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Resumen 
 
La interocepción es un proceso complejo que abarca múltiples dimensiones, como la precisión, 
el aprendizaje y la conciencia. En este artículo, examinaremos si cada una de estas dimensiones 
se apoya en centros neurales especializados y distribuidos a lo largo de la extensa red 
interoceptiva. Para este fin, obtuvimos medidas de interocepción cardíaca en sujetos sanos y en 
pacientes que presentaban modelos de lesiones contrastivos de neurodegeneración y daño 
cerebral focal: la variante conductual de la demencia frontotemporal (vcDFT),  la enfermedad de 
Alzheimer  (EA) y lesiones fronto-insulares por accidente cerebrovascular. Se examinaron los 
correlatos neurales de las tres dimensiones a través de neuroimágenes estructurales y 
funcionales en estado de reposo y mediciones online del potencial evocado cardíaco (HEP, del 
inglés: heart evoked potential).  Los tres grupos de pacientes presentaron déficits en la precisión 
interoceptiva, asociados con el daño insular, alteraciones de la conectividad y modulaciones 
anormales del HEP. El aprendizaje interoceptivo se vio afectado de manera diferencial en los 
pacientes con EA, lo que sugiere un rol clave de las redes de memoria en esta dimensión. Los 
resultados de la conciencia interoceptiva mostraron que los pacientes con vcDFT y EA 
sobreestimaron su desempeño. Este patrón se relacionó con anormalidades en las regiones 
anteriores cerebrales y en las redes involucradas en los procesos metacognitivos y ligadas a la 
pérdida de automonitoreo, bien descripta en la demencia. Nuestros hallazgos muestran cómo el 
daño en centros específicos de la amplia red fronto-temporo-insular compromete de manera 
diferenciada las dimensiones interoceptivas; y cómo las alteraciones estructurales afectan las 
conexiones funcionales más allá de esos centros críticos. Este es el primer estudio que presenta 
un modelo de lesión múltiple que revela las alteraciones del automonitoreo corporal y que 
ofrece nuevas perspectivas teóricas para profundizar en los fundamentos neuroanatómicos de 
las dimensiones interoceptivas. 

Palabras clave: interocepción; aprendizaje; conciencia; enfermedades neurodegenerativas; 
accidente cerebrovascular; reporte de investigación. 
 

Abstract 
 
Interoception is a complex process encompassing multiple dimensions, such as accuracy, 
learning and awareness. Here we examined whether each of those dimensions relies on 
specialized neural hubs distributed throughout the vast interoceptive network. To this end, we 
obtained relevant measures of cardiac interoception in healthy subjects and patients offering 
contrastive lesion models of neurodegeneration and focal brain damage: behavioral variant 
frontotemporal dementia (bvFTD), Alzheimer’s disease (AD), and fronto-insular stroke. Neural 
correlates of the three dimensions were examined through structural and functional resting-
state imaging and online measurements of the heart-evoked potential (HEP). The three patient 
groups presented deficits in interoceptive accuracy, associated to insular damage, connectivity 
alterations, and abnormal HEP modulations. Interoceptive learning was differentially impaired 
in AD patients, suggesting a key role of memory networks in this skill. Interoceptive awareness 
results showed that bvFTD and AD patients overestimated their performance; this pattern was 
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associated with abnormalities in anterior regions and associated networks subserving 
metacognitive processes, and probably related to well-established insight deficits in dementia. 
Our findings indicate how damage to specific hubs in a broad fronto-temporo-insular network 
differentially compromises interoceptive dimensions, and how such disturbances affect 
widespread connections beyond those critical hubs. This is the first study in which a multiple 
lesion model reveals fine-grained alterations of body sensing, offering new theoretical insights 
into neuroanatomical foundations of interoceptive dimensions. 
 
Key words: interoception; learning; awareness; neurodegenerative diseases; stroke; 
investigation report 
 

Resumo 
 
A interocepção é um processo complexo que abrange várias dimensões, como precisão, 
aprendizado e conscientização. Neste artigo, examinaremos se cada uma dessas dimensões é 
apoiada por centros neurais especializados e distribuída por toda a extensa rede interoceptiva. 
Para este fim, obtivemos medidas de interocepção cardíaca em indivíduos saudáveis e em 
pacientes com modelos de lesões contrastante neurodegeneração e dano cerebral focal: a 
variante comportamental de demência frontotemporal (vcDFT), doença de Alzheimer (AD) e 
lesões fronto insulares devido a acidente vascular cerebral. Os correlatos neurais das três 
dimensões foram examinados por neuro imagem estrutural e funcional em repouso e medições 
online de potencial evocado cardíaco (HEP Inglês: coração potencial evocado). Os três grupos de 
pacientes apresentaram déficits na precisão interoceptiva, associados a danos insulares, 
alterações na conectividade e modulações anormais da HEP. A aprendizagem interoceptiva foi 
diferencialmente afetada em pacientes com DA, sugerindo um papel fundamental das redes de 
memória nessa dimensão. Os resultados da consciência interoceptiva mostraram que os 
pacientes com vcDFT e AD superestimaram seu desempenho. Este padrão foi associado com 
anormalidades em regiões cerebrais superiores e nas redes envolvidas em mecanismos 
metacognitivos e ligados à perda de auto-controlo, bem descrito em processos de demência. 
Nossos achados mostram como os danos em centros específicos da ampla rede fronto-temporo-
insular comprometem as dimensões interoceptivas de maneira diferenciada; e como as 
alterações estruturais afetam as conexões funcionais além daqueles centros críticos. Este é o 
primeiro estudo que apresenta um modelo de lesão múltipla revelando alterações do 
organismo de auto-monitoramento e oferecendo novas teorias para aprofundar a base 
neuroanatómica de perspectivas dimensionais interoceptivos. 

 

Palavras-chave: interocepção; aprendizagem; consciência; doenças neurodegenerativas; 
acidente vascular cerebral; relatório de pesquisa. 
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La interocepción es la habilidad para detectar los cambios autonómicos corporales a 
través de las vías viscero-corticales (Craig, 2002; Critchley & Harrison, 2013). Aunque la 
investigación en este dominio ha ilustrado de manera muy clara los procesos normales 
(Garfinkel, Seth, Barrett, Suzuki, & Critchley, 2015) y patológicos (Couto et al., 2014; Khalsa, 
Rudrauf, Feinstein, & Tranel, 2009), no ha explorado las posibilidades del  enfoque por modelo 
de lesión, que permite establecer una conexión directa entre las lesiones cerebrales y la 
conducta (Rorden & Karnath, 2004). Al incluir dos modelos de lesiones contrastivos, tales como 
el accidente cerebrovascular (ACV) y la neurodegeneración temprana (Baez et al., 2014; Garcia-
Cordero et al., 2015), pretendemos revelar los nexos críticos que existen entre las regiones 
cerebrales afectadas y la conducta interoceptiva. Con este fin, medimos correlatos conductuales 
y cerebrales (por medio de neuroimágenes y electrofisiología) de la interocepción cardíaca en 
pacientes con la variante conductual de la demencia frontotemporal (vcDFT), una condición con 
compromiso temprano de las estructuras fronto-temporo-insulares), con enfermedad de 
Alzheimer en etapa inicial (EA, que incluye atrofia posterior y temporal) y lesiones focales por 
ACV de la corteza fronto-insular (LFI). Estas condiciones pueden ofrecer nuevas perspectivas 
para profundizar nuestro conocimiento sobre la interocepción, ya que la evidencia pertinente 
sobre los desórdenes neurológicos es escasa y nula en el caso de las demencias. 

Las tareas de interocepción cardíaca, que evalúan la percepción de los latidos del propio 
corazón (Canales-Johnson et al., 2015; Couto et al., 2014; Schandry, 1981) ofrecen evidencia 
sólida sobre tres dimensiones relevantes: precisión  (exactitud conductual para rastrear las 
señales cardíacas (Garfinkel et al., 2015)), aprendizaje (mejora de la precisión  conductual 
después de la retroalimentación (Canales-Johnson et al., 2015)) y conciencia (procesos 
metacognitivos relacionados con la confianza sobre el desempeño propio [3]). Estas 
dimensiones se apoyan en redes distribuidas que comprometen de manera crítica a la corteza 
insular (CI), la corteza cingulada anterior (CCA) y la corteza somatosensorial (CS) (Craig, 2002; 
Critchley, Wiens, Rotshtein, Ohman, & Dolan, 2004), mientras que las interacciones entre las 
funciones interoceptivas y de alto nivel son mediadas por proyecciones de la CI a la CCA, la 
corteza órbitofrontal (COF), la amígdala y el hipocampo (HP) (Bechara & Naqvi, 2004; Canales-
Johnson et al., 2015; Couto et al., 2015; Damasio, 1996; Garfinkel et al., 2015; Khalsa et al., 
2009; Sedeno et al., 2014; Seeley et al., 2007; Werner et al., 2013).  
 En primer lugar, tal como lo demuestran estudios estructurales y funcionales sobre la 
precisión interoceptiva, el desempeño en la tarea se asocia con los centros cerebrales de la CI, la 
CCA y la CS (Critchley et al., 2004). Además, el potencial evocado cardíaco (HEP, del inglés: heart 
evoked potential) es un marcador cortical del monitoreo cardíaco que es modulado por la 
atención a los latidos de nuestro propio corazón (expresado por una deflexión negativa que 
alcanza su pico máximo en una ventana de 200-500 ms después de la onda R)(Pollatos & 
Schandry, 2004; Schandry & Montoya, 1996) y que se origina principalmente en  la CI y en  la 
CCA (Craig, 2002; Critchley & Harrison, 2013; Critchley et al., 2004). La amplitud de modulación 
del HEP es mayor en sujetos que logran una alta precisión interoceptiva (Canales-Johnson et al., 
2015; Pollatos, Kirsch, & Schandry, 2005b; Pollatos & Schandry, 2004; Yuan, Yan, Xu, Han, & Yan, 
2007) y podría acentuarse aún más con entrenamiento (Schandry & Weitkunat, 1990). Además, 
el HEP se atenúa en pacientes neuropsiquiátricos [19] y este tipo de alteración se asocia con 
déficits interoceptivos (Couto et al., 2015; Couto et al., 2014; Sedeno et al., 2014). Asimismo, las 
señales fásicas de los latidos cardíacos se relacionan con circuitos de la memoria (Garfinkel & 
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Critchley, 2016). Como todos estos mecanismos están afectados en cierta medida en nuestros 
tres grupos de pacientes, predecimos que todos los grupos presentarían déficit en la precisión 
interoceptiva y en las medidas corticales asociadas. 

