambas de accion inhibitoria), 

la estimulación del GPi desenlaza en la inhibición de señales motoras hacia el tálamo[46][47]. 
 

Bajo los 3 contrastes de observación que se discuten en esta sección, los resultados muestran actividad e 

inactividad  (tabla 24) exactamente en las misma estructuras de los NB que conforman el circuito del caudado 

(incluidos los núcleos talámicos ventroanterior (VA) y VL), también conocido como circuito asociativo 

(fig.15), el cual se sabe está implicado en la planificación cognitiva de patrones motores complejos que tienen 

como fin lograr un objetivo consciente específico[10], que en nuestro caso de estudio, podría corresponder 

al conjunto inhibitorio de movimientos (vía indirecta) para lograr el objetivo consciente de contener la 

respiración por el tiempo que indique cada paradigma.  
 

7.1.4 Sistema límbico  

 

Al observar la actividad en la región del sistema límbico visto desde un contraste de apnea comparado con 

un estado de respiración (tabla 25), es evidente que tanto la amígdala como el hipocampo y el tálamo, juegan 

un rol importante en la ejecución de las tareas de apnea que se realizaron en este trabajo de investigación; 

estos hallazgos concuerdan con investigaciones pasadas en las que se han asociado activaciones de la 

amígdala[88][114] y el tálamo [88][82][114] con paradigmas respiratorios que provocan la sensacion de 

urgencia por respirar. Basados en los antecedentes en los que concordamos en cuanto a la actividad de la 

amígdala, se piensa que (de manera similar a la ínsula) pueda estar relacionada con la percepción de 

sensaciones desagradables y/o la modulación de la sensacion de asfixia e incluso involucrada en respuestas 

autónomas. Contrario a estudios previos donde encontraron disminución en la actividad hipocampal bajo 

condiciones de apnea[86][89],  los resultados de este trabajo indican incrementos en la actividad del 

hipocampo. 

 

En general para los paradigmas de los contrastes de esta sección, prácticamente todo el sistema límbico 

(subcortical) presenta actividad intensa. Estos hallazgos concuerdan con estudios que proponen a la amígdala 

y el hipocampo como sitios de control de la respiración límbica en los seres humanos[115].  

 

Analizando más profundamente, se observa que los paradigmas de 60 y 90 presentan más y mayores 

agrupaciones de actividad en esta ROI, sugiriendo que la actividad límbica puede estar relacionada con las 

emociones que surgen durante la fase de estrangulación con las que el apneista debe lidiar al continuar 

prolongando el BH, sin embargo, es notorio que, en el paradigma de 90 segundos, la intensidad y tamaño de 

los grupos de activaciones son menores respecto al paradigma de 60 segundos. Dicho lo anterior se sospecha 

que el efecto se debe a la disminución global en las reservas de oxígeno cerebral. 
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Paradigma/vista Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Apnea vs 
preparación 

   
 

60 segundos 
Apnea vs 

preparación 

   
 

90 segundos 
Apnea vs 

preparación 

   
Tabla 25. Cerebro de cristal con actividad límbica visto bajo los contrastes más representativos  

 

7.1.5 Tallo cerebral 

 

Los resultados obtenidos en el tallo cerebral visto bajo los 3 contrastes que se discuten en esta sección (tabla 

26), muestran nula actividad en la parte ventral del bulbo raquídeo y la protuberancia, sin embargo, se 

identifican grupos de activación focalizados en la parte dorsal de estas mismas estructuras, resultados que 

son muy similares en cuanto a la localización de los grupos de activación encontrados en estudios 

anteriores[86][88][108]. Las regiones dorsales de activación coinciden con la localización anatómica de la 

FR, región donde se ubica el SARA. Se sabe que el SARA tiene diversas funciones, por lo tanto, la actividad 

registrada en esta ROI puede deberse a diversos procesos, ya sean propioceptivos, nociceptivos (percepción 

del dolor), señales de alerta (sensación de peligro), cambios a nivel de conciencia (sueño-vigilia), motores, 

sensitivos y de regulación autonómica (cardiaca, vasculares y respiratorios)[4].  

