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Capitulo I. Resumen General

1.1. Resumen

En la actualidad, nadie duda acerca de los beneficios que la practica regular de ejercicio
fisico tiene para la salud. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), no s6lo destaca sus
efectos positivos sobre 1a salud fisica, sino que también sefiala hacia b eneficios sobre la
salud mental y psicologica (reduccion de estrés, depresion, ansiedad). E studios recientes
han d emostrado q ue el ejercicio fisico n o s 6lo previene l a aparicion d e en fermedades
cronicas y trastornos mentales, sino que también ejerce una influencia significativa sobre
mecanismos Y pr ocesos ¢ ognitivos t ales ¢ omo a tencidon, control ¢ ognitivo, m emoria,
percepcion o ap rendizaje (1). A unque s e ha pr ogresado not ablemente en e sta 4 rea de
conocimiento en los ultimos afos, se sabe relativamente poco sobre una funcidn inherente
al rendimiento cognitivo general que resulta fundamental para las capacidades co gnitivas

en humanos, i.e., atencion sostenida o vigilancia.

Entendemos la atencion sostenida o vigilancia como una funcion cognitiva de alto nivel,
que determina la disposicion p ara responder a e stimulos relevantes y I a cap acidad p ara
asignar o distribuir los recursos atencionales de manera eficiente a lo largo del tiempo. Una
capacidad r educidad e m onitorizar f uentes dei nformacions ignificativas af ecta
directamente a t odas 1 as cap acidades co gnitivas ( i.e., r espuestas | entas y /o fallos p ara
responder a es timulos r elevantes) (2). P or t anto, un ¢ ntendimiento e n pr ofundidad de
factores q ue p odrian potenciarl a capacidad p aram antenerl a atenciénr esulta
especialmente r elevante dada la i mportancia d e es ta funcion co gnitiva en diversidad de
contextos tanto de la vida diaria (e.g., conduccion (3) o atencion en clase en la escuela o
universidad (4)), como profesionales (e.g., cirugia (5), pilotaje de aviones (6), o control de
trafico aéreo (7)). En la presente tesis se presenta el ejercicio fisico y/o el nivel de aptitud
cardiovascular como un factor que puede contribuir positivamente sobre la capacidad para

mantener la atencion.

Aunque s e ha de sarrollado un ¢ reciente 1 nterés por 1 nvestigar | os m ecanismos
neurobioldgicos i mplicados en 10s be neficios c ognitivos a causa del ejercicio y funcion
cardiorrespiratoria (8,9), éstos continian siendo imprecisos. Uno de los mecanismos que se
proponen recientemente para l ograr un m ejor en tendimiento d e r espuestas co nductuales
eficientes y ad aptativas en g eneral, yel funcionamiento cognitivode a Itoni vel e n
particular, es la actividad del sistema nervioso autonomo (SNA) (10). Se ha demostrado

una asociacion positiva entre el predominio de un tono vagal y el rendimiento cognitivo en
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Capitulo 1. Resumen General

tareas con alta demanda atencional (11). Paralelamente, se sabe que el ejercicio fisico y la
funcion car diorrespiratoria d esencadenan ad aptaciones e i nfluencias favorables s obre | a
regulacion autondémica que de sembocan en un mayor pr edominio de tono vagal (12),y
promueven ¢ ambios beneficiosos s obrel a estructura y funcion ¢ erebral, 1 levando
consecuentemente a m ejorar el r endimiento co gnitivo (8,9,13). S in e mbargo, s on m uy
escasos | os es tudios h astal a f echa q ue h an examinado 1 as r elaciones ex istentes en tre
capacidad c ardiorrespiratoria, f uncionamiento a utondémico, y c ognicion de ntro de un

mismo disefio experimental.

El objetivo principal de la presente tesis fue investigar la asociacion existente entre la
practica crénica de ejercicio fisico (que resulta en diferencias individuales en cap acidad
fisica cardiovascular) y la funcion co gnitiva (atencion s ostenida en particular), asi como
evaluar los mecanismos fisiologicos (a nivel neural y autonomico) que subyacen a dicha
relacion e n a dultos j dvenes e ntre 18 -35 a fios. S el levaron a ¢ abo ¢ uatro E studios
experimentales para abordar este propodsito general desde la perspectiva de la neurociencia
cognitiva, con una aproximacion nove dosa que combina m edidas ¢ omportamentales, d e
potenciales corticales evocados (ERPs), y medidas de funcionamiento autonoémico como la
variabilidad d e 1 a frecuencia cardiaca (VFC) y larespuesta cardiaca evocadaa eventos

(EKG).

En el Estudio 1 se investigd la relacion entre el procesamiento cognitivo y la VFC en
funcion del nivel de aptitud cardiovascular de los participantes. Para ello, pusimos a prueba
el efecto de tres tareas cognitivas implicando distinto grado de demandas atencionales (i.e.,
tarea de vigilancia psicomotora, tarea de orientacion temporal y tarea de discriminacion de
la duracion) sobre la VFC en dos grupos de adultos jovenes, i.e., con alto (ACF) y bajo
nivel de condicion fisica (BCF). Los resultados comportamentales mostraron tiempos de
reaccion (TR) mas répidos en la tarea de vigilancia psicomotora en el grupo ACF respecto
a BCF (no mostrando diferencias entre grupos para las otras dos tareas). Ademas, los datos
fisiol6gicos mostraron un decremento en VFC a medida que avanzaba el curso temporal de
cada tarea, aunque nicamente pareci6 afectar al grupo BCF. Este hecho, dio muestra de
un funcionamiento mas eficiente del SNA durante el curso temporal de la ejecucion de las
tres tareas cognitivas en el grupo ACF respecto a BCF. En su conjunto, los resultados del
Estudio 1 fueron tomados como evidencia de una capacidad superior en atencion sostenida

del grupo ACF respecto a BCF.
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Capitulo I. Resumen General

En este primer E studio también destacd un i ntrigante resultado respecto a | a relacion
entre el procesamiento cognitivo y la VFC. La VFC se vio modulada en funcién de la tarea
cognitiva que s e r ealizaba e n ¢ ada m omento, i.e., m ostrando m enores va lores de V FC
durante la ejecucion de la tarea de discriminacién de la duracién en comparacion con las
otras dos tareas. Este hallazgo no e stuvo en consonancia con evidencia previa (10,14,15),
puesto que la tarea (tedricamente) implicando mayor nivel de demandas atencionales (i.e.,
orientacion temporal) no provoco la mayor reduccion de los valores de VFC respecto a las
otras dos tareas. No obstante, las demandas de dificultad perceptiva también parecen estar
asociadas a actividad en areas cerebrales frontales (16), por 1o tanto, nos planteamos la
posibilidad de que 1 a tareade or ientaciont emporal noi ndujerael mayor gradod e
implicacion atencional que e sperabamos en un p rimer m omento, oc upando e ste lugar la
tarea de di scriminacion de I a dur acion. D e m anera afiadida, nos pr eguntamos s il as
demandas m otoras ( i.e., num ero de r espuestas m otoras)i nherentesa c¢ adat area
comportamental podr ian e star i nfluyendo como pos ible m ecanismo mediadore nl a
modulacion de la VFC en funcién de la tarea. El Estudio 2 nos permitid clarificar éstas y

otras cuestiones.

En el Estudio 2 e valuamos nue vamente el e fecto de tres tareas cognitivas imp licando
distinto grado d e d emandas at encionales (i.e., tarea d e vigilancia p sicomotora, tarea d e
discriminacion de 1 a dur acion yt area N -2 ba ck) s obrel a V FC de |l os p articipantes
(condicion ejecucion), en relacion a una condicion control de cada una de las tareas. Esta
condicion control (oddball) respetod el mismo procedimiento de presentacion de estimulos
para c ada t area, cambiando 1 nicamente 1 as i nstrucciones al p articipante. E n es te cas o
debian responder tni camente a un bajo nim ero de eventos infrecuentes dentro de una
secuencia d e es timulos frecuentes, pe rmitiendo asi c ontrolar la p osible influencia de las
demandas motoras inherentes a ¢ ada tarea comportamental. Los resultados mostraron un
efecto principal de tarea, i.e., la tarea N-2 back (tarea més demandante atencionalmente)
produjo 1 a m ayor r educcion de V FC t anto e n la ¢ ondicién de e jecucioncomoenla
condicion oddball, asi como un e fecto principal de tiempo-en-tarea. De ello concluimos,
por un | ado, que ni las de mandas c ognitivas especificas a cad a tarea, ni el numero de
respuestas motoras inherentes a cad a procedimiento, resultaron ser mecanismos cruciales
que afectasen ala V FC. De hecho, p areceria que laratio d e es timulos d emandando 1a
atencion del participante (requiriendo o n o respuesta motora) durante 1a tarea fue 1o que

afect6 ala VFC. Asi, la tarea N-2 back fue la que mayor nimero de estimulos presentaba
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Capitulo 1. Resumen General

en un mismo intervalo de tiempo (12 minutos) respecto a las otras dos tareas. Por otro lado,
la VFC no s 6lo resultd ser sensible a las demandas atencionales requeridas por una tarea,
sino que también s e vio m odulada e n funcion d el c urso t emporal de di chas de mandas
atencionales ( i.e., di sminucion de V FC c on el pa so de 1t iempo), r eplicando a si 1 os
resultados obtenidos en el Estudio 1. En definitiva, la modulacion de 1a VFC parecio estar
determinada p or la i nteraccién entre l as d emandas at encionales p ropuesta p or una tarea
(i.e., r atio de e stimulos de mandando a tencion e n e ste ¢ aso) y el ¢ urso t emporal o

prolongacion en el tiempo de dichas demandas (i.e., efecto de tiempo-en-tarea). Todo ello
nos llevo a la conclusion de que la VFC resultd ser altamente sensible a atencion sostenida,

por encima de la influencia de otros procesos cognitivos.