En segundo lugar, en lo que se refiere al aprendizaje interoceptivo, los registros 
corticales e intracraneales muestran que las mejoras conductuales post-retroalimentación 
interoceptiva se asocian con modulaciones de la actividad en la CI y frontal (Canales-Johnson et 
al., 2015). No obstante, los análisis de neuroimágenes podrían revelar otras regiones cerebrales 
involucradas en esta dimensión. Específicamente, la afectación de estructuras como el  HP, 
regiones temporales y las cortezas frontales, que están involucradas en la memoria y el 
aprendizaje (Squire & Zola-Morgan, 1991), sugiere que el aprendizaje interoceptivo debería 
estar distintivamente comprometido en pacientes con EA. 
 Finalmente, se ha asociado la conciencia interoceptiva con la CCA, la CI y la corteza 
prefrontal (CPF, área de Brodmann 10 (Baird, Smallwood, Gorgolewski, & Margulies, 2013; 
Fleming & Dolan, 2012)) y COF (Craig, 2009; Lak et al., 2014). Aunque esta dimensión 
metacognitiva no ha sido examinada en poblaciones neurológicas, la alteración en la conciencia 
y la pérdida de automonitoreo constituyen una característica fundamental de la demencia 
(Hornberger et al., 2014; Rosen et al., 2014). En consecuencia, predecimos que los grupos con 
vcDFT y EA estimarían peor su desempeño en relación al grupo control. 
 En resumen, para la precisión interoceptiva, se espera que los grupos con vcDFT y LFI 
muestren déficits en relación al grupo control debido al daño en regiones interoceptivas críticas; 
en cambio para el grupo con EA, predecimos que el desempeño dependería del grado de atrofia 
del la CI y de otras áreas subsidiarias que podrían apoyar este proceso (por ejemplo: el HP). El 
aprendizaje interoceptivo sólo debería verse afectado en los pacientes con EA como resultado 
de la degeneración del HP, de estructuras temporales adyacentes y de áreas frontales (por 
ejemplo: la COF). En lo que concierne a la conciencia interoceptiva, predecimos que los dos 
grupos de pacientes con demencia estimarían deficitariamente su autodesempeño en 
comparación al grupo control como resultado de la pérdida de automonitoreo y de una 
metacognición alterada, asociada principalmente con un daño frontotemporal.  Finalmente, 
esperamos que la alteración de las redes interoceptivas se extendería más allá de las áreas 
críticas dañadas, comprometiendo redes de largo alcance. De acuerdo a nuestro conocimiento, 
este es el primer estudio que evalúa los rasgos distintivos cerebrales (estructurales y 
funcionales) de las dimensiones interoceptivas, comparando diferentes modelos de lesiones 
causadas por neurodegeneración y lesiones focales. 
 

Métodos 
Participantes 
 

En el estudio participaron noventa y nueve sujetos. Se reclutaron tres muestras de 
pacientes que cumplían con los criterios de inclusión establecidos (G. M. McKhann et al., 2011; 
Rascovsky et al., 2011): 18 con probable vcDFT, 21 con EA, 18 que presentaban lesiones focales 
por ACV no hemorrágico y 42 sujetos sanos.  Todos los participantes entregaron un 
consentimiento informado de acuerdo con la Declaración de Helsinki. El protocolo del estudio 
fue aprobado por el Comité de Ética Institucional (número 2012-0412). 
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 Los pacientes con vcDFT fueron diagnosticados siguiendo los criterios actuales 
revisados(Rascovsky et al., 2011). La vcDFT constituye una demencia con manifestación 
temprana (Ratnavalli, Brayne, Dawson, & Hodges, 2002) que involucra alteraciones sociales y 
conductuales (Ibanez & Manes, 2012b; Neary et al., 1998; Piguet, Hornberger, Mioshi, & 
Hodges, 2011) asociadas con atrofia fronto-temporo-insular en imágenes de resonancia 
magnética (IRM) estructural  (o hipoperfusión frontal en registros de tomografía por emisión de 
positrones). Se excluyeron los pacientes que mostraron signos de otras formas de demencia 
(por ejemplo: afasia progresiva primaria y esclerosis lateral amiotrófica). La muestra resultante 
presenta un modelo único de compromiso fronto-insular, que incluye áreas críticas para cada 
dimensión interoceptiva. 
 Los pacientes con Alzheimer fueron diagnosticados por medio de los criterios NINCDS-
ADRDA (G. McKhann et al., 1984; G. M. McKhann et al., 2011). Ellos presentaban déficits de 
memoria y atrofia en los lóbulos temporales, en regiones parietales (Braak & Braak, 1991; 
Naggara et al., 2006) y, en algunos casos, en la CI (Bonthius, Solodkin, & Van Hoesen, 2005). No 
se incluyeron pacientes con afasia logopénica progresiva y formas atípicas de EA (por ejemplo: 
atrofia cortical posterior). La atrofia posterior característica de la EA proporciona un modelo 
contrastante en relación con la neurodegeración frontal en la vcDFT. Por lo tanto, este modelo 
nos permitió explorar otras áreas (por ejemplo: HP, polo temporal –PT-) que probablemente 
están implicadas en algunas de las dimensiones interoceptivas. 
 Los pacientes con LFI presentaron lesiones fronto-insulares no hemorrágicas provocadas 
por ACV. Los pacientes fueron evaluados por lo menos seis meses después del ACV (el tiempo 
necesario para la estabilidad de la lesión y la manifestación de síntomas clínicos). Una 
comparación directa de estos pacientes con los pacientes con vcDFT (Baez et al., 2014; Garcia-
Cordero et al., 2015) puede revelar áreas convergentes que contribuyen a las dimensiones 
interoceptivas (que pueden estar diferencialmente afectadas por la etiología distintiva de cada 
condición). 
 El estudio combinado de la vcDFT, la EA y LFI puede revelar regiones cerebrales 
específicas relacionadas con las dimensiones interoceptivas. En particular, los pacientes con 
vcDFT y LFI muestran un modelo de lesión convergente para evaluar regiones críticas claves que 
subyacen a la interocepción en general. El grupo con EA muestra un modelo de lesión 
contrastivo para explorar áreas que comúnmente no están involucradas en la interocepción 
pero que sí cumplen una función en los mecanismos de aprendizaje y memoria pertinentes, 
especialmente para el dominio del aprendizaje. 
 
Tarea de detección de los latidos cardíacos 
 

Se aplicó una tarea de detección de latidos cardíacos validada (HBDT, del inglés: 
heartbeat detection task) (Couto et al., 2015; Couto et al., 2014; Melloni et al., 2013; Sedeno et 
al., 2014; Yoris et al., 2015) que implicaba tres condiciones (ver Figura 1). En primer lugar, para 
medir la precisión interoceptiva, se les pidió a los participantes que pulsaran una tecla de un 
teclado para seguir sus latidos cardíacos sin retroalimentación. A continuación, realizaron la 
misma tarea mientras recibían retroalimentación a través de un estetoscopio (condición control 
de retroalimentación). En concordancia con los estudios previos, (Canales-Johnson et al., 2015), 
se les brindó retroalimentación auditiva a través de un estetoscopio, que era sostenido por los 
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mismos participantes con la mano izquierda, mientras pulsaban el teclado con la mano derecha. 
Finalmente, se les pidió seguir nuevamente sus latidos sin claves externas, lo que permitió 
medir el aprendizaje interoceptivo. Se repitió dos veces la primera y la tercera condición 
durante dos minutos. Adicionalmente, para medir la conciencia interoceptiva (Canales-Johnson 
et al., 2015), al final de cada condición se le pidió a los participantes que evaluaran la confianza 
en su desempeño de 1 (baja confianza) a 9 (alta confianza). Para obtener más detalles, consulte 
el material suplementario, sección 1.2. 
 
Registros de electroencefalografía  
 

Mientras que los individuos realizaban el HBDT, se registraron las señales con un sistema 
Active-two de Biosemi de 128 canales a 1024 Hz y se les realizó un resampleo offline a 256 Hz. 
Se incluyeron dos electrodos adhesivos Ag/Ag-Cl en las posiciones del conductor II para registrar 
los datos del electroencefalograma (EEG). Los datos del EEG de 47 participantes (nueve con 
vcDFT, nueve con EA, nueve con LFI y 20 del grupo de control) cumplieron con los requisitos 
para un adecuado análisis de preprocesamiento (sin movimiento o artefactos fuertes, alta 
proporción señal-ruido y una tasa de rechazo de ensayos inferior al 30%). Sólo se informaron 
registros de la condición de precisión interoceptiva. Para revisar detalles sobre el 
preprocesamiento del EEG, consulte el material suplementario, sección 1.2.1. 
 
Análisis del potencial evocado cardíaco 
 

El HEP se obtiene por medio del muestreo de épocas del EEG sincronizadas a la onda R 
del electrocardiograma (ECG). Consiste en una deflexión negativa en los electrodos centrales y 
frontales (Couto et al., 2014) dentro de una ventana de a 200-400-ms post onda R (Canales-
Johnson et al., 2015; Pollatos, Kirsch, & Schandry, 2005a). Como este componente es modulado 
por la atención a los latidos cardíacos (Pollatos et al., 2005a), indexa los procesos interoceptivos 
sin involucrar a los mecanismos del aprendizaje. Por lo tanto, siguiendo los estudios previos 
(Couto et al., 2015; Pollatos et al., 2005a), medimos este potencial únicamente durante la 
condición de precisión interoceptiva, alrededor de una región de interés (ROI, del inglés: region 
of interest) frontal que abarca 33 electrodos (ver Figura 2) y que se concentra en donde ocurre 
la modulación máxima de HEP descrita en electrodos frontales (Pollatos et al., 2005a). También 
evaluamos otras ROI de cuatro electrodos cada una en regiones derecha, izquierda y frontal del 
cráneo. Para controlar el reconocido artefacto cardíaco, se sustrajeron los componentes 
cardíacos vía análisis de componentes independientes (ICA, del inglés: independent component 
analysis). Consulte el material suplementario para obtener detalles sobre el preprocesamiento 
de HEP (sección 1.2.1) y las otras ROI (sección 2.3). 

Al igual que en otros estudios previos sobre la interocepción cardíaca (Yoris et al., 2015), 
se compararon los datos del HEP entre las condiciones a través de pruebas de permutación de 
Monte Carlo (Manly, 1997) combinadas con bootstrapping de 100ms a 400ms (para cubrir las 
latencias del HEP típicas (Canales-Johnson et al., 2015; Pollatos & Schandry, 2004)). Este simple 
método ofrece una solución directa para problemas de comparación múltiples ya que no 
depende de la corrección de comparaciones múltiples o presunciones gaussianas sobre la 
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distribución de probabilidad de los datos (Nichols & Holmes, 2002) (consulte el material 
suplementario, sección 1.2.2). 
 
Análisis de imágenes 
 
Adquisición de las imágenes 
 

Obtuvimos 82 registros de IRM (estructural y funcional en estado de reposo) de 15 
pacientes con vcDFT, 16 con EA, 16 pacientes con LFI y 35 individuos control (se excluyeron 
varios pacientes debido a claustrofobia o movimientos excesivos durante el registro). Los 
sujetos fueron escaneados en un scanner Intera Phillips 1.5 T con una bobina estándar. Se 
adquirieron secuencias T2 y FLAIR para mejorar la detección de lesiones/atrofia en cada grupo.  

Siguiendo trabajos previos (Day et al., 2013; Seeley, Crawford, Zhou, Miller, & Greicius, 
2009; Tuladhar et al., 2013; Zhou et al., 2010), durante la sesión de IRMf (IRM funcional) de 10 
minutos, se instruyó a los participantes que no pensaran nada en particular, que mantuvieran 
sus ojos cerrados y que evitaran moverse y quedarse dormidos. Elegimos la modalidad de ojos 
cerrados para evitar señales altamente ruidosas que provienen de la corteza visual (Zou et al., 
2015) y para facilitar la atención durante el procesamiento interoceptivo (Wang, Li, Xu, & Ding, 
2015; Xu et al., 2014). Además, la ventana de tiempo nos permitió obtener suficientes puntos 
de la señal para el análisis de datos y asegurar que los pacientes completaran el protocolo 
(consulte el material suplementario, sección 1.3.1).  

 
Análisis de imágenes estructural  

 
Se realizó una morfometría basada en vóxeles (VBM, del inglés: voxel-based 

morphometry) para buscar los patrones de atrofia global en pacientes con vcDFT y EA. Las 
imágenes fueron preprocesadas con la herramienta DARTEL del Statistical Parametric Mapping 
software (SPM12) y analizadas siguiendo procedimientos previos (Ashburner & Friston, 2000; 
Couto et al., 2013) (consulte el material suplementario, sección 1.3.2). 