 

La FR, principalmente a nivel del bulbo raquídeo,  interactúa con estructuras límbicas como la amígdala con 

el objetivo de preparar respuestas cardiovasculares autónomas[45]; por lo que resulta interesante hallar 

actividad en esta región después de observar actividad intensa en las estructuras límbicas del apartado 

anterior, lo que nos lleva a pensar que parte de la actividad detectada en el área de la FR y en el área límbica 

está vinculada con las respuestas cardiovasculares autónomas que se desencadenan tras un periodo voluntario 

de interrupción de respiración.  
 

Es posible que este conjunto de activación incluya el área del NTS, que se sabe tiene función estrictamente 

sensorial de estímulos como el estiramiento de los pulmones y tiene comunicación con estructuras límbicas 

y otros núcleos del tallo cerebral implicados en respuestas viscerales respiratorias[20].  
 

En lo que corresponde a la actividad registrada en la parte dorsal de la protuberancia mediante la 

segmentación realizada con el atlas AAL3, también se identifica actividad (en todos los paradigmas) dentro 

de la FR (pontina), que a nivel de la protuberancia contiene a los centros respiratorios neumotáxico y 

apnéustico, centros que se encargan de la modulación de los centros respiratorios autónomos del bulbo 

raquídeo (ritmo respiración basal). De modo que en nuestro caso de estudio podría corresponder a la actividad 

inhibitoria ejercida por parte de la protuberancia sobre los centros autónomos del bulbo (como se sugiere en 
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estudio previo[88]), necesaria para mantener un control voluntario de la musculatura respiratoria o a los 

movimientos involuntarios que se producen en la fase de estrés.  

 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Apnea vs 
recuperación 

   
 

60 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
 

90 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
Tabla 26. Actividad en tallo cerebral vista bajo los contrastes más representativos de cada paradigma 

 

Además de los centros respiratorios autónomos, la región del LC también es parte de la FR y se encuentra 

activa durante los bloques de apnea. Es conocido que el LC está involucrado en procesos que requieren 

atención, cambios de estados de conciencia (sueño-vigilia) y estados de alerta[116][117]. En investigaciones 

anteriores se ha demostrado la intervención de LC en la modulación e inhibición de estímulos desagradables 

como el dolor y picazón [32][118]. En este caso particular, se piensa que el sujeto al estar practicando una 

apnea, pueda experimentar una amplia propiocepción en comparación con un estado de respiración. Esto 

puede tener relación con las tareas que se realizan durante el paradigma, ya que este implica reducir todos 

los movimientos corporales al mínimo; para lo que puede ser necesario prestar atención a todos los músculos 

del cuerpo. Al tiempo que va transcurriendo el periodo de apnea, pueden dispararse mecanismos de 

alertamiento causados por el estrés que supone dejar de respirar (falta de 𝑂2 y acumulación de C𝑂2), lo que 

provoca la sensación de urgencia por respirar con la que el apneista debe lidiar para poder continuar el 

ejercicio, proceso similar a la inhibición o modulación del dolor o de sensaciones incomodas. De modo que, 

durante la ejecución de la apnea, se estarían integrando procesos propioceptivos, de alerta, junto con la 

modulación de estímulos nociceptivos en la región de la FR y el LC. Por otra parte también se conoce que el 

LC tiene acción noradrenérgica que le confiere la capacidad de modular (autónomamente) el volumen 

sanguíneo y la permeabilidad de la barrera hematoencefálica[116]. Lo que parece corresponder con las 

reacciones fisiológicas autónomas indispensables para mantener la homeostasis cerebral durante periodos 

prolongados de suspensión respiratoria. 

 

Todas estas posibles situaciones producirían un aumento en la señal BOLD en las regiones de la FR, acorde 

a lo que observamos en las imágenes. Sin embargo, no es posible identificar cual o cuales mecanismos son 

los que están actuando y provocando un incremento de señal BOLD en esta ROI. 

 

En el mesencéfalo se presenta actividad durante los paradigmas de 60 y 90 (tabla 27), los cambios en la señal 

BOLD se focalizan hacia el extremo dorsal, donde se localiza el colículo superior, área que se conoce tiene 
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participación en reflejos motores oculares, lo que sugiere, actividad ocular autónoma durante la fase de estrés 

en paradigma de apnea[117]. 