El siguiente paso en el desarrollo del trabajo de investigacion fue profundizaren el
conocimiento de la relacion positiva mostrada en el Estudio 1 e ntre procesos implicando
atencion s ostenida y la capacidad c ardiovascular de 1os participantes. Los resultados de
este pr imer E studio, nos ¢ ondujeron ap reguntarnos cu ales s erianl os m ecanismos
fisiologicos especificos tanto a nivel neural como autonémico que llevaron al grupo ACF a
mostrar un m ejor r endimiento e n a tencion s ostenida. A demas, también pl antearon la
posibilidad de que a mbos m ecanismos (i.e., ne ural ya utonémico) pudi esen estar
interconectados facilitando ese mejor rendimiento en atencion sostenida. Para comprobar
esta cuestion, di sefiamos 1 os E studios 3 y 4, donde c omparamos dos grupos de adultos
jovenes (i.e., ACF y BCF) durante la realizacion de una version extendida de l1a tarea de
vigilancia psicomotora. En este caso, registramos medidas comportamentales (i.e., TR) y
electrofisiologicas ( i.e., E RPsa n ivel neural yr espuesta cardiaca evocadaan ivel
autonomico) que fueron analizadas en funcidn del tiempo-en-tarea. Se extendio la tarea de
vigilancia psicomotora a 60’en base a la evidencia de los Estudios 1 y 2, donde se mostro
el tie mpo-en-tarea co mo u n factor cl ave p ara m odular el funcionamiento d el SNA, as i
como por laimportancia de la duracién de la tarea sobre l a cap acidad d e m antener 1a

atencion (17,18).

Los r esultados de 1o0s E studios 3 y 4 m ostraron de nue vo T R m as r 4pidos e n 1 os
participantes ACF respecto a BCF, pero solo durante la primera mitad de la tarea. Este
mejor r endimiento ¢ omportamental f ue a compafiado por una m ayor amplitude ne |
potencial CNV anivel neural y un mayor reflejo de orientacion cardiaco en participantes

ACEF respecto a B CF durante el mismo periodo de tarea. A demas, los participantes A CF
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mantuvieron una mayor amplitud en el potencial P3 a lo largo de la tarea en comparacion
con los participantes B CF, qui énes incluso m ostraron una reduccién en la amplitud a 1o
largo d el tie mpo-en-tarea. En su ¢ onjunto, e stos r esultados de mostraron una a sociacion
positiva entre e 1 ni vel de ¢ ondicidn fisica de los pa rticipantes, a tencion s ostenida, y
preparacion de respuesta (tanto a nivel neural como autondmico), la cual estuvo vinculada

al mejor rendimiento comportamental en los participantes ACF.

En ¢ onclusion, 1 a pr esente t esis de mostrd una r elacion pos itiva e ntre e I ni vel de
condicion f isica cardiovascular y1 a capacidad d e at encion s ostenidaen n uestros
participantes a dultos j 6venes. Los hallazgos e lectrofisiologicos ( P3) de mostraron que el
buen nivel de condicion fisica cardiovascular se relacion6 con actividad neural sugerente
de una mejor capacidad general para asignar recursos atencionales en el tiempo. Ademas,
ese buen nivel de condicion fisica cardiovascular también aparecio vinculado a una mejor
preparacion de respuesta a nivel neural (indexada por la CNV) y un mayor control vagal y
flexibilidad autonémica (indexada por el mayor reflejo de orientacion cardiaco), apuntando
hacia un estado atencional preparatorio que parecio estar vinculado al mejor rendimiento

comportamental, aunque este se vio atenuado con el efecto del tiempo-en-tarea.

Estos ha llazgos s ugirieron un f uncionamiento bi direccional entre el sistema n ervioso
central y autébnomo mas eficiente (indexado por el paralelismo CNV-reflejo de orientacién
cardiaco) en los participantes ACF, lo que parecio facilitar el rendimiento comportamental
en TR. Esto advierte de la importancia de considerar el rol del funcionamiento del SNA en
la relacion entre el ej ercicio fisico y cognicion en general, y rendimiento at encional en
particular. Aqui, el nivel de condicidn fisica cardiovascular fue presentado como un factor
que pue de c ontribuir p ositivamente s obre 1 a ¢ apacidad pa ra m antener | a a tencion, un
componente fundamental de las capacidades cognitivas generales en humanos. Por tanto,
esta tesis ofrece nuevas perspectivas sobre el potencial beneficio del ejercicio fisico sobre
la f uncién ce rebral, yad vierted el a gran importanciap aral as alud p ublicad el
establecimiento de un estilo de vida fisicamente activo destinado a m ejorar 1a capacidad

aerobica.
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1.2. Abstract

Nobody doubt s that r egular p hysical exercise h as beneficial e ffects on he alth. T he
World Health Organization highlights, not only the positive effects on physical health, but
also points to benefits on mental and psychological health (reducing stress, depression, or
anxiety). R ecent s tudies ha ve s hown t hat ph ysical exercise n ot o nly preventst he
development of ¢ hronic di seases a nd m ental disorders, but also e xerts a s ignificant
influence on m echanisms a nd ¢ ognitive p rocesses s uch as a ttention, cognitive c¢ ontrol,
memory, perception and learning (1). Despite the progress in this field of knowledge over
recent years, | ittlei s know na bout ani nherent f unctiont ot he ge neral ¢ ognitive

performance that is critical to cognitive abilities in humans, i.e., sustained attention.

Sustained or vigilant attention is a higher-order cognitive function that determines the
readiness to respond to relevant stimuli and the capacity to effectively allocate attentional
resources ove rtime. A reduced ability t o m onitor s ignificant s ources of 1 nformation
directly affects all c ognitive abilities (i.e., s low r esponses and/or failures to respond to
target stimuli)(2). Therefore, investigation into factors that might contribute to the capacity
to sustain attention is especially relevant given the importance of this cognitive function
both in fundamental everyday activities (e.g., driving, (3) or attending academic lessons at
school (4)), and in highly r esponsible pr ofessional t asks ( e.g., pe rforming s urgery,(5)
piloting,(6) and handling air-traffic control(7)). In this thesis, aerobic fitness is presented as

a factor that might positively contribute on the ability to sustain attention.

Although it has been a growing interest in investigating the neurobiological mechanisms
involvedi n the f itness-related cognitive imp rovements, its remainu nclear and
controversial (8,9). One pr omising a pproach for a ssessing t he s tructural a nd functional
organization of brain regions and neural circuits involved in regulating adaptive cognitive
and c ardiovascular ¢ ontrol, m ay bet hrough the a utonomic ne rvous s ystem (ANS)
functioning (10). Several studies have shown a positive association between the cardiac
vagal t one a nd ¢ ognitive pe rformance i n highly de manding attentional ta sks (11).
Additionally, itis k nown th at p hysical e xercise p romotes beneficial ch anges both on
autonomic regulation (leading to a vagal tone predominance (12)), and on brain structure
and function (resulting in improvements in cognitive performance (8,9,13)). However, very
few s tudies t o d ate h ave ex amined t he r elationship b etween aerobic fitness, a utonomic

function, and cognition within the same experimental design.
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The main aim of this thesis was to investigate the relationship between chronic physical
exercise (which results in individual di fferences in fitness le vel) and c ognitive function
(sustained a ttention in p articular), asw ell a s a ssessingth ¢ neural a nd a utonomic
physiological mechanisms u nderlying this r elationship i n young adult ( 18-35 y ears)
participants. Four experimental s tudies w ere c onducted t o address t his general pur pose
froma c ognitive n euroscience pe rspective, witha nove la pproach t hat c ombines
behavioural, event related potentials (ERPs), and autonomic functioning measures such as
heart rate variability (HRV) and electrocardiogram (EKG) to obtain event related cardiac

response.

In Study 1, we investigated the relation be tween c ognitive processing and HRV as a
function o f f itness | evel. W e measured t he ef fect o f't hree co gnitive t asks involving
different attentional demands (the ps ychomotor vigilance task, a temporal orienting task,
and a duration discrimination task) on the HRV of two groups of young adult participants:
a high-fit group and a 1ow-fit group. T he hi gh-fit group showed ov erall s horter reaction
times (RT) than the low-fit group in the psychomotor vigilance task, while there were not
significant differences in performance between the two groups of participants in the other
two cognitive tasks. Furthermore, the physiological results showed a decrement in HRV as
a function o f time -on-task, although only in the low-fit group. T his result e videnced an
improved functioning of the ANS during the time course of the three cognitive tasks in the
high-fit group w ith r espect to th eir lo w-fit ¢ ounterparts. O verall, t he a bovementioned
results were taken as a piece of evidence of more efficient sustained attention capacity in

high-fit individuals.