Para establecer el patrón de atrofia de los pacientes con vcDFT y EA, se compararon por 
medio de pruebas t, los resultados del preprocesamiento del VBM obtenidos de los pacientes 
versus el grupo control. El volumen intracraneal total se usó como covariable para descartar la 
influencia de los diferentes tamaños de cerebros (análisis de cerebro completo, p < .001 sin 
corrección (Irish, Piguet, Hodges, & Hornberger, 2014), umbral de extensión= 50 vóxeles). A 
continuación, se realizaron análisis de regresión múltiple para evaluar la relación entre el 
desempeño en la detección de los latidos cardíacos y el volumen de sustancia gris en regiones 
específicas. En primer lugar, se incluyeron tres grupos (control, vcDFT y EA) en el análisis del 
cerebro completo para obtener todas las áreas interoceptivas (se excluyeron los pacientes con 
LFI dado que este grupo con lesión requiere de un análisis específico detallado en el punto 
2.3.3). Se incluyeron ambos grupos de pacientes y al grupo control en cada uno de los análisis 
para aumentar la varianza conductual y la potencia estadística (O'Callaghan et al., 2016; 
Sollberger, Rankin, & Miller, 2010). Luego, se realizó una regresión con los pares: vcDFT-
controles y EA-controles, para identificar las regiones interoceptivas específicas en cada grupo 
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de pacientes (análisis de cerebro completo, p < .001 sin corrección (Sollberger et al., 2010), 
umbral de extensión = 50 vóxeles).  
 
Análisis del mapeo de lesiones  
 

Las máscaras de las lesiones de los pacientes con LFI fueron trazadas manualmente en el 
espacio nativo de los pacientes de acuerdo al daño visible en las imágenes T1 y T2. Todas las 
máscaras fueron normalizadas al espacio estándar (llamado MNI space) y luego superpuestas 
para obtener el mapa de lesiones. Las imágenes T1 de los pacientes con LFI y las del grupo 
control fueron segmentadas y cada máscara de lesión fue usada para la normalización al espacio 
MNI, utilizando la función de costo-función. Este procedimiento previene que las lesiones 
introduzcan sesgo a las transformaciones aplicadas (Brett, Leff, Rorden, & Ashburner, 2001). 

Para cada condición del HBDT, se usaron los resultados de los mapas estadísticos de 
regresión de todos los grupos (ver 2.3.2) para construir máscaras binarias. Analizamos la 
asociación entre el desempeño de la tarea y el volumen de sustancia gris en cada región de la 
máscara usando correlaciones de Spearman. Como el tamaño de la muestra era pequeño, los 
valores α se fijaron en p < .05. Estos resultados se consideran exploratorios y complementarios 
a los análisis de VBM (para obtener detalles, consulte el material suplementario, sección 1.3.3). 
 
Análisis funcional de imágenes  
 

Todas las IRMf fueron testeadas por el kit Artifact Repair para SPM8 (Bruno, Garrett, 
Quintin, Mazaika, & Reiss, 2014; Garcia-Cordero et al., 2015) para conocer cuáles fueron los 
sujetos que presentaron excesivos movimientos dentro del resonador. Excluimos los registros 
con movimientos de más de tres mm y/o con rotación de más de tres grados. Los parámetros de 
movimiento no difirieron entre los grupos (consulte el material suplementario, sección 1.3.4). 
Siguiendo trabajos previos de conectividad funcional en pacientes con ACV y 
neurodegeneración (Garcia-Cordero et al., 2015; Sedeno et al., 2016), las imágenes fueron 
preprocesadas con el Asistente de Procesamiento de Datos para IRMf en Estado de Reposo 
(DPARSF, del inglés: Data Processing Assistant for Resting-State fMRI). Para obtener detalles del 
preprocesamiento, consulte el material suplementario, sección 1.3.4.  

Para examinar las asociaciones entre la conectividad funcional y el comportamiento, 
construimos ROI esféricas de 5-mm de los picos máximos de atrofia obtenidos a partir de la 
regresión de todos los sujetos para las tres dimensiones (para revisar las coordenadas 
detalladas de cada pico, consulte el material Suplementario, Tabla 6). Para cada participante, 
extrajimos la señal temporal BOLD (del inglés: blood-oxygen level dependent) de los vóxeles 
dentro de cada ROI. Para obtener el mapa de conectividad funcional, correlacionamos estos 
datos para cada vóxel del cerebro usando el coeficiente de correlación de Pearson (Tuladhar et 
al., 2013). Usamos el módulo de regresión múltiple de SPM para explorar asociaciones entre el 
desempeño y los mapas de conectividad. Primero realizamos un análisis que incluyó a los cuatro 
grupos. Para mejorar la potencia estadística, replicamos el método utilizado en la regresión del 
VBM (ver 2.3.2) (O'Callaghan et al., 2016; Sollberger et al., 2010). Posteriormente, se 
correlacionaron los mapas de conectividad de vcDFT-controles, EA-controles y LFI-controles con 
los resultados conductuales (análisis de cerebro completo, p < .001 sin corrección (Irish et al., 
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2014), umbral de extensión= 10 vóxeles: umbral recomendado dado el mayor tamaño del vóxel 
en las IRMf (Masten et al., 2009)). 
 

Resultados 

 
Se comparó la información demográfica y el desempeño entre los grupos usando 

ANOVAs y pruebas post-hoc de Tukey. Se analizó el género y la lateralidad con pruebas de X2 de 
Pearson. Para asegurar solidez en los hallazgos, todos los resultados se sometieron a covariación 
con la edad y el nivel educacional; sólo se informan los resultados importantes que pasaron la 
prueba de covariación. 
Resultados demográficos  
 

Cada grupo de pacientes fue similar al grupo de control en cuanto a género, lateralidad, 
edad, educación formal e índice de masa corporal – se incluyó esta última medida debido a su 
impacto en la interocepción (Ver Tabla Suplementaria 1).  

 

Resultados conductuales 
 

La precisión interoceptiva se vio afectada en todos los grupos de pacientes (F(3, 95) = 
11.06, p < .001). Las comparaciones post-hoc (Tukey HSD, MS = 0.03, df = 95) revelaron un 
desempeño significativamente peor para los pacientes con vcDFT, EA y LFI en comparación al 
grupo control (todos ps < .001, Figura 1). En segundo lugar, la condición de retroalimentación no 
arrojó diferencias entre los grupos (F(3, 95) = 2.07, p = .11), lo que indica que todos los sujetos 
pusieron atención a los latidos del corazón y pudieron seguirlos con una ayuda externa. En 
tercer lugar, los puntajes para el aprendizaje interoceptivo también mostraron diferencias entre 
los grupos (F(3, 95) = 4.50, p < .01). Las comparaciones post-hoc revelaron que sólo los 
pacientes con EA se vieron afectados en esta dimensión al compararlos con el grupo de control 
(Tukey HSD, MS = 0.05, df = 95, EA: p < .01, Figura 1). Finalmente, la conciencia interoceptiva 
también se vio afectada en los pacientes en relación con el grupo control (F(3 , 95) = 7.83, p < 
.001), sin embargo las comparaciones post-hoc (Tukey HSD, MS = 1.94, df = 95) mostraron que 
sólo aparecieron déficits en la vcDFT (p < 0.05) y en la EA (p < .001). Para obtener detalles 
consulte la Tabla Suplementaria 2, sección 2.2.  
 
Resultados HEP  
 

En relación con los tres grupos de pacientes, el grupo control mostró una mayor 
modulación negativa del HEP durante la condición de precisión interoceptiva. Esto ocurrió en la 
ROI frontal, dentro de la ventana de tiempo característica (de 200 a 400 ms, Figura 2)  (Canales-
Johnson et al., 2015; Pollatos et al., 2005a). Es importante destacar que se produjeron efectos 
similares cuando se consideraron las ROI por separado (electrodos izquierdos, centrales y 
derechos; (todos los p < .05; Figura Suplementaria Figura 1)). Para obtener detalles, consulte la 
Tabla Suplementaria 3, sección 2.3. 
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Resultados de imágenes  
 

Patrones de atrofia y superposición de la lesión  
 
En concordancia con los estudios anteriores (Rankin et al., 2006; Seeley et al., 2009), los 
pacientes con vcDFT, en comparación con los grupos de control, presentaron atrofia fronto-
temporo-insular – giro frontal superior y medial, amígdala, parahipocampo (pHP), IC, giro recto 
(GR), corteza cingulada medial (CCM), putamen, giro temporal superior, entre otras áreas-. 
Como se esperaba, la atrofia en el grupo con EA  estuvo confinada a las regiones temporal y 
posterior (Ferreira, Diniz, Forlenza, Busatto, & Zanetti, 2011),  que incluía a la amígdala, el PT, el 
HP, el precuneus, el giro temporal inferior y el giro fusiforme. La superposición de la lesión en la 
muestra de pacientes con LFI mostró daños en el lóbulo fronto-insular, en los cuales la CI y la 
CCA fueron las áreas más comprometidas (ver Figura 1 y Tablas Suplementarias 4 y 5, sección 
2.4. para revisar en detalle las áreas atrofiadas).   
 
Asociación estructural con las dimensiones interoceptivas 
 
Todos los grupos (excepto LFI) 
 

Todas las dimensiones mostraron correlaciones positivas con el volumen de sustancia 
gris en diferentes grupos de regiones. Para la precisión interoceptiva, estas incluían las regiones 
frontales (giro frontal inferior -GFI- y CCM), CI, regiones temporales (giro temporal superior, giro 
fusiforme, pHP, HP) y las cortezas parietales. Para el aprendizaje interoceptivo, abarcaban 
estructuras temporales (HP, giro fusiforme, giro superior) y frontales (GFI, CCM). Para la 
conciencia interoceptiva, las regiones incluían al giro temporal superior, el PT, GFI, la amígdala, 
CCA, HP, y pHP. Para obtener detalles relacionados con cada grupo de pacientes, vea la Figura 3 
y las Tablas Suplementarias 6, 7 y 8 (sección 2.4.2). 
 
Pacientes con vcDFT  
 

En pacientes con vcDFT, las correlaciones positivas entre el volumen de sustancia gris y 
el desempeño involucraron las regiones fronto-temporales y posteriores, tal como se detalla a 
continuación. Para la precisión interoceptiva, estas incluían la CI y la CCM, así como también el 
pHP, el HP, el giro temporal medial, el giro fusiforme y las cortezas parietales. Para el 
aprendizaje interoceptivo, las regiones abarcaban la CCM y el giro frontal medial, parietal y 
fusiforme. Para la conciencia interoceptiva, se encontraron correlaciones con la CCM, el pHP, la 
amígdala y las regiones temporales y parietales. 

 
Pacientes con EA  
 

La precisión interoceptiva se relacionó positivamente con las regiones temporales (HP, 
giro superior y media, pHP, giro fusiforme) y frontales (regiones mediales e GFI).  Las 
correlaciones con el aprendizaje interoceptivo involucran el PT y el pHP así como el GFI, superior 
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y giro medial temporal. Las regiones asociadas con la conciencia interoceptiva incluyeron el 
pHP, PT, GFI, CPF, el área motora suplementaria, CCA  y el giro temporal inferior.  
 