 

.   
Tabla 27. Actividad en región del tallo cerebral a nivel de mesencéfalo en los paradigmas de 60 y 90. 

 

7.1.6 Cerebelo  

 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Apnea vs 
recuperación  

   
 

60 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
 

90 segundos 
Apnea vs 

recuperación 

   
Tabla 28. Actividad en cerebelo vista bajo los contrastes más representativos de cada paradigma 

 

Se encontraron activaciones en cerebelo similarmente a lo observado en otros estudios de fMRI con 

paradigmas similares a los aquí propuestos[86][89][90][114]. La actividad observada en la región del 

cerebelo bajo los contrastes del bloque de apnea contra los bloques donde hay respiración, se concentra hacia 

el interior de la corteza del cerebelo, principalmente en el lóbulo posterior con una mínima variación entre 

paradigmas; es decir, en un mismo contraste, las activaciones son similares en tamaño, morfología e 

intensidad para sus tres paradigmas (30, 60 y 90 segundos), sin embargo, bajo los otros contrastes de 
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observación también se localizan conjuntos de activaciones en las mismas regiones, pero las morfologías e 

intensidades de los conjuntos difieren de un contraste a otro (ver tabla 28). 

 

Entre las funciones en las que se conoce que interviene el cerebelo se especula que lo observado en los 

resultados pueda deberse a la inhibición voluntaria a las respuestas autónomas que desencadenan las señales 

sensoriales del tallo cerebral, específicamente de la FR, ya que según la literatura consultada, la informacion 

sensorial proveniente de la protuberancia del tallo cerebral es enviada a través del tracto pedúnculo-pontino 

a la capa granular de la corteza cerebelar, esta ejerce una accion excitatoria sobre las celulas de Purkinje que 

se encargan de procesar esta informacion y enviar eferencias con respuestas excitatorias-inhibitorias sobre 

los núcleos del tallo cerebral[55]. También cabe la posibilidad que parte de la actividad encontrada en el 

cerebelo esté relacionada con la coordinación de información motora procedente de las regiones superiores 

para la modulación excitatoria-inhibitoria entre los  músculos que permiten sea posible un tono muscular 

adecuado para contener la respiración[10].  

 Contrastes de Bloques de respiración en contra del bloque de apnea.  

Esta categoría se conforma por los otros 3 contrastes que presentan similitudes tanto en la ejecución de las 

tareas del paradigma como en los resultados obtenidos mediante el análisis estadístico de las variaciones en 

la señal BOLD en las ROIs. Los contrastes de interés que se discuten en esta sección son: reposo vs apnea, 

preparación vs apnea y recuperación vs apnea. 

 

7.2.1 Corteza cerebral 
 

Paradigma/vista Lateral Frontal Superior Inferior 

 
30 segundos 

Recuperación 
vs apnea 

 

  

 

 
60 segundos 
Preparación 

vs apnea 
 
     

 
90 segundos 

Reposo 
vs apnea 

 
 

 

  

Tabla 29. Actividad cortical vista bajo los contrastes más representativos de cada paradigma. 

 

Observando lo resultados que arroja la prueba estadística T-student en los contrastes de este apartado (tabla 

29), es fácil percibir una disminución en la actividad cortical en cuanto al tamaño e intensidad de las 

agrupaciones de actividad comparado con los contrastes inversos de la misma ROI analizados en el apartado 

7.1.1. También es notorio encontrar nula actividad en la zona de la corteza premotora para todos los 
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paradigmas de los 3 contrastes; así como patrones de actividad cortical muy similares morfológicamente 

entre los paradigmas de cada contraste. La actividad en la corteza se concentra en las ROI de la CPF y 

regiones de la SMA involucrada en la planeación de movimientos, posiblemente respiratorios, lo que 

concuerda con estudios anteriores donde se asocia la activación de la SMA con tareas de respiración 

voluntaria[119][120][121]. y en la corteza motora primaria, donde la actividad se localiza en las regiones de 

los homúnculos encargadas de controlar el movimiento del tronco y la región bucofaríngea, músculos 

involucrados en los movimientos necesarios para llevar a cabo la respiración de forma voluntaria. 