Crucially, th e out come of the Study 1 a Iso showed a ¢ lear m odulation of the HRV
parameters as a function of the task at hand (although not influenced by the participants’
fitness 1 evel). T he 1 owest H RV values were found dur ing pe rformance of t he du ration
discrimination task, compared to the other two tasks. This finding was not consistent with
previous e vidence (10,14,15), s incet he t ask (theoretically) involving hi gher | evel of
attentional de mands (i.e., temporal orienting) did not l1ead to greater r eduction in HRV
values compared to the other two tasks. However, the perceptual discrimination demands
also a ppear t o be associated w ith a ctivity i n frontal br ain areas (16). T herefore, we
considered th e p ossibility th at th e te mporal o rienting ta sk d id n ot in duce th e in itially

expected high attentional involvement, being instead the duration discrimination task. In
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addition, w e w ondered whether t he m otor d emands ( i.e., num ber of m otor r esponses)
inherent to each behavioural task demands could influence the effect of the task at hand on

HRYV. The Study 2 allowed us to clarify these and other issues.

In Study 2, we assessed the effect of three cognitive tasks involving different levels of
attentional demands (i.e., psychomotor vigilance task, duration discrimination task and N-2
back task) onthe HRV of the p articipants (Execution ¢ ondition), r elative to a Control
condition of each task. This Control condition (oddball) kept the same stimuli presentation
procedure for each task, changing only the instructions to the participant. In this case, they
should respond only to rare events within a sequence of frequent stimuli, thereby allowing

the control of the potential influence of motor demands inherent to each behavioural task.

The results of Study 2 showed a m ain effect of task, i.e., the N-2 back task (the task
with, th eoretically, th e greatest attentional d emands) pr oduced t he largest reduction in
HRYV values in both Conditions (Execution and Control), as well as a main effect of time-
on-task. We concluded, first, that neither the specific cognitive demands of each task nor
the number of inherent motor responses to each task procedure, turned out to be crucial
mechanisms modulating the HRV. The evidence pointed to the ratio of stimuli demanding
the attention of the participant during the task (with or without motor response) as a likely
mechanism af fecting HRV. In fact, the N-2 back w as t he t ask p resenting t he greatest
number of stimuli in the same time interval (12 minutes) compared to the other two tasks.
Second, HRV not only proved to be sensitive to attentional demands required by a task, but
also was modulated as a function of the time course of such attentional demands (i.e., HRV
decreased as a function o ft ime-on-task), th us replicating th e r esults o f the Study 1.
Overall, the HR V modulation in S tudy 2 seemed to b e d etermined by th e in teraction
between t he at tentional d emands r equired b y at ask ( i.e., r atio o f's timuli d emanding
attention in this case) and the time course or extension in time of such demands (i.e., time-
on-task effect). This led us to conclude that HRV proved to be highly sensitive to sustained

attention, over and above the influence of other cognitive processes.

The n ext s tep aimed t o ad vance on the understanding of t he pos itive r elationship
between aerobic fitness and processes i nvolving s ustained a ttention shown in Study 1.
Specifically, w e w ondered aboutt he physiological me chanisms (both ne ural a nd
autonomic) that unde rliet he i mproved sustained a ttention performancei n hi gh-fit

participants. In a ddition, w e a Iso ¢ onsidered t he pos sibility t hat bot h m echanisms (i.e.,
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neural and autonomic) could be interconnected providing the best performance in sustained
attention. To address these issues, we designed Studies 3 and 4 i n order to compare two
groups of young adult participants (i.e., high- and 1ow-fit) during the performance of an
extended version of the psychomotor vigilance task. In this case, we recorded behavioural
(RT) an d electrophysiological m easures ( event r elated p otentials [ ERPs] an d ev oked
cardiac responses [ ECRs] for Study 3 and 4, respectively) that were analysed as a function
of the time-on-task. We used an extended version of the psychomotor vigilance task (60 ")
on the basis of the evidence from Studies 1 and 2 showing the time-on-task as a key factor
modulating the ANS functioning, as well as the importance of the duration of the task on

the ability to sustain attention (17,18).

The results of Studies 3 and 4 showed faster RT in high-fit than in low-fit participants,
but only during the first half of the task. T his b etter pe rformance w as a ccompanied by
larger amplitude in the contingent negative variation (CNV) potential and a larger cardiac
orienting re flex in t he s ame pe riod of the task in high-fit than i n 1 ow-fit p articipants.
Crucially, high-fit in dividuals maintained | arger P 3 a mplitude t hroughout t he t ask
compared t o 1 ow-fit, w ho showed a r eduction in t he P 3 m agnitude ove r t ime. T aken
together, the results demonstrated a positive association between aerobic fitness, sustained
attention, a nd r esponse pr eparation ( both a t neural a nd autonomic 1 evel) t hat w as

associated to the improved behavioural RT performance in high-fit individuals.

In c onclusion, the results of this thesis de monstrated a pos itive r elationship be tween
higher amounts of aerobic fitness and the sustained attention capacity in our young adult
participants. Electrophysiological findings demonstrated that higher fitness was related to
neuroelectric a ctivity ( P3) s uggestive o fb etter o verall a bility to a llocate a ttentional
resources ove r t ime. M oreover, hi gher fitness was r elated t o e nhanced br ain r esponse
preparation (CNV) and greater vagal control and autonomic flexibility (indexed by a larger
cardiac orienting reflex), suggestive of an attentive preparatory state that was associated to
an improved behavioural performance, although it was attenuated as a function of the time-
on-task. Our findings suggested a more efficient bidirectional interconnection between the
functioning of the central and the autonomic nervous systems (indexed by the parallelism
CNV-cardiac o rienting reflex) i n h igh-fit p articipants, w hich s eems t o f acilitate th e

behavioural performance in attentional de manding contexts. These results al so advice of
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the importance of considering the role of the ANS functioning in the relationship between

fitness and cognition in general, and attentional performance in particular.

Here, aerobic fitness was presented as a factor that might positively contribute to the
capacity to sustain attention, which is a fundamental component of the general cognitive
capacities o f humans. Thus, this thesis of fers ne w insights onto the potential be nefits of
exercise on brain health and advice of the broad relevance for public health of a physically

active lifestyle aimed at improving aerobic fitness.
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2.1. Contextualizacion

Enla actualidad, no existe duda acerca delos beneficios que 1 a practica regular de
ejercicio fisico tiene para la salud. De hecho, la lista de enfermedades cronicas de creciente
prevalencia en paises desarrollados que han sido asociadas a la falta de actividad fisica es
impactante: en fermedades ca rdiovasculares ( enfermedad ar terial coronaria, an ginad e
pecho, 1 nfarto de m iocardio, ¢ ardiopatia, hipertension, a poplejia), e nfermedades
metabolicas (diabetes tipo 2, obesidad, la dislipidemia, célculos biliares), cancer (cancer de
mama, cancer de colon, cdncer de prostata, cancer pancreatico, melanoma), enfermedades
pulmonares (asma, enfermedad pulmonar obstructiva crénica), disfuncion sistema inmune,
trastornos m usculo-esqueléticos ( osteoartritis, a rtritisr eumatoide, os teoporosis), y

trastornos neurolédgicos (disfuncion cognitiva) (19).

A pesardelodescrito anteriormente, el estilo de vida o ccidental p ermanece s iendo
predominantemente s edentario. P or e llo, 1 a O rganizacion M undial de 1a S alud ( OMS)
adopto la *““Estrategia mundial sobre régimen alimentario, actividad fisica y salud” con el
objetivo de promover una vida activa que contribuya a la reduccién del riesgo de padecer
estas enfermedades o problemas de salud. La OMS establece que 30 minutos de ejercicio
fisico moderado 5 veces a l a semana contribuirian significativamente a paliar 1os e fectos
adversos d el s edentarismo implantado en las s ociedades m odernas. E ntre 1 os be neficios
destacados de esta practica cronica de ejercicio, la OMS no so6lo apunt6 hacia la mejora de
la salud fisica sino que también sefald hacia beneficios sobre la salud mental y psicologica
(reduccion de estrés, depresion, ansiedad). Desde el ambito de la medicina y la psicologia,
han ido surgiendo numerosas evidencias sefialando los efectos positivos de la practica de
ejercicio fisico sobre la salud mental (20). Estas investigaciones han tratado de establecer
una relacion entre la realizacion de ejercicio fisico y la reduccion del riesgo de p adecer
algiin trastorno mental (e.g., d epresion o a nsiedad), asi como la influencia del e jercicio

fisico en el tratamiento de dichos trastornos.

Estudios recientes han demostrado que el ejercicio fisico no s 6lo previene la aparicion
de en fermedades cr 6nicas y trastornos mentales, s ino que también ej erce una influencia
significativa s obre m ecanismos y p rocesos cognitivost ales c omo atencidn, ¢ ontrol
cognitivo, m emoria, pe rcepcion o a prendizaje (1). A pesarde que el 1ema de nuestros
antepasados en la antigua Grecia “mens sana in corpore sano” data de finales del siglo I,

soloe nl os Ul timos a fios ha s urgido un creciente i nterés por 1 a i nvestigacionde 1 a
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influencia q ue el ejercicio f isico p uede ¢j ercer s obre el funcionamiento de di chos
mecanismos cognitivos. Realizando un analisis retrospectivo, cabe destacar el crecimiento
exponencial q ue h a ex perimentado es te t dpico d e 1 nvestigacion d e ej ercicio f isico y

cognicion en la tltima década especialmente (Figura 1).
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Figura 1. Evolucion del namero de publicaciones especificadas por afio dentro del tdpico de

investigacion de “Ejercicio y cognicion”. Fuente: Base de datos PUBMED.