Pacientes con LFI  
 

La precisión interoceptiva en pacientes con LFI se correlacionó positivamente con la 
sustancia gris en la CCA izquierda, la COF izquierda frontal inferior y con la CI bilateral. Sólo la 
corteza orbital inferior izquierda estaba implicada en el aprendizaje interoceptivo. Finalmente, 
encontramos una correlación positiva entre la conciencia interoceptiva y la corteza frontal 
medial izquierda.  
 
Asociación de la conectividad funcional con las dimensiones interoceptivas 
 
Todos los grupos  
 

Para la precisión interoceptiva, el desempeño se asoció positivamente con la 
conectividad en la CI, el opérculo Rolándico, el giro superior, medial, inferior frontal y 
postcentral y las estructuras temporales (el giro temporal superior, HP, pHP, el PT y el GTM). El 
aprendizaje interoceptivo se correlacionó con la conectividad en el giro frontal medial e inferior, 
pHP, HP, PT, giro temporal superior y CI. Finalmente, la conciencia interoceptiva estaba 
correlacionada con la conectividad en el GFI, HP, y pHP (Figura 4). Para obtener detalles 
relacionados con cada grupo de pacientes, ver Tablas Suplementarias 9, 10, 11 y 12 (sección 
2.4.3). 
 
Pacientes con vcDFT  
 

La precisión interoceptiva se asoció con la conectividad en la CI, el giro superior frontal y 
el HP. El aprendizaje interoceptivo se relacionó con la conectividad en el lóbulo temporal, el giro 
frontal inferior, medial y superior y el putamen. Finalmente, la conciencia interoceptiva se 
correlacionó con la conectividad en el giro frontal inferior, medial y superior frontal (incluido el 
CPF).  
 
Pacientes con EA 
                                                                                          

Las asociaciones entre la conectividad y el desempeño involucraron a la CI, al giro frontal 
inferior y superior, el PT y el giro medial occipital, para la precisión interoceptiva; GFI, HP, 
amígdala, pHP, CI, y el giro supramarginal, para el aprendizaje interoceptivo; el HP, amígdala y 
GFI para la conciencia interoceptiva.  
 
Pacientes con LFI 
 

La precisión interoceptiva se asoció con la conectividad en la CI, el giro frontal inferior y 
superior, la amígdala, HP y el giro postcentral. Para el aprendizaje interoceptivo, la conectividad 
se asoció positivamente con la conectividad del HP, el giro lingual y el globo pálido. Finalmente, 
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la conciencia interoceptiva se relacionó con la conectividad en la amígdala, el giro lingual, el giro 
frontal medial e inferior, el giro recto, el giro supramarginal, postcentral y temporal superior.  
 

Discusión 
 

Hemos evaluado los correlatos neurales de la precisión, el aprendizaje y la conciencia 
interoceptiva en muestras con daños en diferentes centros de la red interoceptiva. Los 
resultados electrofisiológicos, estructurales y de conectividad funcional fueron convergentes y 
mostraron que cada dimensión dependía de mecanismos parcialmente superpuestos pero 
especializados. Además, las alteraciones conductuales en esas dimensiones se asociaron no sólo 
con un compromiso en regiones específicas, sino también con alteraciones en la conectividad de 
largo alcance más allá de esos centros neurálgicos críticos afectados. 
 
Precisión interoceptiva  
 

La precisión interoceptiva se apoya en una red ampliamente distribuida. El desempeño 
en todos los grupos fue explicado por el volumen de sustancia gris en estructuras fronto-
temporales y posteriores, incluida la CI y cingulada, que son nodos clave de la interocepción. 
Además, los déficits de los pacientes se relacionaron con patrones electrofisiológicos y 
anátomo-funcionales alterados. En primer lugar, la modulación del HEP se vio atenuada en los 
grupos de pacientes. Este hallazgo concuerda con evidencia previa respecto a que estas 
alteraciones se correlacionan con déficit interoceptivos conductuales (Couto et al., 2014; 
Sedeno et al., 2014). Además, indica que las dificultades para asignar la atención a las señales 
viscerales internas no están confinadas a las condiciones psiquiátricas (Muller et al., 2015) con 
anormalidades difusas cerebrales, y que en realidad pueden resultar de un daño cerebral 
relativamente circunscrito en áreas interoceptivas clave. En segundo lugar, la asociación entre el 
desempeño alterado con el daño fronto-temporo-insular y fronto-insular (en pacientes con 
vcDFT y LFI, respectivamente) corrobora el rol central de las redes de la CI para detectar los 
estados internos del cuerpo y de la corteza  cingulada y frontal en la integración de la 
información interoceptiva (Craig, 2002; Critchley & Harrison, 2013; Critchley et al., 2004).  En el 
caso de la EA, los déficits interoceptivos se asociaron con atrofia hipocampal y temporal. Como 
la lesión en estas áreas se asocia consistentemente con alteraciones en los mecanismos de la 
memoria, la interocepción cardíaca también podría vincularse con estos procesos. De hecho, las 
señales fásicas de los latidos cardíacos individuales se relacionan con estos circuitos y los 
participantes con una alta precisión interoceptiva se desempeñan mejor en tareas de memoria y 
aprendizaje subliminal (Garfinkel & Critchley, 2016). Este hallazgo refuerza aún más la 
naturaleza multidimensional de la interocepción. 

Más allá de esas regiones críticas, la precisión interoceptiva también se apoya en una red 
ampliamente distribuida. El desempeño conductual se asoció a la conectividad funcional en la 
red fronto-temporo-insular en todos los grupos. Además, las conexiones temporo-frontales y CI-
CI anormales en cada grupo de pacientes destacaron el rol esencial de la CI como nodo central 
en esta dimensión (Craig, 2002; Critchley & Harrison, 2013; Critchley et al., 2004), mostrando al 
mismo tiempo que este daño también puede interrumpir el flujo extendido de información más 
allá de las regiones específicamente comprometidas por la atrofia (Crossley et al., 2014). 
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Finalmente, se debe considerar que las anormalidades en estas redes resultaron de la 
neurodegeneración o de las lesiones cerebrales focales. En consecuencia, este dominio no sólo 
depende de la total integridad de una amplia red que cruza los centros cerebrales anteriores y 
posteriores, sino que también puede verse afectado de manera similar cualquiera sea la 
fisiopatología subyacente. Esta observación confirma la naturaleza multidimensional y 
ampliamente distribuida de estos mecanismos putativos. En resumen, la precisión interoceptiva 
pareciera apoyarse en complejas interacciones entre los centros cerebrales que se extienden 
por la red interoceptiva y participan en otros dominios funcionales, como la memoria. 
 
Aprendizaje interoceptivo 
 

Las redes relacionadas con el aprendizaje interoceptivo estaban menormente 
distribuidas. El desempeño estuvo relacionado con las estructuras frontales (CCM y giro inferior 
y superior frontal) y temporales (HP y giro superior temporal). No  obstante, se observaron 
alteraciones conductuales solo en pacientes con EA y los resultados del VBM confirmaron su 
asociación con estructuras temporales involucradas en las funciones de la memoria y el 
aprendizaje en general (Squire & Zola-Morgan, 1991). 
 La ausencia de déficits en los pacientes con vcDFT y LFI sugiere que las regiones fronto-
insulares no están críticamente comprometidas por esta dimensión. Sin embargo, las 
conexiones de largo alcance de todos los grupos entre las estructuras frontales (medial y GFI, CI) 
y temporales (HP, pHP, PT) se asociaron con su desempeño.  

En el caso de la EA, las alteraciones involucraron conexiones de largo alcance 
relacionando las estructuras temporales (HP, pHP, amígdala) con las cortezas frontales, que 
están involucradas en el aprendizaje interoceptivo afectado. Esta red juega un rol clave en el 
aprendizaje, la memoria, y en los procesos de asociación multimodal, mediados por las 
conexiones hipocampales con el pHP, la COF, y la CI (Squire & Zola-Morgan, 1991). En 
consecuencia, aunque el aprendizaje interoceptivo parece depender específicamente de las 
estructuras temporo-hipocampales, el daño a estas últimas parece interrumpir sus conexiones 
ampliamente extendidas con centros frontales pertinentes. En pocas palabras, aunque esta 
dimensión recurre a los mecanismos interoceptivos en sí, parece depender más críticamente de 
la memoria general y de las habilidades de aprendizaje. 
 
Conciencia interoceptiva 
 

Finalmente, la conciencia interoceptiva también parece comprometer regiones 
extendidas asociadas con la auto-conciencia, el monitoreo de errores, la metacognición y la 
confianza. El desempeño en todos los grupos se asoció con el volumen de sustancia gris en las 
estructuras frontales (GFI, CCA) y temporales (HP, pHP, amígdala, giro temporal superior, PT). 
Más específicamente, la conciencia interoceptiva alterada en pacientes con vcDFT y EA se asocia 
con la corteza cingulada, prefrontal y fronto-temporal. Todas esas regiones se relacionan con la 
autoconciencia en ambas poblaciones y en sujetos control sanos (Shany-Ur et al., 2014) y con 
mecanismos de monitoreo de errores, que involucra a la CCA (Carter et al., 1998). Además, la 
conectividad funcional entre el GFI, HP y el pHP se asoció con la conciencia interoceptiva en 
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todos los grupos. Las alteraciones de esta dimensión en ambas condiciones neurodegenerativas 
se asociaron con áreas frontales anormales COF-CPF y conectividad COF-HP alterada.  
 La CPF – y, en particular, el área de Brodmann 10 (BA 10)– es un nodo clave de la 
metacognición, responsable de monitorear y controlar el desempeño de tareas – que depende 
principalmente de las estructuras posteriores y temporales (Baird et al., 2013). Por otro lado, la 
conciencia interoceptiva y la metacognición están íntimamente relacionadas. El foco en las 
señales viscerales, así como el monitoreo constante y la actualización de la retroalimentación de 
las predicciones internas, son importantes para la construcción de los estados internos 
subjetivos y su interrupción podría explicar las fallas conductuales de los pacientes (Barttfeld et 
al., 2013; Canales-Johnson et al., 2015; Seth, 2013). En este sentido, trabajos previos muestran 
que el BA 10 (a) apoya el procesamiento emocional de los estados internos (Ramnani & Owen, 
2004), (b) se relaciona con la recuperación de información y la memoria prospectiva  (Ramnani 
& Owen, 2004), y (c) podría contribuir a la anosognosia, un síntoma típico de las demencias 
(Rosen et al., 2014). Nuestros resultados convergen con estos hallazgos, lo que demuestra que 
la conciencia interoceptiva se ve afectada en los pacientes con vcDFT, con compromiso mayor 
de conexiones entre la CPF y COF. Esos déficits podrían reflejar el compromiso de aspectos más 
específicos de la metacognición, como los juicios de confianza relacionadas con la COF (Lak et 
al., 2014). Además, la atrofia temporal y las alteraciones de la conectividad temporal-frontal en 
los pacientes con EA podrían impactar en el circuito de retroalimentación metacognitiva hacia la 
CPF y originar las alteraciones conductuales observadas. 