 

7.2.2 Corteza insular 

 

Comparado contra los paradigmas de la sección 7.1.2, la actividad en la región insular se encuentra 

disminuida (ver tabla 30 y 23), este efecto se le podría atribuir la desaparición de la sensación de urgencia 

por respirar y/o a la desaparición de respuestas simpáticas, ya que en este apartado se discute la actividad 

cerebral durante los estados de respiración en comparación con un bloque de apnea. Por otra parte, también 

se especula que la actividad registrada pueda deberse a las señales evocadas por las eferencias motoras 

necesarias para los movimientos respiratorios. 

 

Paradigma/corte Sagital  Coronal Axial 

 
30 segundos 

Recuperación 
Vs apnea 

   
 

60 segundos 
Reposo 

Vs apnea  
    
 

90 segundos 
Preparación 

Vs apnea 
    

Tabla 30. Cerebro de cristal con actividad insular vista bajo los contrastes más representativos. 

 

7.2.3 Núcleos basales 

 

En lo que respecta a la región de los NB, se puede decir que para todos los paradigmas se presentan grupos 

de activación aislados y muy pequeños en comparación de los que se observan bajo los contrastes del bloque 

de apnea contra los bloques de respiración (sección 7.2.1), no se tiene activación alguna en las estructuras 

del núcleo accumbens ni en el globo pálido bajo los contrastes de respiración contra apnea. Se sabe que en 

la vía directa de los NB, el GPi se encuentra inhibido, lo que permite que la actividad motora viaje del tálamo 

hacia la corteza motora[46][47], por lo que se sugiere que esta vía sea la que esté actuando para efectuar los 

movimientos respiratorios. Por otra parte, el putamen, el núcleo caudado y las sustancias negras son las 

estructuras de los NB que presentan actividad bajo este análisis comparativo (tabla 31). La actividad 

encontrada en las sustancias negras sugiere un flujo de información motora proveniente de la corteza, en 

otras palabras, movimiento voluntario, que en nuestro caso correspondería a la respiración voluntaria 
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efectuada durante estos bloques y que no se presentan durante el bloque de apnea. En congruencia con estos 

hallazgos, se tiene registro de actividad en el caudado en tareas de respiración voluntaria en 

humanos[119][120][121].  
 

Paradigma/vista Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Recuperación 
 vs apnea 

    
 

60 segundos 
Recuperación 

 vs apnea 
    
 

90 segundos 
Recuperación 

 vs apnea 

   
Tabla 31. Cerebro de cristal con actividad de NB vista bajo los contrastes más representativos  

 

7.2.4 Sistema límbico 
 

Paradigma/vista Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Recuperación 
 vs apnea 

   

 

 
60 segundos 

Recuperación 
 vs apnea 

 
   

 
90 segundos 

Recuperación 
 vs apnea 

 
   

Tabla 32. Cerebro de cristal con actividad en estructuras límbicas vista bajo los contrastes más 

representativos  

 

Se observa menor área de activación del sistema límbico en esta categoría de contrastes en comparación con 

sus inversos del apartado 7.1.3, donde a pesar de contar con las mismas estructuras activadas, son distintas 

zonas dentro de estas estructuras límbicas donde se localizan las variaciones de la señal BOLD (ver tabla 32 

y 25). Esto puede estar relacionado con la disminución de actividad en la FR, así como con la desaparición 
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de la sensación de urgencia por respirar y el cambio en las respuestas autónomas que evocaban los 

paradigmas de apneas. En investigaciones previas se han observado activaciones en áreas del tálamo durante 

maniobras de inspiración y expiración voluntarias (activas)[119][120][121], lo que es consistente con los 

resultados obtenidos en este trabajo. 