El crecimiento del nimero de publicaciones, especialmente durante la Gltima década, ha
facilitado un gran avance hacia la comprension de la relacion existente entre l1a practica
regular de actividad fisica, e jercicio fisico y el rendimiento c ognitivo humano (21). No
obstante, ain e xisten num erosos a spectos qu e n o han recibido suficiente atencion en la
literatura dentro de este ambito, como, por ejemplo, la susceptibilidad a 1os beneficios del
ejercicio € n ¢ iertos pr ocesos ¢ ognitivos que ha n s ido m enos e studiados, e 1 g rado de
incidencia d e d ichos b eneficios ¢ ognitivos e n di ferentes grupos pobl acionales ol os
mecanismos fisioldgicos subyacentes a esta relacion, entre otros. La presente tesis doctoral
trata de a portar nue va e videncia c ientifica ¢ ontribuyendo a I m ejor e ntendimiento de la

relacion establecida en la literatura entre ejercicio fisico y rendimiento cognitivo.

Es i mportante d estacar que 1 os e fectos d el ejercicio fisico s obre el funcionamiento
cognitivo, pueden analizarse de dos perspectivas diferentes en funcion de la duracion de la
aplicacion del mismo sobre el practicante. Por un lado, podriamos diferenciar los efectos

inducidos por un ejercicio fisico punt ual, aplicado e n un m omento ¢ oncreto s obre el
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participante, y que tendrian efectos reversibles a corto plazo en el sistema cognitivo (1).
Por o tra p arte, mientras di versos e studios de ntro de e sta ve rtiente m uestran que 1 a
realizacion de ejercicio fisico de forma puntual (independientemente del estado de forma
de los sujetos y de sus habitos de practica de ejercicio fisico) ya modula el procesamiento
cognitivo, existen investigaciones sefialando que es la préctica cronica de ejercicio fisico
aerdbico, lo cual resulta en un estado de forma dptimo, la que realmente tiene efectos mas
duraderos s obre d iferentes es tructuras y funciones cer ebrales (13,22). El ¢j ercicio fisico
aerobico hace referencia a aquellos ejercicios de media o baja intensidad, que se mantienen
o pue den mantener por un tiempo prolongado y que suelen implicar grupos musculares
relativamente grandes. E1 término aerobico, hace referencia al sistema de produccion de
energia celular en el que la degradacion de sustratos energéticos se realiza con la ayuda del
oxigeno y tiene lugar en la mitocondria. Se utilizan como principales fuentes de energia el
glucogeno, la glucosa y los acidos grasos. Es la via energética de mayor rendimiento y
duracién, aunque se pone en marcha lentamente y bajo situaciones en las que el musculo es
sometido a esfuerzos no demasiado intensos y por periodos prolongados de tiempo (23).
Puesto que se requiere de la necesidad de oxigeno para la obtencion de energia, este tipo de
ejercicio se relaciona de manera directa con el desarrollo de la capacidad de los sistemas
cardiovascular y respiratorio, necesarios para mantener el transporte de oxigeno hacia los
musculos activos durante una actividad prolongada. Son ejemplos de ejercicios aerdbicos

correr, nadar, ir en bici, caminar, etc.

Elfocodelap resentet esis d octoral s e cen tra en es ta U Itima p erspectiva, i .e., el
conocimiento de los efectos que tiene la practica cronica de ejercicio fisico (resultando en
un buen estado de forma fisica) sobre el funcionamiento cognitivo. A lo largo del marco
tedrico d el p resente t rabajo, s e r ealizara una b reve r evision d e 1 as i nvestigaciones m as
relevantes h asta el m omento ab ordando | a r elacion p ositiva ex istente en tre el ejercicio
fisico c rénico y el r endimiento ¢ ognitivo, asi como | os e fectos que el e jercicio fisico
cronico h a de mostrado tener s obre 1 as di stintas e structuras y funciones c erebrales. A
continuacion, también se desarrolla una revision sobre la posible influencia de un factor
que no se ha tomado en consideracion hasta el momento y que puede tener un i mportante
rol mediador en esta relacion entre ejercicio fisico y cognicion, i.e., los beneficios que el
egjercicio ¢ ronico ej erce s obre el funcionamiento de | s istema ne rvioso autonomo ysu

relacion con el rendimiento cognitivo.
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2.2. Relacion entre la préactica crénica de ejercicio fisico y cognicion.

Una de las principales consecuencias de la practica cronica de ejercicio fisico son las
adaptaciones fisiologicas a ni vel c ardiovascular que repercuten e n un a bue na c ondiciéon
fisica (23), lo cual se presenta como uno de los factores potenciales mediando el efecto del

ejercicio sobre la funcidn cognitiva.

La condicion fisica relacionada con la salud no e s un ¢ oncepto nico, sino que es una
suma de varios c omponentes e specificos que mantienen relacion con un buen estado de
salud. E stos co mponentes s on: 1 a cap acidad aer dbicao cardiorrespiratoria, f uerza
muscular, resistencia muscular, flexibilidad y composicion corporal, siendo considerado el
componente cardiorrespiratorio como el mas importante y principal exponente del estado
de forma delsujeto (24). La resistencia ca rdiorrespiratoria o r esistencia aer Obica esla
capacidad f uncional d e ] os s istemas c¢ ardiovascular y respiratorio p ara m antener el
transporte de oxigeno hacia los musculos activos, asi como la capacidad de estos para la
utilizacion d e 1 os s ustratos en ergéticos d e f orma aer o6bica (23). E I pr incipal 1 ndicador
fisiologico de la capacidad aerdbica y el estado de forma cardiovascular de un sujeto es el
consumo m aximo de oxi geno ( VOomax), que s € define como | a m dxima cap acidad d el
organismo para utilizar oxigeno durante un esfuerzo méaximo (23). Para la valoracion de la
capacidad cardiovascular, se suelen emplear pruebas de esfuerzo fisico mediante las cuales
se extraen un a mplio set de indices tanto fisioldgicos (e.g., consumo de oxigeno [ VO],
frecuencia cardiaca [ FC] o concentracion de acido l4ctico, entre otros), como mecénicos
(e.g., indice de potencia [vatios]), a partir de los cuales se determina el nivel de condicion

fisica de los individuos.

En la literatura de ejercicio y cognicion, el rendimiento cognitivo ha sido cominmente
evaluado mediante el uso tareas cognitivas c omputarizadas que suelen i mplicar distintos
procesos cognitivos ¢ omo por e jemplo, ¢ ontrol ¢ ognitivo, m emoria o di scriminacion
perceptiva entre ot ros. P or nor ma ge neral, 1 os pr incipales i ndices der endimiento
comportamental que suelen obtenerse como variables dependientes son el tiempo (TR) y/o
la exactitud de respuesta. En este contexto, si realizamos un repaso global de 1a literatura
que se haido desarrollando dentro del t Opico en los Ul timos afios, se puede apreciar 1a
existencia de una clara asociacion positiva entre el ejercicio fisico, estado de forma fisica y
rendimiento ¢ ognitivo, 1 ac ual ha s ido evidenciada de sde di stintas aproximaciones

experimentales.
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Existen un a mplio nimero de estudios de corte correlacional que han examinado las
asociaciones existentes entre distintos niveles de condicion fisica y rendimiento cognitivo.
Como claro ej emplo d e el lo, cab e d estacar el estudio p lanteado p or A berg et al. (25),
quienes m ostraron que ¢ | ni vel de ¢ ondicion fisica de 1 os pa rticipantes r esultd s er u n
predictor significativo de inteligencia en un estudio longitudinal realizado con una amplia
muestra de participantes (N = 1.221.727). El nivel de capacidad cardiovascular observado
en los participantes cuando estos tenian 18 afios, predijo el éxito académico en etapas de la
vida p osteriores. A unque es ta relacion p ositivaen treel n ivel d e forma f isica yel
rendimiento cognitivo ha sido observada en los distintos rangos de edad, cabe resaltar 1a

existencia de mayor evidencia en nifios y adultos mayores (26,27).

Otra de las aproximaciones ex perimentales bastante comun dentro del topico es el uso
de disefos entre-grupos. Un amplio nimero de evidencias han revelado que los individuos
que disponen de una alta capacidad cardiovascular suelen rendir mejor en diversas tareas
cognitivas e n ¢ omparacioéon ¢ on a quellos que presentan ba jos ni veles de ¢ apacidad
cardiovascular. U nav ezm 4&s,es tosh allazgosh ans idoam pliamente r eplicados
principalmente en adultos mayores (28-30), aunque también existen evidencias en adultos

jovenes (31), y en edades més tempranas (32).