Estudios previos de lesiones han brindado más evidencia sobre el rol fundamental del 
CPF en la metacognición durante tareas perceptuales y de memoria(Baird et al., 2013; Fleming, 
Ryu, Golfinos, & Blackmon, 2014; Rosen et al., 2014). Sin embargo, el daño al CPF podría llevar a 
diferentes patrones de desempeño metacognitivo  dependiendo del dominio evaluado (Fleming 
et al., 2014), lo que resalta la importancia de evaluar la metacognición en interocepción en 
particular. Por otro lado, llama la atención la ausencia de déficits en los pacientes con lesión, 
dado que los pacientes con vcDFT presentaron un patrón similar de daño cerebral. Esta 
discrepancia puede reflejar el impacto de diferentes mecanismos fisiopatológicos en cada 
condición (Garcia-Cordero et al., 2015). Además, más allá del daño localizado, los pacientes con 
LFI (en contraste con los pacientes con vcDFT y EA) presentaron escasas conexiones bilaterales 
de largo alcance asociadas con el desempeño preservado. En este sentido, los déficits en la 
conciencia interoceptiva parecían derivar del daño bilateral, el que caracteriza las enfermedades 
neurodegenerativas (vcDFT y EA) (Seeley et al., 2009), pero no en los pacientes con lesiones, 
que son unilaterales. Las regiones no afectadas por el daño pueden haber permitido procesos 
de reorganización funcional y plasticidad en los pacientes con LFI, que parecen ser vitales para la 
integridad de la conciencia interoceptiva. Esto no sería posible en las enfermedades 
neurodegenerativas, dado que las áreas de compensación pertinentes experimentarían daños 
progresivos con el transcurso de la enfermedad (Mesulam, 1999). Futuras investigaciones 
deberían explorar el potencial rol de los cambios de plasticidad cerebrales en la interocepción y 
la relación de la conciencia corporal alterada y anosognosia en la neurodegeneración. 

En resumen, la conciencia interoceptiva involucra nodos distribuidos que pueden estar 
comprometidos después de una atrofia bilateral de largo alcance. Además, esta red podría ser 
altamente susceptible a la reorganización funcional en los ACV.  
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Limitaciones 

 
Nuestro estudio presentó algunas limitaciones. En primer lugar, el tamaño de nuestra 

muestra de pacientes era relativamente pequeño; sin embargo, demostró ser similar a los de los 
estudios previos (Day et al., 2013). Además, esta desventaja se contrarrestó a través del estricto 
control de diversas variables demográficas, clínicas y de lesión/atrofia. En segundo lugar, 
aunque nuestras hipótesis se basan en dominios cognitivos diferenciales que afectan a los 
procesos interoceptivos básicos (por ejemplo: la memoria y la metacognición), no pudimos 
incluir pruebas adicionales para abordarlos directamente. Estudios posteriores deberían incluir 
variables sociales y cognitivas en los principales análisis para controlar posibles efectos debidos 
a los déficits cognitivos. Además, de acuerdo con el modelo de la red de contexto social (Ibanez 
& Manes, 2012a), el daño a los centros interoceptivos en pacientes con  vcDFT puede afectar los 
procesos de cognición social. Esto puede probarse directamente midiendo las interacciones 
entre la interocepción y el desempeño en cognición social. Asimismo, como en cualquier estudio 
que evalúe pacientes con neurodegeneración, no se puede descartar un posible efecto de la 
atrofia en los análisis de regresión. Sin embargo, cada dimensión funcionó como una condición 
de control, demostrando que los patrones estructurales diferenciales estaban realmente 
asociados con el desempeño de los grupos. Finalmente, es una estrategia común en estudios de 
enfermedades neurodegenerativas incluir tanto a los pacientes como al grupo de control en los 
análisis para aumentar la varianza conductual y la potencia estadística (O'Callaghan et al., 2015; 
Sollberger et al., 2009). No obstante, esto debe realizarse con precaución e investigaciones 
futuras deberían comparar con mayor precisión el rol de las estructuras resultantes. 
 

Conclusión 
 

Hasta donde conocemos, este es el primer estudio que evalúa los correlatos de las 
dimensiones interoceptivas cardíacas en modelos diferenciales de daño neuroanatómico. Al 
combinar neuroimágenes con medidas electrofisiológicas, revelamos especializaciones 
funcionales para tres aspectos de la interocepción (precisión, aprendizaje y conciencia). El rol 
crucial de las redes fronto-temporo-insulares fue destacado a través de las alteraciones 
asociadas, no sólo con centros cerebrales específicos, sino también con anormalidades en la 
conectividad a gran escala. Nuestros hallazgos se refieren a la importancia del mapeo cerebral 
de los estados corporales y del monitoreo metacognitivo en la interpretación de sensaciones 
subjetivas y su impacto en el comportamiento diario (Craig, 2002). En el futuro, otros estudios 
podrían evaluar la interacción entre estas dimensiones interoceptivas a través de la teoría de 
hierarchical predictive coding (codificación predictiva jerárquica) para niveles interoceptivos 
(Barrett, Quigley, Bliss-Moreau, & Aronson, 2004; Seth, 2013), indizados por dinámicas de redes 
insulo-frontotemporales críticas. Este trabajo abre novedosos caminos para entender cómo los 
mecanismos interoceptivos están funcionalmente organizados a través de las regiones 
corticales y subcorticales y cómo pueden verse específicamente alterados por diversas formas 
de daño cerebral. 
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Figura 1. Resultados conductuales y anatómicos. A. Desempeño de los cuatro grupos en cada 
dimensión interoceptiva. Los puntajes de precisión y aprendizaje interoceptivos varían entre 0 y 1, 
donde los puntajes más altos indican un mejor desempeño. Para la conciencia interoceptiva, los 
puntajes más cercanos a cero representan una mejor metacognición. B. Atrofia de pacientes con 
vcDFT y EA comparados con sujetos de control (p < .001, umbral de extensión = 50 vóxeles) y 
superposición de lesiones en pacientes con LFI. El asterisco (*) indica diferencias significativas en 
relación con los sujetos de control. L = izquierdo; D= Derecho. 
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Figura 2. Modulación del HEP en la condición de precisión interoceptiva. Comparación del HEP 
punto por punto entre los grupos de pacientes y sujetos del grupo control a través de la prueba de 
permutación de Monte Carlo. Los cuadros violetas indican p < .05 (se seleccionó una extensión 
mínima de cinco puntos consecutivos como criterio para graficar los clústeres. Las barras 
ensombrecidas alrededor de los potenciales indican el SEM. La topografía de cuero cabelludo 
muestra las diferencias en amplitud (microvolts) entre cada grupo de pacientes y controles. Los 
puntos rojos en el diagrama de localización de canales ilustran los electrodos incluidos en la región 
de interés fronto-central. 
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Figura 3.  Asociación estructural con las dimensiones interoceptivas. Se realizó un análisis de 
regresión que consideró a los pacientes con vcDFT-EA-control para explorar las asociaciones entre 
el desempeño en la tarea de detección de latidos cardíacos con el volumen de materia gris 
(análisis de cerebro completo –panel superior). Se realizaron regresiones que consideraron a los 
pares: control-vcDFT y control-EA para identificar regiones interoceptivas específicas para cada 
grupo de pacientes (panel central) (todos ps < .001, umbral de extensión = 50 vóxeles). Para los 
pacientes con LFI, se realizaron correlaciones de Spearman entre el desempeño en las tareas y las 
máscaras de sustancia gris (p < .05, fondo). I = izquierda; D= derecha. 
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Figura 4: Redes funcionales asociadas con dimensiones interoceptivas. Se realizaron análisis de 
regresión que consideraban a los pacientes con vcDFT-EA-LFI y sujetos control para explorar 
asociaciones entre el desempeño de la tarea de detección de los latidos cardíacos y la conectividad 
funcional en nodos particulares (p < .001, paneles superiores). Se realizaron regresiones que 
consideraban a la vcDFT, EA y LFI para identificar redes interoceptivas específicas de cada grupo de 
pacientes (panel inferior).  La semilla está marcada con círculos negros. El tamaño del nodo indica 
el valor-t y el color de la línea conectora y del nodo muestran la red a la cual pertenece el nodo. 
GOFI = giro órbitofrontal inferior; GFI = giro frontal inferior; GFS = giro frontal superior; GFM = giro 
frontal medial; GFMS = giro frontal medial superior (B10); OR = opérculo rolándico; GP = giro 
postcentral; CI = corteza insular; GS = giro supramarginal; GTS = giro temporal superior; Pu = 
putamen; Am = amígdala; HP = hipocampo; pHP = parahipocampo; GL = giro lingual; GF = giro 
fusiforme; GOM = giro occipital medial; GR = giro recto; I = izquierda, D = derecha.  
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1. Métodos 

1.1 Participantes 

Como en trabajos previos de nuestro grupo (Baez et al., 2014; García-Cordero et 

al., 2015), se hizo un diagnóstico inicial a cargo de un grupo de expertos en demencia. 

Cada caso fue individualmente revisado en una reunión de consenso clínico 

multidisciplinaria en la que participaron neurólogos cognitivos, psiquiatras y 

neuropsicólogos. Todos los pacientes fueron sometidos a un examen clínico estándar, 

necesario para entregar un diagnóstico preciso. Este examen incluyó una extensa serie de 

evaluaciones neurológicas, neuropsiquiátricas y neuropsicológicas. Los sujetos con la 

variante conductual de la demencia frontotemporal (vcDFT) se incluyeron siguiendo los 

criterios revisados de la vcDFT probable (Rascovsky et al., 2011). Estos pacientes 

presentaron alteraciones sociales y conductuales confirmadas por las personas a cargo de 

su cuidado y atrofia fronto-temporal confirmada por IRM o hipoperfusión frontal en 

imágenes de tomografía por emisión de positrones. Los pacientes con enfermedad de 

Alzheimer (EA) fueron diagnosticados siguiendo criterios NINCDS-ADRDA (G. McKhann et 

al., 1984; G. M. McKhann et al., 2011). Todos los pacientes con demencia se encontraban 

en la etapa temprana/leve de la enfermedad. Los pacientes que presentaron lesiones 

cerebrovasculares fronto-insulares (LFI) fueron evaluados por lo menos seis meses 

después del accidente cerebrovascular (ACV) (tiempo necesario para la estabilidad de la 

lesión y la manifestación de los síntomas clínicos). Presentaban lesiones confinadas a los 

lóbulos frontales e insulares, y en algunos casos, a los lóbulos temporales. Ninguno de los 

pacientes cumplía los criterios de desórdenes psiquiátricos específicos, según lo 

determinó el examen psiquiátrico. Los pacientes que se presentaron principalmente con 

déficits de lenguaje se excluyeron de este grupo. Finalmente, seleccionamos un grupo 

control, que incluía a participantes que cumplieron con los criterios de edad, educación y 

sexo, sin historial de enfermedades psiquiátricas o neurológicas. 
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1.2. Tarea de detección de latidos cardíacos  

La duración total de la tarea de detección de latidos cardíacos (HBDT, del inglés: 

heartbeat detection task) fue 10 minutos (incluido el tiempo dedicado a instrucciones y 

respuesta a preguntas). Para medir la habilidad de los participantes de seguir sus latidos 

cardíacos, calculamos un índice de precisión basado en los siguientes parámetros:  

(a) Respuestas correctas totales: el número total de respuestas de cada sujeto que se 

corresponde con sus propios latidos cardíacos. Se compara cada respuesta motora 

dentro de una ventana de tiempo específico siguiendo cada onda R grabada; si la 

respuesta motora (pulsación de la tecla en el teclado) ocurre dentro de una 

ventana de tiempo predefinida para cualquier latido cardíaco, la respuesta se 

considera correcta (la ventana de tiempo es determinada por la frecuencia 

cardíaca (FC) de los sujetos: 750 ms después del latido, para una FC inferior a 

69.76; 600 ms después, para un FC de entre 69.75 y 94.25; y 400 ms después, para 

una FC superior a 94.25). El índice se define como la suma total de todas las 

respuestas de los sujetos que cumplen con este criterio temporal. 

 

(b) Latidos cardíacos registrados: el número total de latidos cardíacos registrados en 

cada condición. 

