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ABSTRACT

Anxiety has been defined as a state or apprehension of future fear characterized
by a variety of physiological responses such as increases in arterial pressure,
cardiac and respiratory frequency, and sweating. A variety of experimental
animal models have been developed to study anxiety. These models should
meet some criteria such as similarity between the symptoms observed clinically
and those observed in the animals, and they must have predictive value. Some
models are based on the spontaneous behavior of the animals (unconditioned
responses) and some others on the conditioning of particular responses. The
development of these models has allowed to detect the anxiolytic and anxiogenic
effects of different compounds and to study the neural substrate of anxiety. At
first it was not clear which type of anxiety each procedure was modeling.
Recently, however, research in this area has been oriented toward identifying
which type of anxiety is being measured in relation with each model.
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RESUMEN

La ansiedad se define como un estado de aprehension ante miedo futuro,
que se caracteriza por un conjunto de respuestas fisiologicas como aumento
de la presion arterial, frecuencia cardiaca y respiratoria, sudoracion, etc. Para
el estudio de la ansiedad se han desarrollado una gran variedad de modelos
experimentales en animales. Estos modelos deben cumplir con ciertos crite-
rios como son Ila similitud entre los sintomas que se observan clinicamente y
los observados en los animales, deben de tener valor predictivo, etc. Algunos
modelos se basan en la conducta espontanea de los animales (respuestas
incondicionadas) y otros en el condicionamiento de ciertas respuestas. El
desarrollo de estos modelos ha permitido detectar el efecto ansiolitico y
ansiogénico de diferentes compuestos, y estudiar el sustrato neural de la
ansiedad. Cuando se comenzé con el empleo de estos modelos no era claro
el tipo de ansiedad que cada procedimiento trataba de modelar. Reciente-
mente la investigacion en esta area se ha orientado a identificar el tipo de
ansiedad medida en cada uno de estos modelos de estudio existentes.
Palabras clave: ansiedad, modelos animales

El término ansiedad hace referencia a un estado emocional, un sintoma o un
conjunto de sintomas que se presentan como reaccién ante situaciones de
peligro, estrés, conflicto, como resultado de un trauma, por consumo de
drogas, o por presencia de una enfermedad; todos los cuales pueden dete-
riorar el funcionamiento normal. La ansiedad también es definida como una
anticipacién aprehensiva de miedo futuro, acompariada de sintomas de ten-
sién o disforia. El foco de miedo anticipado puede ser externo o interno (Bouton,
Mineka y Barlow, 2001).

La diferencia entre miedo y ansiedad estriba que en el primer caso se
trata de una respuesta a una amenaza real, conocida, externa y definida,
mientras que en el segundo se trata de unarespuesta ante un estimulo aversivo
no presente. Aunque la ansiedad podria considerarse como un estado normal
que puede motivar y mejorar el desemperio cognoscitivo, se le considera pa-
tolégica en funcion de la frecuencia y duracion con que se presenta.

En la cuarta edicion del Manual Diagnéstico y Estadistico de la Asocia-
cion Psiquiatrica Americana (DSM-IV) se define clinicamente a la ansiedad
como un estado de aprensién o tension difusa o vaga, frecuentemente acom-
pafiado de una o mas sensaciones fisicas (aumento de la presion arterial, de
la frecuencia cardiaca, y de la respiratoria, sudoracién) inducidas por la ex-
pectativa de peligro, dolor o necesidad de un esfuerzo especial. En el DSM-
IV se distinguen diferentes tipos de ansiedad entre los que se incluyen desér-
denes de panico con o sin agorafobia, agorafobia, fobia, desorden obsesivo-
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compulsivo, trastornos por estrés agudo o post traumético y ansiedad gene-
ralizada.