También ex isten es tudios en 1 0s q ue | os p articipantes s e as ignan aleatoriamente a
grupos e xperimentales ( i.e., pr ogramas de 1 ntervencion € n e ntrenamiento a erébico) o
grupos control (e.g., realizando entrenamiento de flexibilidad). En este tipo de estudios, y
en linea con los anteriormente expuestos, las mejoras en la capacidad cardiovascular tras la
intervencion t ambién aparecen vi nculadas a b eneficios s obre e | r endimiento ¢ ognitivo
(28,33). No obstante, la relacion entre el tipo de entrenamiento (i.e., volumen, intensidad y
duracion de la intervencidn) y los beneficios en los que €ste repercute a nivel cognitivo

sigue siendo bastante ambigua (34).

Desde una p erspectiva g eneral, 1 as r evisiones s istematicas y m eta-analisis d entro d el
topico de investigacion sugieren la existencia de una relacion positiva entre ejercicio fisico
y rendimiento cognitivo (21,35,36), aunque la naturaleza precisa de esta relacion y el rol
mediador que la capacidad cardiovascular aerobica ejerce en ésta, siguen siendo un asunto

por clarificar.
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2.2.1. Ejercicio fisico cronico y adaptaciones estructurales sobre el sistema nervioso
central (SNC): la hipotesis cardiovascular.

El ej ercicio f isico aer Obico p racticado d e m anera r egular h a d emostrado p romover
cambios a n ivel cer ebral t anto es tructural co mo f uncionalmente (8). La hi potesis que
mayor fuerza ha tomado en la literatura hasta el momento para tratar de dar explicacion a
estos cambios observados con el ejercicio cronico es la llamada “hipdtesis cardiovascular”.
De acuerdo con e sta hi potesis, 1 os be neficios en la funcidén cognitiva que se asocian al
ejercicio cronico estan mediados por la mejora de la condicion fisica que dicho ejercicio
conlleva d e m anera concomitante (8,33,37). De m anera afi adidaa las ad aptaciones
fisiologicas a nivel cardiovascular que se atribuyen a la practica cronica de ejercicio fisico,
también se han asociado paralelamente adaptaciones a nivel cerebral, que en consecuencia,

parecen repercutir de manera positiva sobre el rendimiento cognitivo (1,33,37-40).

En humanos, existen estudios usando técnicas de resonancia magnética (MRI, del inglés
Magnetic Resonance Imaging) que han examinado los efectos del ejercicio cronico sobre el
funcionamiento y estructura cerebral. Por ejemplo, Colcombe et al. (33,37) mostraron que
las m ejoras en el n ivel d e co ndicién f isica ( a co nsecuencia d el en trenamiento) s e
relacionaron con mayor volumen de materia gris en areas prefrontales y temporales, as i
como m ateria b lanca ¢ n z onas f rontales ( véanse t ambién (41,42)). Ericksonet al .
evidenciaron que el volumen del hipocampo de un grupo adultos mayores incremento en
un 2% tras un afio de entrenamiento aerdbico regular, mientras que el grupo control que se
vio sometido a un pr ograma anual de estiramientos, e xhibi6é un 1,4% de decremento en
dicho volumen (13). De manera afiadida, Erickson et al. (43) y Chaddock et al. (44), dieron
muestras de la existencia de una correlacion entre el volumen del hipocampo y ganglios
basales, respectivamente, y el nivel de condicion fisica de los participantes. Pereira et al.
(45), por otro lado, mostraron incrementos en medidas de volumen sanguineo cerebral en
el giro dentado del hipocampo que fueron asociados al nivel de condicion fisica y funcién
cognitiva enun grupo de pa rticipantes de m ediana e dad que fueron sometidos a un
programa de entrenamiento de 3 meses. Estos resultados pueden ser considerados como un
posible biomarcador de neurogénesis en humanos, puesto que varios estudios con animales
han ev idenciado p reviamente n eurogénesis en el giro d entado (46,47). De hecho, en el

propio estudio de Pereira et al. previamente nombrado, también se evaluo el efecto de un
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programa de entrenamiento en ratones, encontrando una asociacion entre el incremento de

volumen sanguineo en el giro dentado con medidas post mortem de neurogénesis (45).

Los estudios con animales ayudan a esclarecer los cambios a nivel molecular y celular
que parecen ser la base de los efectos del ejercicio cronico sobre el rendimiento cognitivo,
algo que en humanos t nicamente p uede s er examinado o inferido de manera i ndirecta.
Generalmente, 10s resultados e videnciados en estos e studios ¢ on animales ¢ oinciden ¢ on
los ha llazgos m ostrados € n hum anos. D e h echo, e I i ncremento e n 1 a pr oliferacion y
supervivencia celular en el giro dentado del hipocampo es uno de los efectos mas robustos
mostrados p or el ejercicio fisico (46—49). D e manera af adida, s e ha mostrado que es ta
neurogénesis suele ir acompafiada por el crecimiento de nuevos capilares sanguineos y el
aumento del ap orte de nutrientes y energia en areas neurales como el cortex, cerebelo e

hipocampo (40,50).

Varios de 1os estudios ¢ on animales también han identificado di versas proteinas que
acttian como factores de crecimiento circulantes y que podrian estar mediando los efectos
del ej ercicio s obre | a e structura cerebral. Las dos q ue h an r ecibido e 1 m ayor apoyo
empirico han sido BDNF (del inglés brain-derived neurotrophic factor) y IGF-1 (del inglés
insulin-like growth factor-1) (9). En concreto, s ¢ ha de mostrado que 1a proteina I GF-1
induce la formacion de nuevos capilares sanguineos a través de 1a regulacion del VEGF
(del in glés vascular endothelial growth factor) (51), un factor d e cr ecimiento que es ta
predominantemente implicado en la formacion y desarrollo de capilares sanguineos. Esta
IGF-1 s e produce tanto en el S NC co mo p eriférico en r espuesta al ej ercicio aerdbico
(48,52,53). A demas d e I GF-1, el BDNF es otra de 1as moléculas que ha m ostrado un
incremento consistente de su produccion con intervenciones de ejercicio fisico, lo cual ha
sido evidenciado en este caso tanto en animales como en humanos (50,54,55). La presencia
de BDNF ha resultado ser d eterminante también para la p otenciacion a | argo plazo (i.e.,
una analogia neural de la formacion de la memoria a largo plazo), y para el crecimiento y

proteccion de nuevas neuronas.

En términos generales, el ejercicio aerdbico regular parece ser un buen estimulo para el
desencadenamiento d e c ambios es tructurales a n ivel neural (8,40), que en consecuencia,

parecen repercutir de manera positiva sobre el rendimiento cognitivo (1,38,45).
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2.2.2. Ejercicio fisico cronico y funcién ejecutiva: la hip6tesis de mejora selectiva.

El ejercicio fisico cronico ha sido asociado a b eneficios en el rendimiento ¢ ognitivo
tanto g enerales ¢ omo e specificos. G enerales e n e 1 s entido de que di versos pr ocesos
cognitivos parecen verse beneficiados de la practica de ejercicio fisico, y especificos en el
sentido de que 1 os e fectos s obre a Igunos d e estos pr ocesos cognitivos, e specialmente
procesos e jecutivos ¢ omo pl anificacién de a cciones, m emoria de trabajo, i nhibiciéon d e
respuestas au tomaticas o d eteccion d e er rores, p arecen s er n otablemente d e m ayor

magnitud en comparacion con el resto (21,36).

Este hecho, ha sido tradicionalmente explicado en la literatura a través de la “hipdtesis
de mejora selectiva”, que como su propio nombre indica, hace referencia a que los efectos
del ej ercicio a erdbico s obre el p rocesamiento ¢ ognitivo p arecen p resentarse d e m anera
selectiva. De hecho, como se detalla a continuacidn, existe una amplia evidencia que apoya
lanociond e queelejercicio a erobico y un b uen ni vel d e condicion fisica h an s ido
vinculados d e m anera s electiva a es tructuras y f unciones ce rebrales relacionadas co n

procesamiento ejecutivo principalmente.

Desde u na p erspectiva co mportamental, r esulta 1 mprescindible d estacar el es tudio
llevado a cabo por Kramer et al. (28) como punto de partida de l1a 1lamada “hipotesis de
mejora s electiva”. K ramer et al ., m ostraron q ue el en trenamiento a erdbico b eneficio el
rendimiento en condiciones de tarea que dependian de procesos ejecutivos. En este estudio,
se examino el efecto de un programa de entrenamiento de 6 meses de duracién en adultos
mayores (60-75 anos) evaluando medidas tanto de condicion fisica como de rendimiento
cognitivo (concretamente se usaron los paradigmas de “cambio de tarea”, “compatibilidad
de respuesta” y “sefial-stop”)'. Tras el p eriodo d e e ntrenamiento, solo el grupo que fue
sometido al tratamiento de ejercicio fisico mostré un mejor rendimiento cognitivo, aunque
¢éste s e d 10 ex clusivamente en 1 as condiciones d et area que de pendian de pr ocesos
ejecutivos (1.e., T Ren ensayos d e cam bio d et area, d iferenciaen T R en tre en sayos

compatibles e incompatibles, y TR en ensayos de “stop”, respectivamente), no m ostrando

diferencias entre grupos en aquellos componentes de tarea de baja implicacion ej ecutiva

! “Cambio de tarea” mide el coste o diferencia en TR entre ensayos en los que los participantes cambian entre
tareas y aquellos en 1os que continfian r ealizando 1a misma tarea; “ compatibilidad d e r espuesta” mide 1 a
capacidad d e i gnorar es timulos irrelevantes de tarea, indicada p or 1a diferencia en TR entre r espuestas a
ensayos co mpatibles e i ncompatibles; “sefial-stop” mide 1 a cap acidad parai nhibir u na acci 6np re-
programada, indicada por el TR para detener una accién tras una sefial de stop.
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(i.e., TR ene nsayosd eno cambio, c ompatibles y “ no s top”, respectivamente). La
naturaleza selectiva de las mejoras producidas por el ejercicio aerobico en este estudio, las
cuales a fectaron s 6lo a a quellos pr ocesos de c ontrol ejecutivo m ediados por r egiones
frontales y prefrontales d el cerebro, s e t omaron co mo 1 a b ase em pirica s obre 1 a cu al

Kramer et al. nombraron la “hip6tesis de mejora selectiva”.