 

Nuestro índice de precisión es una ecuación modificada de la propuesta por Schandry 

para su método de seguimiento mental del latido cardíaco (Schandry, 1981). Schandry usa 

el número total de latidos cardíacos mentales y latidos cardíacos registrados. Como 

nosotros podemos discriminar las respuestas correctas del número total (de acuerdo con 

los criterios explicados en el primer índice), usamos esta medida más específica en lugar 

de la cantidad total de respuestas. Otra diferencia con Schandry es que calculamos este 

índice para cada condición de la tarea. La ecuación para la precisión es la siguiente: 
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1 - (latidos cardíacos registrados – ∑ respuestas correctas) 
______________________________________ 

Latidos cardíacos registrados 

 

Se obtuvieron estos puntajes para precisión, retroalimentación y aprendizaje 

(promediando dos repeticiones de cada condición, excepto para la retroalimentación). Los 

puntajes pueden variar entre 0 y 1 y los puntajes más altos indican pequeñas diferencias 

entre las respuestas correctas y los latidos cardíacos registrados y, en consecuencia, un 

mejor desempeño interoceptivo.  

Para el índice de metacognición (medida del desempeño de la conciencia 

interoceptiva), primero calculamos el porcentaje de desempeño y confianza para la 

precisión y el aprendizaje por separado y calculamos la ecuación: abs [(porcentaje de 

confianza/ porcentaje de desempeño) – 1]. Luego, promediamos los valores obtenidos 

para el aprendizaje y la precisión. De esta manera, la confianza fue normalizada por el 

desempeño y considerada relativa a cero (los puntajes cercanos a cero significan una 

mejor metacognición).  

 

1.2.1. Registros de EEG y preprocesamiento 

Los datos fueron referenciados offline a la señal promedio de todos los canales; 

resampleados a 256 Hz y filtrados mediante un filtro pasa banda de 0.5-30 Hz para 

eliminar componentes indeseados de la frecuencia. Para poder realizar el análisis del 

potencial cardíaco evocado (HEP, del inglés: heart evoked potential), usamos los valores 

de detección del pico R en el electrocardiograma (ECG) para segmentar cada uno de los 

128 canales de los datos del electroencefalograma (EEG). Se logró la detección del pico R 

mediante una función detectora de picos implementada en Matlab,  que rápidamente 

encuentra valores máximos locales o mínimos (extremo local) en un vector ruidoso 

usando derivadas y un umbral de magnitud definido por el usuario para determinar si 

cada pico es significativamente mayor (o menor) que los datos que lo rodean (Kruczyk, 
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Umer, Enroth, & Komorowski, 2013). Se eliminaron artefactos cardíacos y por movimiento 

de ojos a través de inspección visual y por medio del Análisis de Componentes 

Independientes [ICA (Kim & Kim, 2012)], y los datos resultantes fueron posteriormente 

segmentados desde 200 ms antes del inicio del pico R del ECG a 400 ms después del inicio. 

Estas épocas de EEG fueron corregidas en el baseline en relación con la ventana de 200 a -

0 ms. La tendencia linear de cada época fue eliminada para corregir los artefactos de 

desplazamiento de la corriente directa (Craston, Wyble, Chennu, & Bowman, 2009; 

Martens, Korucuoglu, Smid, & Nieuwenstein, 2010). Finalmente, las épocas ruidosas 

fueron rechazadas del análisis usando un procedimiento visual. 

 

1.2.2. Análisis estadístico del HEP 

Según estudios previos, la topografía del HEP cubre toda el área frontal y central 

de ambos hemisferios (Canales-Johnson et al., 2015; Leopold & Schandry, 2001; Montoya, 

Schandry, & Müller, 1993; Pollatos & Schandry, 2004). De acuerdo a ello, el primer análisis 

estadístico se realizó en una región de interés (ROI, del inglés: region of interest) única (ver 

resultados en la sección 3.3 y Figura 2). Posteriormente, seleccionamos tres grupos de 

cuatro electrodos de esta ROI para evaluar la modulación del HEP en una topografía 

frontal-derecha (C24, C25, C26 y C27), frontal-central (C18, C19, C20, y C21) y frontal-

izquierda (C11, C12, C13, y C14). Estos últimos resultados se detallan en el material 

suplementario 2.2 y en la Figura suplementaria 1. 

 

Para el análisis estadístico, se hicieron comparaciones punto por punto a lo largo 

del HEP a través de la prueba de permutación Monte Carlo (Manly, 2006) combinada con 

bootstrapping, tal como se ha hecho en trabajos anteriores (Couto et al., 2013). Este 

método ofrece una solución directa para problemas de múltiples comparaciones y no 

depende de la corrección de comparaciones múltiples o de presunciones gaussianas sobre 

la distribución de la probabilidad de los datos (Nichols & Holmes, 2002). Para ello, los 

datos, por separado, se sometieron a una partición aleatoria y luego se calculó un valor t. 
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Este proceso se repitió unas 5000 veces para construir la distribución de los valores t bajo 

la hipótesis nula, que sería rechazada cuando el valor t obtenido fuese mayor que el 5% de 

la distribución (p <.05). Una ventaja de utilizar este método al analizar el HEP, es que no se 

estaría seleccionando una ventana de tiempo a priori; sino que cada punto de la señal de 

100 a 400 ms (para cubrir la latencia del HEP típica (Canales-Johnson et al., 2015; Leopold 

& Schandry, 2001; Montoya et al., 1993; Pollatos & Schandry, 2004) fue evaluado con el 

análisis de permutación. Como este es un enfoque impulsado por los datos, evita el sesgo 

inherente de una selección de ventana a priori. 

 

1.3. Análisis de imágenes 

1.3.1. Adquisición de imágenes  

Los sujetos fueron examinados en un scanner Intera Phillips 1.5 T con una bobina 

estándar. Los parámetros de escaneo T1 estructurales fueron = 256 × 240 × 120, 1 mm 

isotrópico, TR = 7489 ms, TE = 3420 ms y ángulo de inclinación = 8°. Además, se 

adquirieron las secuencias T2 y FLAIR para mejorar la detección de la lesión o atrofia en 

cada grupo.  

Para las imágenes funcionales, se adquirieron 33 cortes axiales (5-mm de espesor) 

paralelos al plano que conecta la comisura anterior y posterior y que cubre el cerebro 

completo (TR = 2777 ms, TE =50 ms, ángulo de inclinación= 90). El protocolo de imágenes 

magnéticas funcionales (IRMf) duró diez minutos y se obtuvieron 209 imágenes 

funcionales del cerebro para cada sujeto. Durante la adquisición, se instruyó a los 

participantes no pensar en nada en particular. Además, se les solicitó mantener los ojos 

cerrados y evitar moverse y quedarse dormidos (Sedeño et al., 2014; Tuladhar et al., 

2013). 
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1.3.2. Análisis estructural de imágenes  

Para el preprocesamiento de la morfometría basada en vóxeles (VBM, del inglés: 

voxel-based morphometry), las imágenes fueron segmentadas en sustancia gris, sustancia 

blanca y líquido cefalorraquídeo. Los mapas de sustancia gris obtenidos se normalizaron al 

espacio estándar MNI, se suavizaron con un kernell de 12 mm3 y se sometieron a un 

análisis de segundo nivel dentro de modelos lineales generales en SPM. Se obtuvo el 

volumen total intracraneal usando el toolbox VBM8 para SPM12 y sumando los volúmenes 

de sustancia gris, blanca y liquido cefalorraquídeo.  

 

1.3.3. Análisis de lesiones 

Para cada condición de la HBDT, se usaron los resultados de los mapas estadísticos 

de regresión de todos los grupos para construir máscaras binarias. Parcelamos las 

máscaras usando el atlas AAL (Tzourio-Mazoyer et al., 2002) para determinar las regiones 

involucradas en la regresión. Extrajimos la sustancia gris de las imágenes segmentadas 

resultantes de los sujetos que habían presentado ACV y de los sujetos sanos, usando estas 

máscaras parceladas. Después analizamos la asociación entre el desempeño de la tarea y 

el volumen de sustancia gris en cada región de la máscara usando correlaciones de 

Spearman. 

 

1.3.4. Análisis funcional de imágenes  

Para el análisis, se interpolaron las imágenes que mostraban > 0.5 mm/TR (de 

movimiento) para evitar que los valores atípicos grandes se propagaran a los datos válidos 

(Bruno, Garrett, Quintin, Mazaika, & Reiss, 2014). Los participantes cuyas IRMf requerían 

reparación mayor al 20% de los volúmenes fueron eliminados del análisis l (Bruno et al., 

2014). Se analizaron los registros cuyos parámetros de movimiento no superaron los 3 

mm y/o 3° (de rotación) (Supekar & Menon, 2012). Luego, comparamos los parámetros 

traslacionales y rotacionales medios entre los grupos usando pruebas de ANOVA y no se 



Cuadernos de Neuropsicología/Panamerican Journal of Neuropsychology ISSN: 0718-4123 
2018. Volumen 12 Número 3    

 

Material suplementario de Articulo: Percibir, aprender y ser consciente de los estados internos: 
dimensiones interoceptivas en modelos de lesión.  
Cuadernos de Neuropsicología/Panamerican Journal of Neuropsychology Volumen 12, Número 3, 2018. 

encontraron diferencias entre los grupos (rotación: F (3, 77) = 0.89, p = .45; y traslación: F 

(3, 77) = 0.82, p = .48).  

Siguiendo nuestros trabajos previos de la conectividad funcional en LFI y 

neurodegeneración (García-Cordero et al., 2015; Sedeño et al., 2016), las imágenes fueron 

pre-procesadas usando el Asistente de Procesamiento de datos para IRMf en Estado de 

Reposo (DPARSF) (Yan & Zang, 2010). Se corrigieron las imágenes por tiempo de corte, se 

re-alinearon con el volumen del medio y se aplicó un filtro pasa banda (0.01-0.08 Hz). 

Regresionamos los seis parámetros de movimiento estimados durante el realineamiento. 

Se suavizaron las imágenes con un kernell de 8 mm3 y se normalizaron al template EPI, 

perteneciente al espacio estándar.  

 

2. Resultados  

2.1. Resultados demográficos  

Tabla suplementaria 1. Datos demográficos. 

 
(*) Los valores están expresados como promedio (desviación estándar). 
 vcDFT: variante conductual de la demencia frontotemporal; EA: enfermedad de 
Alzheimer; LFI: lesiones fronto-insulares. Ctr: control. n.s.: no significativo. 
 

 

 Control (N = 

42) 

vcDFT (N = 

18) 

EA (N = 21) LFI (N = 18) Estadística  

Género (M:F) 16:26 8:10 4:17 9:9 x
2
 = 4.63, p = .20 

Lateralidad 

(D:I) 

41:1 18:0 20:1 18:0 x
2
 = 1.57, p = .66 

      

     Comparación post-hoc (Tukey 

HSD) 

     Ctr 

vs vcDFT 

Ctr 

vs EA 

Ctr 

vs LFI 

Edad 66.90(7.45)* 64.17(10.56)* 72.47(7.42)* 61.83(8.33)* n.s n.s n.s 

Educación 16.07(4.03)* 14.33(4.49)* 13.38(5.25)* 13.00(4.25)* n.s n.s n.s 

Índice de masa 

corporal 

26.30(3.64)* 24.85(3.88)* 23.57(2.86)* 27.80(6.31)* n.s n.s n.s 
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2.2. Resultados conductuales 

Tabla suplementaria 2. Comparaciones post-hoc entre controles y pacientes para determinar la 
precisión, el aprendizaje y la conciencia interoceptivos. 