En las crisis de angustia o los ataques de pénico aparecen subitamente
las sensaciones de aprehension, ansiedad, terror, de muerte inminente y de
la pérdida de control. Estas sensaciones se acompafan de paipitaciones,
sudoracién, temblores, falta de aire, mareos, nausea y molestias abdomina-
les. Estos ataques de panico se pueden presentar con agorafobia que es el
miedo a espacios abiertos o a ciertas circunstancias en particular (miedo a
viajar en avion, a estar entre la gente, etc.). Sin embargo la agorafobia también
se puede presentar sin ataques de panico.

La fobia se caracteriza porque puede ser especifica a una situacién u
objeto (miedo a cuchillos, sangre, animales, etc.) o fobia de tipo social que se
presenta en respuesta a la exposicién a situaciones sociales o publicas del
individuo y que traen como consecuencia la evitacién de dichas situaciones.

El desorden obsesivo compulsivo es aquel en que se presentan pensa-
mientos que causan ansiedad y malestar (obsesiones) y conducta ritual (com-
pulsiones) que tienen como funcién disminuir el malestar.

En la ansiedad generalizada se presenta ansiedad y aprension excesiva,
que dura por més de seis meses. Se caracteriza por mostrar fatiga, proble-
mas de suefio, una preocupacién constante e irritabilidad.

También se han definido los trastornos producidos por estrés post-
traumatico y por estrés agudo. En el primer caso se reviven los eventos rela-
cionados con el trauma y se evitan situaciones relacionadas con dicha expe-
riencia. En el segundo caso, los sintomas aparecen inmediatamente después
de haber sido expuesto a la situacion.

Finalmente se han incluido otros tipos de ansiedad que estan asociadas
a la presencia de alguna enfermedad o como resultado del consumo de algu-
nas sustancias.

La ansiedad ha sido estudiada extensamente. En el libro de Darwin «Las
expresiones de las emociones en el hombre y los animales», se puede en-
contrar una de las primeras referencias sobre el punto. Existen diferentes
teorias para explicar la ansiedad, tanto en psicologia como en el area de las
neurociencias.

Para explicar la ansiedad en el érea de las neurociencias se han propues-
to desde teorias de tipo neuroquimico hasta teorias de tipo genético, por lo
que se asume que la ansiedad tiene un sustrato neural y que éste puede
diferir dependiendo del tipo de ansiedad.

Existen diversos modelos basados en modificaciones de distintos siste-
mas de neurotransmision que explican el fenémeno de ansiedad. Un primer
modelo involucra al neurotransmisor noradrenalina proveniente del nucleo locus
coeruleus. La estimulacion eléctrica o quimica con yohimbina (un antagonista
noradrenérgico) del nucleo locus coeruleus, que contiene neuronas
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noradrenérgicas, produce ataques de panico. En este sentido, clinicamente
los ataques de panico son tratados con drogas que alteran el sistema
noradrenérgico como antidepresivos triciclicos o inhibidores de la monoamino-
oxidasa (Goddard y Charney, 1997).

El segundo modelo esta relacionado con el neurotransmisor acido-gama
amino butirico (GABA). Se asume que la ansiedad es producto de alteracio-
nes en el funcionamiento del receptor GABAa (que tiene un sitio de reconoci-
miento a las benzodiazepinas), que pueden ser resultado de alteraciones de
la concentracién de GABA, de cambios en la sensibilidad del receptor, o del
namero de receptores (Clement y Chapoutier, 1998; Nutt y Malizia, 2001).
Este modelo se ha visto fortalecido por la efectividad de las benzodiazepinas
en el tratamiento clinico de diferentes tipos de ansiedad y por los efectos
obtenidos en diferentes modelos animales.

Un tercer modelo estudia la participacién de otro neurotransmisor, la
serotonina. En este caso la ansiedad se ha asociado con aumentos en la
actividad serotoninérgica. Estudios en humanos y en modelos animales han
demostrado que los antagonistas serotoninérgicos tienen efectos ansioliticos.
Sin embargo los efectos parecen ser dependientes de la afinidad a los diferen-
tes subtipos de receptores serotoninérgicos (Graeff, Guimaraes, De Andrade,
y Deakin, 1996).