 

7.2.5 Tallo cerebral 

 

A diferencia de los datos visualizados a través de los contrastes del bloque de apnea contra los bloques de 

respiración (sección 7.1.5), donde se observa que la actividad en esta ROI se concentra hacia las zonas 

dorsales; en los contrastes de los bloques de respiración contra el bloque de apnea, los grupos de actividad 

ocupan un menor volumen y se localizan en la parte ventral del bulbo y el puente. Durante los bloques de 

respiración, no se registra actividad en la FR del tallo cerebral, lo que podría indicar un cambio negativo en 

el nivel de conciencia, es decir, un estado de menor alerta y propiocepción en los estados de respiración. 

 

La parte ventral el bulbo raquídeo, registra actividad en los bloques de preparación y recuperación para los 

paradigmas de 60 y 90, los conjuntos de activación se localizan en las zonas quimio-sensibles del tallo 

cerebral y del VRG, región donde se localizan las neuronas espiratorias activas durante exhalaciones 

autónomas profundas[22]. Se piensa que, en el caso del bloque de recuperación, la actividad observada 

corresponde a esta respuesta autónoma para modular el ritmo respiratorio, esta actividad se presenta en los 

paradigmas que presuntamente corresponden a una apnea prolongada hasta la fase de estrés, lo que provoca 

inspiraciones y espiraciones más profundas cuando los niveles de oxígeno son bajos. Por otro lado, la 

actividad registrada durante los bloques de preparación puede corresponder al reflejo Hering Bauer que se 

produce durante una máxima inspiración (la cual forma parte del protocolo experimental de los bloques de 

preparación) que también es procesada en el VRG. mientras lo que corresponde al reposo no se encontró 

actividad en estas zonas. 

 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Recuperación  
vs apnea 

   

 
60 segundos 
Preparación  

vs apnea 

   

 
90 segundos 
Preparación 

vs apnea 

  

 

Tabla 33. Cerebro de cristal con actividad en tallo cerebral visto bajo los contrastes más 

representativos de cada paradigma. 

 

Otro aspecto relevante encontrado, es el hecho de que las activaciones detectadas a nivel del mesencéfalo 

para los bloques de preparación y recuperación (ver tabla 33) abarcan las zonas del área tegmental ventral 
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(VTA) y el núcleo rojo, localizadas mediante la segmentación del AAL3. Debido a la funcionalidad conocida 

de estas regiones, estas activaciones podrían estar asociadas a señales motoras para el caso del núcleo rojo. 

Mientras que la actividad en el VTA puede estar asociada con el sistema de recompensa activado tras saciar 

la necesidad de respirar[122]. 

 

7.2.6 Cerebelo 
 

En el análisis de los bloques de respiración contra el bloque de apnea, el cerebelo muestra actividad en las 

regiones superficiales de la corteza que pertenece al lóbulo posterior, sin presentar mucha variabilidad en el 

tamaño, morfología y ubicación de los grupos de activación, entre los 3 paradigmas de los 3 contrastes 

discutidos en este apartado (ver tabla 34). 

 

La actividad encontrada en la región del cerebelo durante los bloques de respiración es comparable a lo 

reportado en un estudio donde analizan esta región durante una tarea de hiperventilación[119] y otros más 

[120][121] que relacionan la actividad de esta región directamente con movimientos voluntarios 

respiratorios. 
 

Paradigma/corte Sagital Coronal Axial 

 
30 segundos 

Recuperación 
vs apnea 

   
 

60 segundos 
Preparación 

vs apnea 

   
 

90 segundos 
reposo 

vs apnea 

   
Tabla 34. Actividad cerebelo visto bajo los contrastes más representativos de cada paradigma 

 

Entre las tantas funciones en las que se sabe interviene el cerebelo, algunas de las posibles tareas que se 

plantean que las regiones superficiales de la corteza cerebelar en las que se encontraron diferencias 

significativas puedan estar ejerciendo, son la coordinación motora para la modulación de la suavidad y 

velocidad con que se ejecutan los movimientos, en nuestro caso de estudio, movimientos respiratorios, ya 

que las activaciones detectadas se hallan principalmente en el lóbulo posterior, que se conoce tiene 

participación en el control de actividad motora voluntaria, coordinación de movimientos precisos, 

contracción y relajación de músculos agonistas-antagonistas, vinculándose con la corteza cerebral por medio 

de extensas conexiones aferentes[55].  
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8 Conclusiones 

Por medio del uso de fMRI se lograron diferenciar cambios estadísticamente significativos en la intensidad 

de la señal BOLD, analizando las diferentes comparaciones entre condiciones experimentales del bloque de 

apnea contra los bloques de respiración (reposo, preparación y recuperación) en regiones de la corteza 

cerebral, núcleos basales, sistema límbico, tallo cerebral y cerebelo; sugiriendo que estas estructuras están 

involucradas en el control y regulación cardio-respiratoria, lo cual es consistente con diversos estudios de 

fMRI que utilizan paradigmas de apnea [84][85][86][87][88][89][90][91][114]. 