 
ANOVA 

Comparación post hoc  
(Tukey HSD) 

Dimensión Control vcDFT EA 
 
LFI F p 

Control vs 
vcDFT 

Control 
vs EA 

Control 
vs LFI 

Precisión 0.55(0.17)* 0.33(0.19)* 0.32(0.21)* 0.34(0.20)* 11.06 < .001 < .001 < .001 < .001 
Aprendizaje 0.62(0.19)* 0.46(0.26)* 0.41(0.27)* 0.52(0.18)* 4.50 < .01 .07 < .01 .44 
Conciencia 0.53(0.46)* 1.57(1.21)* 2.27(2.49)* 1.12(1.24)* 7.83 < .001 < .05 < .001 .43 

(*) Los valores se expresan como promedio (desviación estándar). 
vcDFT: variante conductual de la demencia frontotemporal; EA: enfermedad de Alzheimer; LFI: 
lesiones fronto-insulares. 
 

2.3. Resultados del HEP 

Tabla suplementaria 3. Diferencias significativas punto por punto.  

ROI 
Comparaciones de 
grupos  

Diferencias significativas punto por punto (menos de .05) en 
milisegundos* 

Fronto-
central  

Controles vs vcDFT 277 - 355 ms 

Controles vs EA 113 - 132 ms // 261 - 300 ms 

Controles vs LFI 191 - 355 ms 

Derecha 

Controles vs vcDFT 277 - 347 ms 

Controles vs EA 187 - 304 ms 

Controles vs LFI 183 - 351 ms 

Central  

Controles vs vcDFT -- 

Controles vs EA 214 - 226 ms // 269 - 300 ms 

Controles vs LFI 183 - 343 ms 

Izquierda 

Controles vs vcDFT 277 - 343 ms 

Controles vs EA 273 - 304 ms 

Controles vs LFI 199 - 363 ms 

* Se seleccionó una extensión mínima de cinco puntos consecutivos como criterio para el 
análisis (no se informan diferencias significativas de puntos aislados). 
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2.4. Resultados de imágenes  
2.4.1. Patrones de atrofia 
vcDFT  

 

Tabla suplementaria 4. Áreas de atrofia obtenidas de la comparación de VBM con 
controles. 
Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

N° 

vóxeles X Y Z 

646 

5.91 28.5 60 4.5 Giro frontal superior D 

5.04 28.5 52.5 24 Giro frontal medial D 

2847 

5.79 30 4.5 -19.5 Amígdala D 

5.12 34.5 -67.5 -9 Giro fusiforme D 

4.94 22.5 -21 -22.5 Giro parahipocampal D 

16224 

5.72 -25.5 21 -6 Insula I 

5.53 3 42 -21 Giro recto D 

5.29 -6 -13.5 40.5 Corteza cingulada medial I 

3816 

5.48 28.5 15 6 Putamen D 

5.02 61.5 -13.5 -6 Giro temporal superior D 

177 5.10 25.5 58.5 -7.5 

Giro frontal superior, parte 

orbital D 

1169 

4.66 -40.5 22.5 27 

Giro frontal inferior, pars 

triangularis I 

4.44 -39 15 46.5 Giro frontal medial I 

259 4.24 -46.5 -55.5 6 Giro temporal medial I 
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231 

4.18 31.5 -67.5 45 Giro angular D 

3.46 24 -61.5 52.5 Giro parietal superior D 

94 4.15 9 19.5 -4.5 Caudado D 

77 3.52 45 -63 3 Giro temporal medial D 

D: derecha; I: izquierda 

 EA 

Tabla suplementaria 5. Áreas de atrofia obtenidas de la comparación de VBM con 
controles. 
Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

N° 

vóxeles X Y Z 

5506 

6.25 24 -1.5 -19.5 Amígdala D 

4.76 43.5 9 -16.5 

Polo temporal, Giro 

temporal superior D 

6222 

6.11 -27 -6 -19.5 Hipocampo I 

4.46 -46.5 -31.5 -22.5 Giro temporal inferior I 

877 5.05 24 60 3 Giro frontal superior D 

736 

4.71 25.5 19.5 6 Putamen D 

3.71 7.5 9 -1.5 Caudado D 

3.44 -3 6 -3 Caudado I 

508 4.69 27 -72 -6 Giro fusiforme D 

181 3.86 -22.5 42 27 Giro frontal medial I 

694 3.77 -9 -31.5 39 Corteza cingulada medial I 
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3.51 -9 -45 48 Precúneo I 

250 3.75 -30 54 -4.5 

Giro órbitofrontal superior 

I 

141 3.74 0 33 25.5 

Corteza cingulada anterior  

I 

59 3.70 -13.5 48 33 Giro frontal superior I 

109 3.63 7.5 -51 18 Precúneo D 

98 3.57 -22.5 -64.5 -7.5 Giro lingual I 

D: derecho; I: izquierdo 

 

2.4.2. Asociación estructural con las dimensiones interoceptivas 

Todos los grupos (excepto LFI)  

Tabla suplementaria 6. Áreas relacionadas con la precisión, el aprendizaje y la conciencia 
interoceptivos para la vcDFT, EA y controles. 
Precisión interoceptiva 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° 

vóxeles 

X Y Z 

1396 5.06 60 -10.5 -4.5 Giro temporal superior D 

6972 

4.86 30 -45 -15 Giro fusiforme D 

4.71 22.5 -19.5 -22.5 Giro parahipocampal D 

19732* 4.77 -30 13.5 -21 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis 
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4.65 -37.5 16.5 -13.5 Ìnsula I 

4.62 -19.5 -16.5 -18 Hipocampo I 

83 4.59 18 -64.5 58.5 Giro parietal superior D 

1174 

4.36 21 61.5 12 Giro frontal superior D 

4.17 27 55.5 -6 

Giro órbitofrontal superior 

D 

3.52 36 42 19.5 Giro frontal medial D 

165 3.98 48 -31.5 45 Supramarginal D 

1076 

3.92 10.5 -37.5 37.5 Corteza cingulada medial D 

3.48 -6 -36 36 Corteza cingulada medial I 

261 3.67 -40.5 -64.5 28.5 Giro angular I 

95 3.57 7.5 42 -19.5 Giro recto D 

Aprendizaje interoceptivo 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° 

vóxeles 

X Y Z 

2138* 

4.23 -31.5 16.5 -21 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

4.19 -42 25.5 -18 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

3.96 -40.5 36 -16.5 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 
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140 3.81 -10.5 -27 42 Corteza cingulada medial I 

193 3.81 60 -6 0 Giro temporal superior D 

165 3.75 25.5 58.5 -12 

Giro frontal superior, orbital 

medial D 

346 3.60 31.5 -45 -13.5 Giro fusiforme D 

513 3.57 -28.5 -55.5 -10.5 Giro fusiforme I 

57 3.41 -21 -18 -16.5 Hipocampo I 

Conciencia interoceptiva 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° 

vóxeles  

X y Z 

408 

4.36 55.5 -7.5 -3 Giro temporal superior D 

4.03 52.5 4.5 -7.5 

Polo temporal, Giro 

temporal superior D 

6553* 

4.30 -28.5 13.5 -22.5 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

4.14 -25.5 -1.5 -16.5 Amígdala I 

1573 4.12 3 40.5 22.5 Corteza cingulada anterior D  

3035 

4.09 25.5 3 -27 Amígdala D 

4.02 19.5 -3 -13.5 Hipocampo D 

3.97 21 -16.5 -19.5 Giro parahipocampal D 

709 4.04 -49.5 -12 -34.5 Giro temporal inferior I 
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224 3.78 28.5 54 -13.5 

Giro frontal medial, parte 

orbital D 

155 3.66 22.5 19.5 -6 Putamen D 

158 3.58 7.5 61.5 -13.5 

Giro frontal medial, parte 

orbital D 

52 3.51 24 42 37.5 Giro frontal superior D 

83 3.42 7.5 9 -3 Caudado D 

D: derecha; I: izquierda; *: Cluster seleccionado para realizar los análisis de semilla  (ver 
Materiales y Métodos). 
 

vcDFT  

Tabla suplementaria 7. Áreas relacionadas con la precisión, el aprendizaje y la conciencia 
interoceptivos para vcDFT. 

Conciencia interoceptiva 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N°de vóxeles X Y Z 

2355 

4.39 37.5 -46.5 -24 Giro fusiforme R 

4.04 22.5 -21 -22.5 Giro parahipocampal D 

1334 

4.36 -48 -45 13.5 Giro temporal medial I 

3.91 -39 -64.5 25.5 Giro angular I 

3065 

4.33 -19.5 -18 -18 Hipocampo I 

4.24 -37.5 -58.5 -22.5 Giro fusiforme I 

4.06 -21 -30 -19.5 Giro parahipocampal I 
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1443 4.05 60 -12 -6 Giro temporal superior D 

393 3.95 9 -36 36 Corteza cingulada medial D 

105 3.77 21 -60 57 Giro parietal superior D 

197 3.75 43.5 -67.5 4.5 Giro temporal medial D 

243 3.65 -55.5 -34.5 -21 Giro temporal inferior I 

179 3.62 -22.5 45 27 Giro frontal medial I 

211 3.62 -48 -10.5 -13.5 Giro temporal medial I 

324 3.59 -6 57 10.5 Giro frontal medial superior I 

103 3.59 25.5 19.5 -4.5 Putamen D 

125 3.48 30 12 -13.5 Ínsula D 

97 

3.43 31.5 46.5 16.5 Giro frontal medial D 

3.40 25.5 52.5 18 Giro frontal superior D 

Aprendizaje interoceptivo 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° vóxeles X Y Z 

474 3.90 -27 -64.5 -12 Giro fusiforme I 

93 3.81 12 -28.5 42 Corteza cingulada medial D 

77 3.74 25.5 -63 54 Giro parietal superior D 

147 3.67 -9 -19.5 40.5 Corteza cingulada medial I 

67 3.47 28.5 57 -12 Giro frontal medial, parte orbital D 

Conciencia interoceptiva  
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Cluster 

Pico t 

Coordenada 

Regiones N° vóxeles X Y Z 

1131 4.65 -25.5 -69 -10.5 Giro fusiforme I 

1611 

4.58 10.5 -27 42 Cíngulo medial D 

4.28 -6 -16.5 40.5 Corteza cingulada medial I 

2434 

4.51 -21 -19.5 -21 Giro parahipocampal I 

3.90 -22.5 13.5 0 Putamen I 

3.85 -28.5 1.5 -22.5 Amígdala I 

928 4.23 24 -64.5 -12 Giro fusiforme D 

513 4.16 7.5 40.5 7.5 Corteza cingulada anterior I 

288 3.95 58.5 -1.5 6 Giro Heschl D 

633 3.84 -51 -13.5 -28.5 Giro temporal inferior I 

101 3.78 15 -70.5 49.5 Giro parietal superior D 

79 3.72 21 -18 -22.5 Giro parahipocampal D 

59 3.49 22.5 18 -3 Putamen D 

D: derecha; L: izquierda.  