Finalmente, en otro modelo se ha propuesto también la participacion del
péptido colecistoquinina, ya que la administracion de agonistas de la
colecistoquinina produce ataques de péanico (Daugé y Léna, 1998).

Por otro lado, las diferencias observadas en diferentes cepas de ratones
en pruebas de ansiedad, sugieren componentes de tipo genético en la expre-
sion de ansiedad (ver Clement y Chapoutier, 1998).

Histoéricamente en el area de la psicologia la ansiedad se ha explicado en
términos psicoanaliticos, y més recientemente se han propuesto aproxima-
ciones basadas en teorias cognoscitivas y en teorias del aprendizaje.

La suposicion de las teorias del aprendizaje es que la ansiedad es una
conducta que puede ser aprendida por condicionamiento Pavloviano y
condicionamiento operante.

Uno de los primeros experimentos realizados en humanos para inducir el
miedo condicionado o la fobia, fue el trabajo realizado por Watson y Rayner
en 1920. El procedimiento para inducir la respuesta de miedo consistiaenla
asociacion de dos estimulos, uno que inicialmente no producia respuesta de
miedo con un ruido fuerte que producia miedo en el nifio Albert; posteriormen-
te la sola presentacion del estimulo asociado con el ruido era capaz de inducir
la respuesta de miedo.

Una de las teorias psicoldgicas para explicar la adquisicion de miedo, es
la teoria de del condicionamiento propuesta por O. H. Mowrer en 1939, donde
se propone que la ansiedad es una respuesta aprendida que se presenta ante
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sefales (estimulo condicionado) que en el pasado han sido seguidas de si-
tuaciones de dario o dolor (estimulo incondicionado) (Mowrer, 1960). En otras
palabras , la presencia de un estimulo aversivo (depredador, choque eléctrico)
produce una serie de respuestas autonémicas (taquicardia, sudoracion, etc.)
cuando el estimulo aversivo es asociado a otro estimulo “neutral” como un
sonido o una situacién en particular. Posteriormente la presencia de éste
estimulo o la exposicion a este contexto o situacién particular producira un
estado en el sujeto donde aparecen respuestas semejantes a las presenta-
das originalmente. A este estado se le ha llamado ansiedad condicionada.
Estes y Skinner (1941) definieron la ansiedad «como un estado emocio-
nal que surge como respuesta a algun estimulo presente que, en el pasado,
ha sido seguido por un estimulo perturbador». Para estos autores, la ansie-
dad tiene dos caracteristicas: es un estado emocional parecido al miedo y el
estimulo perturbador que es responsable de tal estado, no lo precede o lo
acompanfa, pero es anticipado en el futuro. Segun este supuesto la ansiedad
es un estado emocional que se presenta ante un estimulo que en el pasado
fue asociado con algun estimulo perturbador, de tal forma que la ansiedad
_seria una respuesta condicionada. En el estudio tipico en ratas privadas de
comida y entrenadas a presionar la palanca para recibir comida como
reforzador, se presentaba periodicamente un tono seguido de la presentacion
de un choque eléctrico. Esto tenia como consecuencia un comportamiento
tipico que consistia en la disminucién de la tasa de respuestas acompariada
de cambios en la respiracién, frecuencia cardiaca, cambios en la actividad
general, defecacion y miccion en la rata sometida a este procedimiento.
Con el uso de estos procedimientos se asume que el estado emocional
de ansiedad en humanos es equivalente a la respuesta de miedo en animales,
y que el miedo puede ser adquirido por condicionamiento por medio de la
asociacion de estimulos. Sin embargo, el hecho de que algunas fobias o res-
puestas emocionales puedan ser adquiridas por aprendizaje asociativo, no
implica que esto sea asi en todos los casos. Recientemente se ha propuesto
que algunos miedos o fobias pueden ser adquiridos por medio de aprendizaje
vicario, o por otro medio de transmisién de informacién (Rachman, 2002).