Posteriormente, s iguiendo la lin ea in icial ma rcadap or K ramer et al.,h as ido
ampliamente d emostrado q ue el ej ercicio f isico aer 6bico af ecta o m odulal a f uncion
cognitiva e n adultos m ayores, ni fios y t ambién, a unque € n m enor m edida, e n a dultos
jovenes (9,21,56). Por ejemplo, estudios de electrofisiologia en poblacion pre-adolescente
y adolescente usando medidas de potenciales corticales evocados (ERPs; del inglés event
related potentials), han mostrado evidencia adicional tanto de los efectos generales como
especificos que el ejercicio mantiene sobre la cognicion. Concretamente, en este rango de
edad se ha observado que los individuos con un alto nivel de condicion fisica (ACF en
adelante) muestran una mayor amplitud y menor latencia en el potencial P3 en una amplia
variedad de tareas cognitivas en comparacion con individuos con bajo nivel de condicion
fisica (BCF en ad elante)(57-59). La amplitud de este p otencial c ortical es cominmente
asociadaal ah abilidad d e f ocalizar eficientemente | a atenciéon y parece em erger d e
estructuras neurales que incluyen el 16bulo frontal, la corteza cingulada anterior, el 16bulo
temporal 1 nferior y 1 a co rteza p arietal, 1 as cu ales es tan 1 mplicadas en o peraciones
cognitivas como procesamiento d e e stimulos y actualizacion d e memoria (60,61). O tros
estudios de ERPs también han indicado que los nifios adolescentes con ACF muestran una
mayor capacidad y eficacia p ara monitorizar s us errores, al go que también se vincula a
areas como |l a co rteza c ingulada an terior 'y la co rteza p refrontal (57,58). P or e jemplo,
Hillman et al. (58), en un estudio comparando grupos con distinto nivel de condicion fisica
mostraron que, en comparacion con los nifios con BCF, aquellos que exhibian una A CF
obtuvieron un m ejor rendimiento en la tarea de flancos de Eriksen (ver Figura2) yuna
menor amplitud en el p otencial ERN (del in glés error-related negativity, potencial que
indexa principalmente monitorizacion de conflicto y evaluacion del error) en los ensayos
de er ror. A demaés, | o nifios ¢ on A CF t ambién m ostraron un m ayor ¢ omponente de
positividad de error (Pe), algo que se asocia a 1 a identificacion de errores. En general, 1os
nifios con ACF presentaron mayor exactitud de respuesta en aquellos ensayos que seguian
a errores de comision, mostrando un m enor ERN y mayor Pe, llevando a sugerir que los

nifos con ACF presentan una mayor capacidad para monitorizar las acciones de conflicto
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de un m odo més eficiente. Esto ha sido corroborado por diversos estudios que muestran

resultados en la misma linea (57).

e e
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Figura 2. Ejemplo de la tarea de flancos de Eriksen. Se usa para evaluar la capacidad para
suprimir respuestas gue son inapropiadas en un contexto particular. Cada ensayo consiste en la
presentacion de una flecha central y dos estimulos a cada flanco. Los participantes deben
responder indicando la direccion de la flecha central e ignorar los estimulos a los flancos. En los
ensayos congruentes o compatibles (a) e incongruentes o incompatibles (b), los estimulos a los
flancos son flechas apuntando en la misma o distinta direccion en relacién a la flecha central
respectivamente. En los ensayos neutros (c), los estimulos a los flancos no se asocian con una

respuesta.

Enlo que respectaa lafranja de e dad de a dultos m ayores (entre los 60 y 75 a fios
aproximadamente), los resultados de un gran nimero de los estudios realizados coinciden
en gran parte con los obt enidos e n ni fos. E xiste una gr an variedad de e videncias que
apoyan ampliamente el rol del ejercicio fisico y el nivel de condicioén fisica cardiovascular
para ] ograr un e nvejecimiento c ognitivo s aludable (62—-64), a yudando asi a prevenir la
aparicion de enfermedades neurodegenerativas (65). No obstante, no parece estar tan claro
desde los estudios de intervencion, si la mejora de la capacidad cardiovascular per se es el
desencadenante clave para la obtencion de 1a mejor estructura y funcion cerebral que se
asociaau nes tilo d e v ida f isicamente act ivo (34,35). E n c ualquier c aso, una a mplia
proporcién d e | a1 iteratura ap oyal an ocion d e q ue el ej ercicio ae rébico r epercute en
beneficios sobre la estructura cerebral (37,66), que en consecuencia se ven reflejados sobre
un mejor rendimiento y funcion cognitiva en personas de este rango de edad (33,35,67). De
manera es pecifica, el entrenamiento a erdbico e n | as 0 Itimas et apas d e 1 a v ida p arece
beneficiar pr edominantemente f unciones ¢ ognitivas ¢ omo m ulti-tarea o p lanificacion e
inhibicién de respuestas, todos ellas asociados al funcionamiento de la corteza prefrontal

(35).
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De manera paralela a la literatura de ERPs, los resultados de estudios que usan técnicas
MRI y fMRI (del inglés, functional magnetic resonance imaging) en adultos mayores y
nifos vanenlalineadelo expuesto anteriormente, s ugiriendo que tanto I a e structura
(44,68) como el funcionamiento cerebral (33,69) se ven afectados por el ejercicio fisico y
nivel de condicion c ardiovascular. C oncretamente, e n e studios c on f MRI, junto c on las
mejoras a n ivel ¢ omportamental en co ndiciones d emandantes d e co ntrol at encional,
también se han detectado cambios selectivos en actividad cerebral en areas vinculadas al
procesamiento ej ecutivo ( e.g., corteza p refrontal an terior d erecha, co rteza ci ngulada

anterior, giro frontal superior y lébulo parietal superior).

Entre todos los grupos de edad, 1os adultos jovenes se caracterizan por pertenecer a un
periodo de relativa estabilidad cognitiva, donde suele aparecer un pico de rendimiento en
procesos co gnitivos en relacion a o tras franjas de edades (70). Esto podria ser una de las
razones por las que, en comparativa, pocos estudios abordan la investigacion de la relacion
entre el ejercicio fisico y el rendimiento cognitivo durante este periodo de la vida, y que los
pocos que 1o hicieron, 1legaran a c onclusiones generalmente ¢ ontradictorias (25,71,72).
Uno d e l os razonamientos q ue s ubyace a esta e xplicacion es que, cualquier e fecto d el
ejercicio s obre | a f uncidn ¢ ognitiva s era obs ervado e n pobl aciones ¢ on ¢ apacidades
cognitivas r educidas ( i.e., ¢ 1 d esarrollo ¢ ognitivo i ncompleto e nni iosoe 1d eclive
cognitivo e n a vanzada edad) ypo rlotanto, mas pr oclives a c ualquier i nfluencia de
intervencion ¢ on ejercicio y di ferencias i ndividuales e n ¢ ondicion fisica. N otese que l1a
estructura y funcion cerebral en estas franjas de edades, se encuentran en un periodo de alta
variabilidad interindividual, y factores del estilo de vida como el ejercicio fisico pueden

incrementar su impacto sobre las mismas.

Aun cuando existe menos evidencia empirica en adultos jévenes, estudios de ERPs han
revelado diferencias significativas en distintos indices electrofisiologicos relacionados con
el procesamiento ejecutivo entre grupos de participantes que presentan distintos niveles de
condicidn fisica (73,74). Por ejemplo, el estudio de Pontifex et al. (73) reveld que jovenes
con mejores capacidades cardiovasculares mostraron una mayor amplitud en el indice P3,
indicando un m ejor p rocesamiento atencional d urante 1 a d iscriminacién p erceptual d e
estimulos, e n ¢c omparacion ¢ on aquellos que pr esentaron un ba jo i ndice de ¢ apacidad
cardiovascular. De manera afiadida, varios estudios han mostrado evidencia de una mayor

eficiencia d el f uncionamiento ¢ erebral ( i.e., € videnciando una m ejor ¢ apacidad pa ra
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preparar una r espuesta o m onitorizar e rrores) s in m ostrar di ferencias e n r endimiento
comportamental (31,74). E n ¢ ualquier c aso, | os di stintos e studios ( aunque e scasos) de
entrenamiento con adultos jovenes apoyan la relacion p ositiva entre el ejercicio aerobico

cronico y la cognicidn a esta edad (45,75).