 

 se propusieron los posibles eventos a los que se relacionan las diferencias significativas observadas: 

 

 Se encontró actividad en la región de la FR del tallo cerebral, que se relaciona con señales de 

informacion sensorial y respuestas autónomas, además, se conoce que interviene en procesos 

cognitivos que requieren atencion, alerta y/o vigilia. Por lo que la actividad encontrada puede 

corresponder a una o varias de estas tareas. 

 

 El incremento en la señal BOLD en las regiones de la corteza prefrontal y las áreas motoras corticales 

parecen tener relación con la actividad encontrada en la formación reticular del tallo cerebral, debido 

a que hay evidencia que, a mayor actividad del SARA, mayor es la activación de la corteza cerebral; 

esta actividad se relaciona con el nivel de conciencia y alerta[4]. También se conoce el papel de la 

CPF en procesos cognitivos, inhibitorios, procesamiento de emociones, motivaciones e información 

de estados internos (interocepción), incluyendo alteraciones homeostáticas[60]. De tal manera que es 

posible que la inhibición de la musculatura respiratoria reclute una red de control cognitivo superior 

que integraría la interocepción (incluida la falta de aire y los estados emocionales resultantes), al 

mismo tiempo que mantendría la motivación y atencion para conseguir el objetivo. 

 

 Se sabe la estrecha relación que tienen las áreas corticales con los NB, por lo que, si la actividad del 

SARA incrementa, ocurre lo mismo con la actividad en la corteza cerebral y de igual manera se 

presenta una mayor actividad en los NB, tal como se observa en los resultados de este trabajo. 

También, se conoce una vía de comunicación axonal directa entre los NB y la FR, encargada de 

modular las señales motoras (excitatorias o inhibitorias) de los tractos retículo-espinales[4], dicho la 

anterior, la actividad en los NB y la corteza cerebral puede ser consecuencia directa y/o indirecta de 

la actividad en el SARA. 

 

 Se tiene conocimiento de una vía de comunicación entre el SARA y el sistema límbico[45]. De 

acuerdo con investigaciones[117], se piensa que la actividad del LC se encarga de integrar 

información sensorial, mientras que las estructuras límbicas como la amígdala e hipocampo le 

podrían estar asignando un valor emocional a dicha información. También existe evidencia de que el 

procesamiento emocional está fuertemente relacionado con las percepciones sensoriales 

homeostáticas[60]. Así, la actividad límbica podria estar asociada a las emociones emergentes por la 

hipoxia y la sensacion de asfixia. 

 

 Los hallazgos en la región del cerebelo se concentran en las zonas profundas de la corteza cerebelar 

del lóbulo posterior, por lo que se proponen estas regiones como posibles inhibidoras de los 

movimientos necesarios para llevar a cabo la ventilación de forma autonoma, así como ser las 
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responsables de mantener el control voluntario de la respiración e ignorar el control autónomo 

dependiente de señales sensoriales provenientes del tallo cerebral. 

 

Por lo tanto, todo parece indicar que el incremento global de actividad cerebral al comparar un bloque de 

apneas frente a uno de respiración, sea consecuencia del aumento de actividad en la FR del tallo cerebral. De 

acuerdo con la literatura consultada, los resultados obtenidos indican un estado de mayor conciencia, alerta, 

sensibilidad y propiocepción durante la ejecución de una apnea voluntaria, comparado con los bloques de 

respiración que se llevaron a cabo en la fase experimental.  