MODELOS ANIMALES

Con base en lo anterior, en psicologia y neurociencias se han desarrollado
varios modelos animales para tratar de explicar algunas psicopatologias. Los
modelos en animales tienen varias ventajas: se tiene control sobre el ambien-
te en que estan los sujetos y de la historia conductual, se pueden realizar una
gran cantidad de manipulaciones experimentales que nos permitan evaluar la
eficacia terapéutica de diferentes tratamientos, lo cual a su vez permite validar
los modelos.
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Los modelos animales en general deben de cumplir ciertos criterios:

1. Validez: El modelo debe basarse en alguna caracteristica Gnica o

- precipitante de la patologia, por ejemplo el condicionamiento de miedo en

la produccion de conductas como ia de ansiedad, o conductas de evita-
cion. :

2. Similitud conductual: El modelo animal debe de reproducir las mismas
caracteristicas conductuales mostradas en la psicopatologia humana.
Normalmente este es uno de lo5 criterios que mas se utiliza, aunque no
en todos los casos se reproducen todos los componentes de la patologia.

3. Similitudes bioquimicas. Se refiere al substrato neural en términos de las
estructuras, farmacologia y bioquimica relacionadas con la manifesta-
cion de la patologia.

4. Valor predictivo terapéutico. Un modelo podria sugerir un nuevo tratamien-
to farmacolégico (Ellison, 1979).

5. Debe haber especificidad de los criterios en funcion del problema que se
estéa estudiando. Por ejemplo en el caso de la ansiedad implicaria que se
presenten los mismos sintomas, mientras que en un modelo de adiccion
a drogas seria esencial que el modelo induzca dependencia fisica y tole-
rancia.

Existe una gran diversidad de modelos animales para el estudio de la
ansiedad, los que se pueden agrupar en modelos etol6gicos (conducta es-
pontanea) y modelos basados en los paradigmas de condicionamiento.

Los modelos de ansiedad en animales miden respuestas conductuales o
fisiologicas ante estimulos estresantes o novedosos. Entre los diferentes
modelos se incluyen aquellos donde se evalta el miedo a situaciones
novedosas cuando se expone a los sujetos a espacios abiertos, altos, 0 a
luces brillantes.

Existe un tipo de modelos que se basan en las respuestas cundicioiia-
das, entre los que se incluyen entre otros los procedimientos de respuesta
emocional condicionada, de conflicto, aversién condicionada al lugar, respuesta
de sobresalto. El procedimiento de respuesta emocional condicionada o su-
presion condicionada descrito por Estes y Skinner (1941), aunque en sus
inicios parecfa ser un buen modelo de ansiedad, investigaciones subsecuentes
mostraron que los cambios observados no eran especificos para los efectos
de los ansioliticos, ademas de que se encontraron resultados inconsistentes.
Mas recientemente se ha desarrollado un procedimiento derivado de este
modelo, el modelo de sobresaito donde los sujetos son entrenados a asociar
un estimulo que puede ser un sonido o una luz con un estimulo aversivo.

Uno de los primeros modelos de conflicto fue desarrollado por Geller y
Seifter (1960) en el cual los sujetos son entrenados a presionar una palanca
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para obtener comida y posteriormente al introducir el componente de conflicto
se presenta un estimulo aversivo. Lo que resulta es que durante el periodo de
conflicto disminuye la tasa de respuestas y ésta puede aumentar por la admi-
nistracion de benzodiazepinas. Sin embargo, una de las desventajas de este
modelo es que implica periodos prolongados de entrenamiento. Una variacién
de este procedimiento es el desarrollado por Vogel (1971) donde a sujetos
privados de agua, reciben-un choque eléctrico cuando beben agua; la admi-
nistracion de ansioliticos produce un el numero de choques que reciben los
sujetos. Ambas pruebas parecen detectar la ansiedad generalizada.