Por tanto, aunque desde un punto de vista comportamental algunos de los estudios entre
grupos no evidenciaron diferencias en rendimiento asociadas al nivel de condicion fisica de
los participantes adultos jovenes, 1os estudios que incluyen programas de intervencion en
ejercicio fisico, asi como aquellos que usan técnicas de medida neuroeléctricas, si muestran
resultados que parecen apoyar una asociacion positiva entre la capacidad cardiovascular y
la funcion ce rebral. P uesto q ue I as m odulaciones el ectrofisioldgicas p arecen n o v erse
siempre reflejadas en cambios observables en el rendimiento c omportamental en adultos
jovenes, resultaria de especial interés la combinacion de metodologias comportamentales,

electrofisiologicas y de neuroimagen.

2.2.3. La atencion sostenida como funcidn cognitiva clave en la relacion entre ejercicio

fisico y cognicion.

Tal yc omo h emos po dido ve re nl os a partados a nteriores, num erosas e videncias
sugieren que ¢ | e jercicio f isico a erdbico t iene e fectos be neficiosos s obre una amplia
variedad de t areas i mplicando di ferentes funciones c ognitivas, i .e., d esde ve locidad de
procesamiento hasta funciones ejecutivas de alto nivel como control cognitivo o memoria,
siendo de especial magnitud en estas ultimas (36). A pesar del gran progreso dentro del
topico e n 1 os ul timos a fios, s € s abe r elativamente poc 0 s obre un pr oceso ¢ ognitivo
inherente en la mayoria de estas tareas cognitivas y que ademas resulta necesario para un

optimo rendimiento, i.e., atencidn sostenida o vigilancia.

La atencion sostenida o vigilancia es una funcidon cognitiva de alto nivel que determina
la disposicion para responder a estimulos relevantes y la capacidad para asignar o distribuir
los recursos atencionales de manera eficiente a lo largo del tiempo. Esta funcion cognitiva
representa u n co mponente f undamental d e | as cap acidades co gnitivas g enerales en
humanos, yaque una c apacidadr educidad e m onitorizar f uentes dei nformacion
significativas afecta directamente a todas las capacidades cognitivas (i.e., respuestas lentas
y /o fallos p ara r esponder a es timulos r elevantes) (2). P or t anto, un e ntendimiento e n

profundidad d e f actores que pod rian pot enciar | am ejorad el a a tencion s ostenida e s
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especialmente relevante dada la importancia de esta funcion co gnitiva tanto en contextos
especificos d e 1aboratorio como en 1a realizacion de actividades diarias (e.g., atencion a
clases en la escuela o universidad (4) o conducciéon (3)), y tareas p rofesionales d e al ta

responsabilidad (e.g., cirugia (5), pilotaje de aviones (6), o control de trafico aéreo (7)).

No obs tante, a pesard e lar elevancia de |a atencion s ostenida, poc os e studios han
abordado la asociacion entre ejercicio y/o condicion fisica y esta funcion cognitiva. P or
ejemplo, Bunce (76) evalu6 el rendimiento en vigilancia en funcion de la condicion fisica y
el grado de complejidad de tarea en distintos grupos de edad (i.e., adultos jovenes y adultos
mayores). Para ello, usaron una tarea de monitorizacion sostenida en la que manipularon el
grado de dificultad perceptiva de los estimulos (i.e., éstos fueron degradados en un 10, 20 o
30% de los pixeles que 1os de finian) y e valuaron el r endimiento e n c ada c ondicion e n
funcion del tiempo en tarea. Los resultados mostraron un menor decremento en vigilancia
(i.e., empeoramiento de la ejecucion con el paso del tiempo realizando la tarea) en el grupo
de adultos mayores con ACF en comparacion con el grupo BCF en aquellas situaciones de
tarea 1 mplicando a Itas demandas de r ecursos atencionales ( i.e., condicion de m ayor
dificultad perceptiva). Cabe destacar que dichas diferencias entre grupos no se encontraron

en los participantes adultos jovenes.

Los resultados de los pocos estudios que existen evaluando nifios también apuntan hacia
una relacion positiva entre el nivel de condicidon cardiovascular y la atencién sostenida. Por
ejemplo, P ontifex e ta 1. (32) concluyeron q ue ba josni veles de c ondicion f isica
cardiovascular s e r elacionaron ¢ on un pe orr endimiento e n vi gilancia. E valuaron e |
rendimiento en funcién del tiempo en tarea de dos grupos de participantes pre-adolescentes
con di stinto ni vel de condicion fisica (i.e., ACF y BCF) usando la tarea de flancos de
Ericksen. En los resultados se observé un incremento en el ratio de errores por omision y
numero d e o misiones s ecuenciales en funcion d el tiempo en tarea en p articipantes p re-
adolescentes con BCF en relacion al grupo A CF. Chaddock et al. (69) también usaron la
tarea de flancos p ara investigar el curso temporal del rendimiento c omportamental y el
funcionamiento cerebral en pre-adolescentes con alto y bajo nivel de condicion fisica. Sus
resultados mostraron un decremento en el rendimiento a lo largo del tiempo en los ensayos
incongruentes s6lo en el grupo BCF, quienes evidenciaron un incremento en la activacion
bilateral de regiones cerebrales frontales y parietales a medida que transcurri6 el tiempo de

ejecucion de tarea. Por el contrario, los participantes con ACF mostraron un decremento de
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la actividad e n f unciéon de 1t iempo e n't area, aunque ¢ n e 1 bl oque t emporal i nicial,
mostraron una mayor actividad respecto a 1os p articipantes con BCF. P or ul timo, c omo
muestra de la escasa literatura existente dentro de este contexto, cabe destacar que s6lo uno
de los meta-analisis realizados dentro del topico ha considerado la atencion sostenida de
manera explicita en su extensa revision de la literatura (77), incluyendo estudios que, en la
mayoria de 1 os c asos, no fueron d isefiados d e m anera especifica p ara m edir atencion

sostenida.

En de finitiva, 1 a e videncia ha sta e ] m omento apunta ha cia e | i mportante r ol que el
ejercicio fisico y nivel de condicion cardiovascular parecen ejercer sobre el rendimiento en
contextos i mplicando at encion s ostenida, p ero 1 a i nvestigacion es aun escasa y ex isten
diversas cuestiones importantes por esclarecer. Por ejemplo, a pesar del creciente niumero
de e studios e n ni fios y a lgunas e videncias t ambién e n a dultos m ayores, | a pot encial
relacion existente entre el nivel de condicion fisica cardiovascular y la atencion sostenida
en adultos jovenes permanece aun desconocida. Por otro lado, es destacable que 1a gran
mayoria de evidencias e xistentes ha stae 1 momento pr ovienen de a proximaciones
experimentales co mportamentales. A demas, es tos es tudios i nvestigaron | a as ociacion
positiva entre atencion sostenida y condicion fisica de manera indirecta, ya que no fueron
disefiados de m anera especifica pa ra i nvestigar t al pr opdsito, | imitando a si una c lara
interpretacion de estos hallazgos. Por lo tanto, el uso de un disefio experimental apropiado
que permita el estudio de la relacion entre ambas v ariables m ediante el uso d e medidas
tanto c omportamentales ¢ omo e lectrofisiologicas, c ontribuiria n otablemente a un m ejor
entendimiento de la exacta relacion entre atencion sostenida y condicion fisica esbozada en

la literatura, asi como de los mecanismos fisioldgicos que subyacen a dicha relacion.

Para finalizar con este primer apartado abordando la relacion existente entre la practica
cronica de ejercicio fisico y/o el nivel aptitud cardiovascular y el funcionamiento cognitivo
general, cabe destacar que practicamente la totalidad de la literatura explica la asociacion
entre es tas v ariables p artiendo d e 1a premisa d e la hi potesis c ardiovascular m encionada
anteriormente. E n este s entido, s e establece q ue el ej ercicio cronico co nduce al
mantenimiento y la proliferacion n euronal en d iferentes ar eas cer ebrales ( especialmente
hipocampo) y causa el crecimiento de nuevos capilares sanguineos (mediante la actuacion
de BDNFel GF-1)e nhi pocampo, c 6rtex yc erebelo,l o que en consecuenciah a

demostrado tener repercusiones a nivel de funcion cognitiva. En este escenario, no se ha
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tomado en co nsideracién el h echod e queel ejercicio ¢ ronico t ambién r epercuta e n
cambios significativos s obre el funcionamiento del SNA como veremos a continuacion.
Este hecho cobra especial relevancia en este contexto ya que, de manera paralela, se han
ido de sarrollando un a mplio nim ero de 1 nvestigaciones q uer elacionan d iferencias

individuales en el funcionamiento del SNA con el rendimiento cognitivo.

En los siguientes apartados se aborda, por un lado, la funcién del SNA y su implicacion
en el ejercicio, asi como las adaptaciones que subyacen en esta rama del sistema nervioso
como consecuencia del ejercicio cronico; por otro lado, se realiza una breve revision de la
literatura existente hasta el momento asociando el funcionamiento del SNA al rendimiento
cognitivo, 1 a c ual s e t omara ¢ omo punt o de r eferencia p arael es tudiodelrol que el

funcionamiento del SNA puede ejercer en la relacion entre ejercicio fisico y cognicion.

2.3. El papel del funcionamiento del sistema nervioso autonomo (SNA)

en la relacion entre ejercicio fisico y cognicion.
2.3.1.- Ejercicio fisico y SNA
2.3.1.1.- EI SNA en el contexto del ejercicio fisico.