 

Por otro lado, también se localizaron los sitios cerebrales que muestran activación en las diferentes 

comparaciones entre condiciones experimentales de respiración (reposo, preparación y recuperación) 

contrastados con el bloque de apnea. Se proponen posibles causantes en los cambios en la señal BOLD 

detectados en las ROIs de la corteza cerebral, núcleos basales, sistema límbico, tallo cerebral y cerebelo:  

 

 En la región del tallo cerebral, específicamente la FR, no se detectaron incrementos de la señal BOLD, 

por el contrario, si se observaron en las áreas quimio-sensibles de la región ventral del bulbo raquídeo 

y protuberancia, por lo que se propone la posibilidad de que la función que estan ejerciendo en las 

tareas que se analizan bajo estos contrastes, sean exclusivamente sensoriales y de regulación 

autonoma. 

 

 los hallazgos en corteza, pueden estar relacionados con la planeación y ejecución de movimientos en 

músculos necesarios para llevar a cabo la respiración de forma voluntaria, ya que estos resultados se 

observan en regiones de la corteza premotora que se sabe está involucrada en la planeación de 

movimientos, también se observan en sitios de la corteza motora que se encargan de los movimientos 

de la región torácica y bucofaríngea. En ínsula se observó una actividad disminuida, ya sea a causa 

de la desaparición de la sensación de urgencia por respirar que no se presenta en estos contrastes o al 

cambio de mecanismos autónomos del tallo cerebral causados debido a la oxigenación por la 

respiración. 

 

 Se encontraron grupos de activaciones en la sustancia negra de lo NB que no se observaron en los 

contrastes inversos, probablemente por los movimientos que se realizan al ventilar, ya que se sabe 

que la SN son las vías motoras eferentes de lo NB. 

 

 La disminución en la señal BOLD en áreas del sistema límbico probablemente se relacionan con la 

disminución de actividad observada también en la FR, o incluso por la desaparición de la sensación 

de urgencia por respirar.  

 

 Las diferencias significativas de la señal BOLD vista bajo estos contrastes se localizan en las regiones 

superficiales del lóbulo posterior de la corteza cerebelar, y se hallan localizadas hacia regiones 

superficiales de la corteza. Debido a lo consultado en la bibliografía, se propone que sean estas zonas 

las encargadas de tomar el control voluntario de los movimientos respiratorios. 
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 Limitantes 

Una limitante detectada, se encuentra en distinguir en un sujeto en estado de reposo, si su respiración es 

autónoma o voluntaria, de manera que para algunos sujetos podría estar en curso la respiración autónoma 

durante el reposo, mientras que para otros podría estar cursando una respiración voluntaria. 

 

Distinguir entre una actividad neuronal y una respuesta cardiovascular cerebral se presenta como una 

limitante, sin embargo, ambas mediciones son de particular interés en este trabajo, lo que permitió discutir 

basándose en ellas. 

 

Otro punto clave limitante encontrado, es determinar el funcionamiento normal en las funciones cerebrales, 

cardiovasculares, metabólicas, endocrinas y respiratorias de los sujetos de estudio, sin un estudio de 

diagnóstico previo al protocolo experimental. 

 Perspectivas 

Dentro de los aspectos más importantes que agregarían gran valor a un estudio como el realizado, se 

encuentran: el aumentar la n en la población de estudio, incluir sujetos de sexo femenino, implementar un 

software robusto para la reducción de ruido y utilizar una herramienta de segmentación más completa, pues 

el uso del atlas AAL3 para la segmentación anatómica presenta limitantes a la hora de distinguir cuáles 

regiones funcionales específicas (motora, asociativa y límbica) dentro de las mismas estructuras que 

conforman a los NB, son las que muestran diferencias significativas en la señal BOLD bajo los paradigmas 

y contrastes establecidos. Lo mismo ocurre en el caso de algunos núcleos específicos del tallo cerebral, que, 

de contar con una segmentación más robusta, sería posible inferir con mayor certeza la funcionalidad 

especifica que cumple la actividad registrada en dicha ROI. También es relevante implementar y/o desarrollar 

una plantilla para el realineado que se ajuste mejor con la población de estudio, ya que la plantilla ICBM152 

está basada en una población europea y no en una latinoamericana. 