Existen otros modelos basados en la conducta exploratoria de los suje-
tos (campo abierto, compartimento luz-oscuridad, interaccion social, laberin-
to elevado en cruz,) lo cual les da cierta validez dado que se apoyan en la
conducta incondicionada y espontanea de los sujetos. En estos modelos se
evita la privaciéon de agua y comida, asi como la administracién de choques
eléctricos y no se requiere de periodos largos de entrenamiento. Por otro
lado, su validez se ha visto reforzada por Ia efectividad que tiene la administra-
cién de drogas usualmente empleadas en el tratamiento de ansiedad en
reducir las respuestas de ansiedad.

El modelo de transicion luz-oscuridad se basa en la tendencia de los
animales a evitar los espacios iluminados. En este procedimiento los sujetos
son colocados en el lado iluminado de una camara de dos compartimentos y
se registra el nimero de transiciones entre los compartimentos iluminado y
oscuro, asi como la actividad total. La administracién de benzodiazepinas
aumentan el numero de transiciones, o que sugiere una reduccién del nime-
ro de evitaciones al compartimento iluminado, lo cual es considerado un indi-
ce del efecto ansiolitico (Crawley y Goodwin, 1980). En los ultimos afios se
han hecho modificaciones aumentando un tercer compartimento y se ha en-
contrado que este procedimiento es sensible a los efectos de drogas
ansioliticas y ansiogénicas. Con este procedimiento se pueden detectar los
efectos ansioliticos de las benzodiazepinas y de los nuevos ansioliticos no
benzodiazepinicos. Sin embargo, los resultados que se obtienen varian en
funcién de algunas variables como la intensidad de luz del compartimento
iluminado, la cepa de ratas, la edad y el peso de los sujetos, lo cual ha
producido inconsistencias en los resultados reportados en diferentes labora-
torios (Bourin y Hascoét, 2003).

Uno de los modelos que se ha usado durante los ultimos 25 arios, es el
modelo de interaccion social, donde en pares de ratas (consideradas como
una unidad) se mide el tiempo que pasan en interaccién social por medio del
registro de respuestas de olfateo, seguir al compafiero, etc. Aumentos en la
interaccion social sin aumentos concomitantes de la actividad motora son
interpretados como indice de efectos ansioliticos, mientras que una disminu-
cién de |a interaccion social es interpretada como en efecto ansiogénico. En
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este procedimiento se han manejado variables ambientales como la ilumina-
cion. En el procedimiento habitual se manejan cuatro condiciones de prue-
bas: 1) luz baja-ambiente familiar, 2) luz alta-ambiente familiar, 3) luz baja-
ambiente no familiar, 4) luz alta-ambiente no familiar. La interaccién social es
mayor cuando los sujetos son probados con luz baja y ambiente familiar, y
menor cuando son probados en la condicion de prueba de luz alta y ambiente
no familiar, situacién que es mas sensible al efecto de los ansioliticos. Esta
prueba es sensible al efecto de ansioliticos con diferentes mecanismos de
accién y se propone como un modelo de ansiedad generalizada (para una
revisién ver File y Seth, 2003). Se ha visto que lalinea base de estos indices
puede ser influenciada por otras variables como el peso de los sujetos, la hora
del dia en que se realiza la prueba (ver Treit, 1985).

Existen ciertos problemas asociados al uso de los modelos que se basan
en la actividad exploratoria. Se ha observado que dosis bajas de los ansioliticos
aumentan la actividad exploratoria, mientras las dosis altas la inhiben. La
actividad motora puede cambiar ante situaciones novedosas, y este efecto
es dependiente del tiempo, observandose inicialmente un incremento y poste-
riormente un decremento. Por otro lado, los efectos en sobre la actividad
motora no son especificos para los ansioliticos (Treit, 1985), parte de estos
problemas se han solucionado con el uso de andlisis adicionales de la con-
ducta exploratoria, como en el caso del laberinto elevado en cruz.