 

EA 
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Tabla suplementaria 8. Áreas relacionadas con la precision, el aprendizaje y la conciencia 
interoceptivos para EA. 
Precisión interoceptiva 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° vóxeles X Y Z 

6931 

4.31 16.5 -6 -18 Giro parahipocampal D 

4.26 60 -12 -4.5 Giro temporal superior D 

3.99 -16.5 -9 -18 Hipocampo I 

3.91 -37.5 -21 -19.5 Giro fusiforme I 

871 3.79 13.5 64.5 12 Giro frontal superior medial D 

746 

3.77 -51 -18 -4.5 Giro temporal medial I 

3.47 -51 -3 -3 Giro temporal superior I 

85 3.70 48 -31.5 46.5 Supramarginal D 

124 3.67 3 6 -4.5 Caudado D 

57 3.66 21 -61.5 58.5 Giro parietal superior D 

246 3.49 -21 31.5 51 Giro frontal medial I 

158 3.46 -33 42 -18 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

Aprendizaje interoceptivo 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones N° vóxeles X Y Z 

1187 

3.62 -27 9 -22.5 

Polo temporal, Superior Giro 

temporal superior I 

3.85 25.5 6 -33 Giro parahipocampal D 

530 3.69 25.5 55.5 -12 

Giro frontal medial, parte 

orbital D 

270 

3.48 60 -10.5 -7.5 Giro temporal superior D 

3.31 51 -13.5 -13.5 Giro temporal medial D 

85 3.37 30 -48 -4.5 Giro fusiforme D 
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Conciencia interoceptiva 

Cluster 

Pico t 

Coordinates 

Regiones N° vóxeles X Y Z 

8358 

4.78 16.5 -4.5 -21 Giro parahipocampal D 

4.40 48 9 -16.5 

Polo temporal, Giro temporal 

superior D 

4304 

4.38 -25.5 13.5 -24 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

4.03 -28.5 4.5 -24 

Polo temporal, Giro temporal 

superior I 

4506 

4.03 15 64.5 13.5 Giro frontal medial superior D 

3.93 16.5 16.5 60 Área motora suplementaria D 

3.87 3 42 21 Corteza cingulada anterior D 

657 

3.75 24 21 1.5 Putamen D 

3.56 4.5 7.5 -3 Caudado D 

134 3.69 -49.5 -12 -34.5 Giro temporal inferior I 

D: derecha; I: izquierda 
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2.4.3. Asociación funcional con las dimensiones interoceptivas  
Todos los grupos 
 
Tabla suplementaria 9. Áreas obtenidas de los análisis de conectividad para vcDFT, EA, LFI 
y controles para las tres dimensiones. 
Precisión interoceptiva 

 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

N° vóxeles X y z 

Front Inf Orb I [-

28.5 15 -21] 

26 4.5 72 -24 6 Giro temporal superior D 

128 

 

 

4.53 -24 -18 -15 Hipocampo I 

3.91 -33 -30 -9 Hipocampo I 

3.77 -15 -9 -24 Giro parahipocampal I 

19 4.26 6 57 -12 
Giro frontal superior. orbital 

medial D 

38 

 

3.93 27 12 -30 Giro parahipocampal D 

3.83 27 6 -24 Giro temporal superior D 

14 3.85 9 24 54 
Área motora suplementaria 

D 

13 3.71 60 3 -21 Giro temporal medial D 

Hipocampo I[-18 

-15 -19.5] 

107 

 

5.10 -18 60 3 Giro frontal superior I 

3.39 -3 63 -3 
Giro frontal medial, pars 

orbitalis I 

112 4.65 -39 -78 33 Giro occipital medial I 

54 

 

4.24 51 -75 21 Giro temporal medial D 

3.51 36 -75 30 Giro occipital medial D 

31 4.22 -27 15 -24 
Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 
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13 3.74 -27 -36 -15 Giro fusiforme I 

36 3.39 -6 -24 0 Tálamo I 

17 3.58 48 18 21 
Giro frontal inferior, pars 

triangularis D 

12 3.55 -48 -45 36 Giro supramarginal I 

18 3.53 12 -54 36 Precúneo D 

Ínsula I [-37.5 

16.5 -13.5] 

31 4.74 -24 -12 -15 Hipocampo I 

146 4.74 -45 15 -9 Ínsula I 

12 

 

3.88 66 3 9 Opérculo rolándico D 

3.39 69 -3 15 Giro postcentral D 

Aprendizaje interoceptivo 

 

Cluster 

 

 

 Coordenadas 

Regiones 

N° vóxeles Pico t x y z 

Front Inf Orb I 1 

[-31.5 16.5 -21] 

49 4.71 0 57 -12 
Giro frontal medial, pars 

orbitalis I 

51 3.69 -27 -42 -6 Giro parahipocampal I 

Front Inf Orb I 2 

[-42 25.5 -18] 

147 

 

 

4.97 -15 -9 -15 Hipocampo I 

4.90 -21 -15 -21 Hipocampo I 

3.78 -33 -27 -12 Hipocampo I 

14 3.86 15 -39 -9 Giro parahipocampal D 

29 3.59 -39 0 3 Ínsula I 

Front Inf Orb I 3 

[-40.5 36 -16.5] 

536 

 

5.29 -48 15 -9 Polo temporal superior I 

5.01 -42 12 -18 Polo temporal superior I 
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 4.99 -36 12 -6 Ínsula I 

63 

 

3.62 27 -6 -3 Globo pálido D 

3.56 39 6 -3 Ínsula D 

38 3.78 -63 -33 18 Giro temporal superior I 

Conciencia interoceptiva 

 

Cluster Coordenadas  

Región  

N° vóxeles 
Pico t x y z 

Front Inf Orb I [-

28.5 13.5 -22.5] 

37 

 

4.12 -24 -15 -15 Hipocampo I 

3.87 -30 -21 -21 Giro parahipocampal I 

D: derecha ; I: izquierda 

vcDFT  

Tabla suplementaria 10. Áreas obtenidas del análisis de conectividad para vcDFT para las 
tres dimensiones.  

Precisión interoceptiva 

 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

 

N° 

vóxeles 

X y z 

Hipocampo I [-

18 -15 -19.5] 10 3.59 -18 60 3 Giro frontal superior I 

Ínsula I [-37.5 

16.5 -13.5] 

 

22 

 

4.64 -45 12 -9 Ínsula I 

3.83 -39 18 -12 Ínsula I 
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Aprendizaje interoceptivo 

 

Cluster 

 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 N° voxels X y z 

Front Inf Orb I 1 

[-31.5 16.5 -21] 16 4.18 0 57 -12 

Giro frontal medial, pars 

orbitalis I 

Front Inf Orb I 2 

[-42 25.5 -18] 27 4.35 -21 66 9 Giro frontal superior I 

Front Inf Orb I 3 

[-40.5 36 -16.5] 

18 4.13 33 0 -6 Putamen D 

19 3.91 -48 15 -9 Giro temporal superior I 

Conciencia interoceptiva 

 

Cluster 

 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

N° 

vóxeles 

X y z 

Front Inf Orb I [-

28.5 13.5 -22.5] 

26 

 

4.39 -45 18 42 Giro frontal medial I 

3.67 -39 9 48 Giro frontal medial I 

32 

 

 

3.99 -9 51 39 Giro frontal medial superior I 

3.91 -18 48 36 Giro frontal superior I 

3.89 -6 57 30 Giro frontal medial superior D 

D: derecha; I: izquierda 
 
EA 
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Tabla suplementaria 11.Áreas resultantes del análisis de conectividad para EA para las 
tres dimensiones.  

Precisión interoceptiva 

 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

 

N° 

vóxeles 

X y z 

Front Inf Orb 

I[-28.5 15 -21] 
25 4.53 -18 18 -18 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

19 4.20 27 15 -33 Giro temporal superior D 

Hipocampo I [-

18 -15 -19.5] 

11 3.86 -27 15 -27 Giro temporal superior I 

14 3.73 -15 60 0 

Giro frontal superior 

medial I 

14 3.51 -36 -75 30 Giro occipital medial I 

Ínsula I [-37.5 

16.5 -13.5] 10 3.67 -45 15 -12 Ínsula I 

Aprendizaje interoceptivo 

 

Cluster 

 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

N° 

vóxeles 

X y z 

Front Inf Orb I 87 4.21 -21 -15 -21 Hipocampo I 
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2 [-42 25.5 -

18] 

 

 

4.17 -15 -6 -18 Amígdala I 

3.75 -33 -27 -12 Hipocampo I 

21 4.13 -30 -36 -9 Giro parahipocampal I 

Front Inf Orb I 

3 [-40.5 36 -

16.5] 

204 

 

 

4.52 -39 15 -3 Ínsula I 

4.04 -45 15 -12 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

3.63 -27 18 -15 Ínsula I 

14 3.91 -51 -45 27 Giro supramarginal I 

Conciencia interoceptiva 

 

Cluster 

 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

N° 

vóxeles 

X y Z 

Amígdala I [-

25.5 -1.5 -16.5] 13 4.21 -30 -30 -12 Hipocampo I 

Front Inf Orb I 

[-28.5 13.5 -

22.5] 

39 

 

4.26 -33 -21 -18 Hipocampo I 

4.01 -24 -15 -21 Hipocampo I 

D: derecha ; I: Izquierda 

 

LFI 
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Tabla suplementaria 12. Áreas resultantes del análisis de conectividad para LFI para las 
tres dimensiones. 

Precisión interoceptiva 

 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

 

N° voxels 

x y z 

Front Inf Orb I [-

28.5 15 -21] 

36 3.97 -27 -3 -18 Amígdala I 

16 3.92 -39 6 -21 Hipocampo temporal superior I  

Hipocampo I [-18 

-15 -19.5] 16 3.94 -21 66 3 Giro frontal superior I 

Insula L [-37.5 

16.5 -13.5] 

17 4.51 69 -3 15 Giro postcentral D 

11 3.82 -21 -9 -15 Hipocampo I 

18 3.58 -42 15 0 Ínsula I 

Aprendizaje interoceptivo 

 

Cluster  Coordenadas 

Regiones 

 

 

N° 

vóxeles Pico t 

x y z 

Front Inf Orb I 2 [-

42 25.5 -18] 

27 4.53 -30 -27 -12 Hipocampo I 

39 

 

4.07 12 -36 -6 Giro lingual D 

3.49 6 -42 3 Giro lingual D 

Front Inf Orb I 3 [-

40.5 36 -16.5] 28 4.09 24 -6 -3 Globo pálido D 

Conciencia interoceptiva 
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D: derecha; I: Izquierda 

 

 

 

 

 

Cluster 

Pico t 

Coordenadas 

Regiones 

 

 

N° 

vóxeles 

x y z 

Amígdala I [-25.5 -

1.5 -16.5] 

42 

 

 

4.81 27 -60 -9 Giro fusiforme D 

3.69 24 -51 -3 Giro lingual D 

3.40 15 -63 -3 Giro lingual D 

15 4.77 36 -75 -12 Giro fusiforme  

21 4.53 9 -51 0 Giro lingual D 

23 4.26 45 54 -6 

Giro frontal medial, pars 

orbitalis D 

49 

 

 

4.12 -12 15 -15 Giro recto I 

3.77 -21 15 -15 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

3.71 -27 21 -21 

Giro frontal inferior, pars 

orbitalis I 

38 

 

 

3.92 -54 -24 45 Giro supramarginal I 

3.59 -36 -30 48 Giro postcentral I 

3.55 -45 -27 57 Giro postcentral I 

12 3.55 54 -24 12 Giro temporal superior D 
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Figura suplementaria 1. Modulación del HEP durante la condición de precisión 
interoceptiva. Comparación punto por punto del HEP entre los grupos de pacientes y el  
control a través de la prueba de permutación Monte Carlo. Los cuadros violetas indican p 
< .05 (se requirió una extensión mínima de cinco puntos consecutivos para incluir e 
ilustrar los clústeres). Las barras ensombrecidas alrededor de los potenciales indican el 
SEM. Los puntos rojos en el diagrama de localización de canales ilustran los electrodos 
incluidos en las regiones de interés (ROI) izquierda-frontal, centro-frontal y derecha- 
frontal. 
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