 

Algunas de las estructuras en las que se encontró diferencias significativas forman parte de los 3 circuitos 

cortico-basales (motor, límbico y asociativo), pudiendo ser estos circuitos los responsables de los resultados 

obtenidos. Es así, que se piensa en una posible asociación de estas diferencias observadas en los resultados, 

con procesos neurofisiológicos en los sujetos de estudio en los que ocurre una interacción sensoriomotora, 

cognitiva y emocional, con respuestas autónomas que se desencadenan tanto al contener voluntariamente la 

respiración por periodos de tiempo prolongados, así como otras respuestas causadas simplemente por 

respirar. Sin embargo, no fue posible determinar si fue uno, varios o todos los circuitos cortico-basales los 

que estuviesen actuando independientemente o simultáneamente, así, se prevé una futura investigacion para 

determinar dicha interrogante. 

 

Realizar un estudio añadiendo mediciones de variables fisiológicas como presión arterial, frecuencia 

cardiaca, saturación de 𝑂2, concentración arterial de C𝑂2, volumen inspiratorio, CBF y CBV; para 

implementar regresores que permitan correlacionar con mayor precisión los patrones de actividad cerebral 

con respuestas cardiovasculares y respiratorias que se desencadenan en el trascurso de una apnea voluntaria.  

También incluir estudios de imagenología tales como tractografía, angiografía, imágenes FLAIR y 

espectroscopia; lo cual aumentaría la exactitud en la interpretación de los resultados, permitiendo separar las 

respuestas cerebrovasculares de cambios metabólicos relacionados con actividad neuronal y el ruido 

introducido por la naturaleza de los ejercicios respiratorios, esto permitiría determinar con mayor precisión 
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las vías neuronales activas a través del tiempo en el que se contiene la respiración voluntariamente, ya que 

no se logró determinar con precisión cuales son los tractos y circuitos que están involucrados en las tareas 

realizadas durante la ejecución de los paradigmas.  

 

Otra perspectiva a futuro es elaborar un diagnóstico previo basado en evidencias que permita determinar si 

los sujetos de estudio no cuentan con alguna patología que pueda afectar la exactitud en las mediciones de 

los parámetros en estudio. 

 

Por último, implementar un modelo dinámico causal que permita relacionar las activaciones entre las 

distintas estructuras anatómicas encontradas, al mismo tiempo que se puedan correlacionar estadísticamente 

a sus respectivos procesos fisiológicos y con esto responder las preguntas de si la actividad encontrada es 

realmente causada por lo propuesto en la discusion. 
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 Recuperación vs apnea 30 segundos 
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 Apnea vs recuperación 30 segundos 

 



 

Página | 133  
 

 



 

Página | 134  
 

 Apnea vs recuperación 60 segundos 

 



 

Página | 135  
 

 



 

Página | 136  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Página | 137  
 

 Apnea vs recuperación 90 segundos 
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 Regresores para corrección de movimiento en paradigma 30 segundos 
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 Regresores para corrección de movimiento paradigma en 60 segundos 
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 Regresores para corrección de movimiento en paradigma 90 segundos 
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 Cuestionario historial clínico  

 

FECHA: _______/_________/_________ 

 

NOMBRE: ______________________________________________________________________________ 

 

EDAD: ______   SEXO: ________________ NACIONALIDAD: _____________________  

 

¿HA SIDO PREVIAMENTE DIAGNOSTICADO CON ALGUNA PATOLOGIA QUE SE ENCUENTRE DENTRO DE LAS 
SIGUIENTES CATEGORIAS?   

 

CARDIOVASCULAR     

 NO ____  SI____  DIAGNÓSTICO: ______________________ 

 

RESPIRATORIA  

 NO ____  SI____  DIAGNÓSTICO: ______________________ 

 

NEURÓLOGICA    

 NO ____  SI____  DIAGNÓSTICO: ______________________ 

 

METABÓLICA 

NO ____  SI____  DIAGNÓSTICO: ______________________ 

 

ENDÓCRINA:  

NO ____  SI____  DIAGNÓSTICO: ______________________ 

 

 

___________________ 

FIRMA 
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