El laberinto elevado en cruz, surgi6 a partir de las observaciones hechas
en laberintos en Y con brazos abiertos y cerrados, donde las ratas tendian a
evitar aquellos brazos que no tenian paredes (Montgomery, 1955). Posterior-
mente Handley y Mithani en 1984, propusieron el uso de un laberinto elevado
X, con forma de X, que consistia de dos brazos abiertos, y dos brazos opues-
tos, con paredes y cerrados al final, que se mantenian elevados del piso. Este
laberinto fue validado en ratas (Pellow, Chopin, File y Briley, 1985) y ratones
(Lister, 1987) y actualmente se le conoce como laberinto elevado en cruz.
Este modelo se basa en el miedo incondicionado que tienen los roedores a
los espacios abiertos. Es una prueba que tiene varias ventajas por que es
econdémico, no requiere de entrenamiento, requiere de poco tiempo (usual-
mente cinco minutos); se basa en la actividad exploratoria y se miden diferen-
tes parametros como el nimero de entradas en los brazos abiertos y cerra-
dos, tiempo que permanecen en los brazos abiertos y cerrados, niumero total
de entradas, que son indices de diferentes componentes como ansiedad, y
actividad motora, etc. Actualmente este procedimiento es el mas empleado
para evaluar ansiedad aunque no es lo suficientemente sensible a los efectos
de los ansioliticos no benzodiazepinicos (Rodgers y Cole, 1994). Reciente-
mente se han agregado otros parametros etolégicos que aumentan la sensibi-
lidad a los efectos de ansioliticos serotoninérgicos (Cruz, Frei y Graeff, 1994)
y que permiten un analisis méas detallado de la conducta. En una revision
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sobre la validez de este modelo se sefiala que la sensibilidad del mismo para
detectar los efectos ansioliticos de compuestos serotoninérgicos depende de
la cepa de ratas; de las variables asociadas con la situacion previa de la
prueba en el laberinto, como la manipulaciéon o no de los sujetos experimen-
tales; o de las condiciones de prueba como mayor iluminacion lo cual aumen-
ta la sensibilidad al efecto ansiolitico (Hogg, 1996).

Este modelo se ha considerado como una herramienta para el estudio de
la ansiedad generalizada. Reportes recientes demuestran que cuando los
sujetos son expuestos por una segunda ocasion al laberinto elevado en cruz,
el efecto ansiolitico de las benzodiazepinas no se manifiesta, a este fenéme-
no se le ha denominado “tolerancia de un ensayo” y se ha propuesto que el
tipo de respuesta medida el segundo dia es diferente a la medida el primer dia
(Cruz-Morales, Santos y Brandao, 2002). Se ha propuesto que en estas con-
diciones, el primer dia de mide una respuesta incondicionada y el segundo
dia se mide una respuesta diferente resultado del aprendizaje y equivalente a
la fobia (File y Zangrossi, 1993).

En los ultimos afios se desarroli6 un modelo de laberinto elevadoen T
(LT), derivado del laberinto elevado en cruz, que permite evaluar en el mismo
procedimiento las respuestas de ansiedad y memoria (Graeff, Vianay Tomaz,
1993). El entrenamiento en el LT consiste de dos sesiones y es en un
procedimiento equivalente al de evitacion inhibitoria. EI LT posee dos brazos
abiertos y uno cerrado. El primer dia, en el entrenamiento de evitaciéon se
introduce al sujeto en el brazo cerrado y se mide la latencia de permanencia
en dicho brazo (linea base) y se administran dos ensayos subsecuentes (evi-
tacion 1y 2); en el entrenamiento de escape, se coloca al sujeto en el extre-
mo de uno de los brazos abiertos y se registra la latencia de entrada al brazo
cerrado. La sesioén de prueba o retencion realizada 24 hr después, consiste
en un ensayo de evitacion y escape, respectivamente. De acuerdo con estos
autores la administracion de diazepam produjo amnesia anterégrada con una
dosis que produjo ansiedad, mientras que la latencia de escape no se modi-
fico en el primer ensayo pero si en el segundo donde hubo una disminucién de
la latencia de entrada al brazo cerrado, sugiriendo una buena retencion. La
respuesta de evitacién inhibitoria condicionada se relaciona con la ansiedad
generalizada, mientras que la respuesta incondicionada de escape se relacio-
na con el desorden de panico (Graeff y cols., 1993).

Los efectos del diazepam sobre amnesia anterégrada en el laberintoen T,
son equivalentes a los que se han obtenido en el procedimiento de evitacién
inhibitoria, donde la administracién antes del entrenamiento de diazepam (2 y
5 mg/kg, ip) produce déficits en la adquisicion, lo que se refleja en la presen-
cia de amnesia anterégrada cuando la ejecucion es evaluada 24 hr después
(Gémez-Romero, Reyes, Arriaga, y Cruz-Morales, en prensa)y los obteni-
dos en el laberinto en T (Cruz-Morales, Gomez-Romero, y Gonzélez, 2002;
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Echeverry, Hasebdéhrl, Huston y Tomaz, 2001). En el caso de escape se han
reportado efectos diferentes, la administracion de diazepam aumenta la latencia
del escape en el laberinto en T en el primer ensayo, lo que sugiere un efecto
ansidlitico (Cruz-Morales, y cols., 2002; Echeverry y cols., 2001).

El uso de estos modelos ha permitido identificar los sustratos neurales
de la ansiedad, por medio de la administracion de los diferentes ansioliticos
tanto sistémica como intracerebralmente. Asi se han podido identificar dife-
rentes estructuras que participan en la manifestacion de la ansiedad como el
nucleo del rafé, el hipotalamo, la sustancia gris periacueductal, el septum, el
hipocampo y la amigdala. Por otro lado, también se ha demostrado la partici-
pacién de diferentes neurotransmisores como el GABA, la serotonina y la
colecistoquinina ( ver Menard y Treit, 1999). Clinicamente se ha observado
que los diferentes tipos de ansiedad son tratados eficazmente con diferentes
tratamientos farmacolégicos. Por ejemplo ios casos de ansiedad generaliza-
da son tratados eficazmente con benzodiazepinas, inhibidores de la monoamino
oxidasa; las fobias responden a tratamientos con benzodiazepinas, inhibidores
de la recaptura de la serotonina, agonistas de serotonina como la buspirona y
con algunos antidepresivos triciclicos.

Todo lo anterior ha posibilitado identificar que los diferentes tipos de an-
siedad pueden tener un sustrato neural diferente. Sin embargo, un problema
asociado al uso de los diferentes modelos experimentales en animales es
que no es claro que tipo de ansiedad se esta reproduciendo con cada modelo
en particular. En los Ultimos afios se ha tratado de identificar los tipos de
ansiedad que reproducen los diferentes modelos. Entre los modelos relacio-
nados con produccion de la ansiedad generalizada se encuentran el de transi-
cion luz-oscuridad, evitacion en el laberinto elevado en T, mientras que la
respuesta de escape esta relacionada con lainducciéon de panico (Graeffy
Zangrossi, en prensa).

El empleo de estos modelos ha sido muy (til para el entendimiento de los
mecanismos cerebrales que subyacen a la ansiedad, para el desarrollo de
nuevos compuestos. Sin embargo es necesario realizar mas investigacion
que permita identificar precisamente los diferentes tipos de ansiedad induci-
dos por cada modelo y la identificacion de la participacion de componentes
genéticos.
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