Enuns entido a natdmico, e | s istema ne rvioso hum ano pue de di vidirse e n sistema
nervioso ¢ entral (formado por ele ncéfalo y1 am édulae spinal) y sisteman ervioso
periférico (compuesto por los nervios craneales y los nervios raquideos) segun la ubicacion
de los distintos 6rganos y vias neurales. Desde un punto de vista funcional, en cambio, es
posible di vidir e | s istema ne rvioso de a cuerdo alr ol que c umplen 1 as di ferentes vi as
neurales, sin importar si éstas recorren parte del sistema nervioso central o el periférico. En
este s entido, s e di ferencia e | s istema ne rvioso s omatico ( formado por e | ¢ onjunto de
neuronas que regulan las funciones voluntarias o conscientes en el organismo) y autonomo
(formado por el conjunto de neuronas que regulan las funciones internas e involuntarias del
organismo). Es concretamente la funcion del SNA la que resulta de interés aqui. Muchas
de 1 as funciones de regulacion que atafien alarama autondmica d el s istema n ervioso
resultan de gran importancia para la realizacion de ejercicio fisico y la practica deportiva,
como por ejemplo, la regulacion de la FC, la presion sanguinea, la contraccion y relajacion

de la musculatura lisa de diversos 6rganos, la secrecion glandular o la funcién pulmonar.
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Dentro del SNA destacan las caracteristicas de los nervios autobnomos, 1os cuales estan
constituidos pr incipalmente por f ibras e ferentes, e xceptuando 1 as f ibras a ferentes que
inervan al os b arorreceptores y qui miorreceptores d el s eno carotideo y arco a6 rtico,
cumpliendo uni mportanterol enel controlde 1aF C, pr esion a rterial y la a ctividad
respiratoria. Se e stablecen dos di visiones de ntrode 1S NA cons us c oncomitantes
diferencias b asadas en 1a an atomia y funcionalidad (78): el s istema n ervioso s impatico
(SNS) y el sistema nervioso parasimpatico (SNP). Estos se originan en distintas partes de
la m édula e spinal, t ronco e ncefalico e hi potalamo. T ambién, a Igunas por ciones de 1 a
corteza cer ebral co mol aco rtezal imbica p ueden t ransmitir i mpulsosal os c entros
inferiores, y asi influir en el control auténomo. Los efectos de estos dos sistemas son, con
frecuencia, a ntagonicos, pe ro s iempre funcionan de m anera c onjunta para pr oducir una

respuesta equilibrada y apropiada.

Anatémicamente, el SNS se presenta en disposicion toraco-lumbar, y esta constituido
poruna c adena de ganglios p aravertebrales (situados a a mbos 1 ados del a c olumna
vertebral f ormando e 1 llamado tronco s impatico), asi ¢ omo po runo s ganglios pr e-
vertebrales o pre-aorticos unidos a la cara anterior de la aorta (ganglios celiacos, adrtico-
renales, mesentérico superior y mesentérico inferior). Los neurotransmisores responsables
de la estimulacion s impatica s on la a drenalina, noradrenalina, d opamina y acetilcolina,
motivo p or el q ue es te s istema t ambién r ecibe el n ombre d e s istema ad renérgico o
noradrenérgico. Generalmente, el SNS se denomina “sistema de lucha o huida”, ya que
cuando se activa prepara al cuerpo para la accion ante una situacion de estrés y mantiene
sus funciones dur ante ¢ sta. Porsuparte, e 1 S NP pr esenta una di sposicion a natdmica
craneo-sacra y l o componen ganglios aislados, ya qu e estos e stan ¢ ercanos al 6r gano
efector. E1 principal n eurotransmisor r esponsable de la e stimulacion p arasimpatica es la
acetilcolina. E ste s istema t ambién r ecibe el n ombre d e s istema colinérgico, d ado q ue
mantiene al organismo en situaciones normales y actia de manera antagonica al SNS. El
SNP desempeia un papel principal en distintos procesos como la digestion, la miccion, la
secrecion glandular y I a conservaciéon d e energia, y sum ayor actividad e i mplicacion

aparece bajo situaciones de calma y reposo.

En la Tabla 1 mostrada a continuacion se presenta un resumen de los multiples efectos,
que de sde un punt o d e vi sta f uncional, ej ercen am bas ramas autondmicas s obre el

organismo y que resultan claves para la realizacién de un ejercicio o actividad fisica.
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Tabla 1. Efectos de los sistemas nerviosos simpatico (SNS) y parasimpatico (SNP) en diferentes

organos. Fuente: Kenney et al. (23).

Organo o

sistema diana

Efectos del SNS

Efectos del SNP

Musculo . ., . o
. Aumenta frecuencia y fuerza de contraccion cardiaca Disminuye FC
cardiaco
Corazon: Vasodilatacion, incrementando asi el suministro de
Vasos sangre al musculo cardiaco para satisfacer el aumento Vasoconstriccion
coronarios de la demanda.
Broncodilatacion (mejorando la ventilacion y el
Pulmones intercambio gaseoso) y constriccion leve de los vasos ~ Broncoconstriccion
sanguineos.
Aumenta la presion sanguinea permitiendo una mejor
perfusion de los misculos y un aumento del retorno
de la sangre venosa al corazon.
Vasos S
. — , . Poco o ninglin efecto
sanguineos Causa vasoconstriccion en las visceras abdominales y
en la piel para desviar la sangre hacia los musculos
activos, y vasodilatacion en los musculos esqueléticos
y el corazon.
. Estimula la liberacion de glucosa a sangre para usarla .
Higado & angrep Sin efecto
como fuente de energia
. Aumenta la tasa metabolica, lo que refleja el esfuerzo
Metabolismo . .
del cuerpo para satisfacer el aumento de la demanda Sin efecto
celular .. .
durante la actividad fisica.
.. . Estimula la lipolisis (descomposicion de los lipidos .
Tejido adiposo POl ( comp " p Sin efecto
para cubrir necesidades energéticas).
Glandulas -, .
. Aumenta la sudoracion Sin efecto
sudoriparas
Glandulas . ., . . .
Estimula la secrecion de adrenalina y noradrenalina Sin efecto
suprarrenales
Enlentece su funcion, ya que es prescindible para la
realizacion de actividad fisica, motivando asi el Aumenta el

Sistema ahorro energético. peristaltismo, la
digestivo secrecion glandular y
Disminuye la actividad de las glandulas y los relaja esfinteres
musculos y contrae esfinteres.
Enlentece su funcion motivando asi el ahorro
Rifion energético, y provoca vasoconstriccion y disminucion Sin efecto

de la produccion de orina.
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Enrelacion al e studio dela actividad a utondémica, 1 a Task Force of the European
Society of Cardiology and the North American Society of Pacing and Electrophysiology ya
resaltdé hace dos décadas el auge del estudio de las influencias de l1as ramas autondmicas
del s istema ne rvioso s obre e | ¢ omportamiento ¢ ardiaco y va scular f rente a di stintos
estimulos fisicos, p sicoldgicos y patologicos (79). En concreto, 1as condiciones que han
sido am pliamente investigadas en este contexto han sido las respuestas cardiovasculares

tanto frente a estimulos fisicos (80) como ante estados patoldgicos (81).

La funcién autondémica cardiovascular ha sido e studiada m ediante di versos m étodos,
entre 1 os q ue d estaca d e m anera p rominente 1 a v ariabilidad d e 1 a f recuencia ca rdiaca
(VFC). La VFC representa uno de los marcadores mas relevantes de la actividad nerviosa
autonoma y su influencia a nivel cardiovascular (12,82). Su fécil utilizacion y aplicacion,
sumado al caracter de método no i nvasivo, ha proporcionado una nueva herramienta en
areas como la medicina (83—86) o la psicologia (87,88) con fines cientificos o diagndstico,

y cada vez mas en el ambito del rendimiento y la medicina deportiva (12).

2.3.1.2.- Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca (VFC) como medida del funcionamiento
del SNA.

En una persona sana y en situacion de reposo, los latidos cardiacos se producen con una
frecuencia variable, es decir, el tiempo en milisegundos entre dos latidos va variando latido
a latido. Este aspecto representa el concepto de VFC. Estas oscilaciones temporales entre
latidos adyacentes son dependientes predominantemente de las influencias de ambas ramas
del S NA ( principal r egulador de 1 r itmo ¢ ardiaco), y e n m enor m edida por el s istema
endocrino ( catecolaminas circulantes). También existen otros factores moduladores de 1a
VFC que varian en i mportancia s egiin el s ujeto s e h alle en r eposo o r ealizando una

actividad y que veremos con detalle mas adelante.

La VFC es una medida simple y no invasiva de las interacciones entre el SNA yel
sistema cardiovascular. El analisis de la VFC permite el estudio de la actividad del SNA
sobre el nodul o sinoauricular (“marcapasos del corazon”), reflejando de manera global el
control de 1 S NA s obre e | f uncionamiento ¢ ardiovascular (79,89). C omo s e a puntd
anteriormente, d icho andlisis se basa en el estudio de las o scilaciones t emporales entre

latidos car diacos. Las series t emporales d e V FC s e o btienen d el el ectrocardiograma
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(EKG), i dentificando 1a o currencia de cada onda R (perteneciente al co mplejo QRS) y
calculando el tiempo transcurrido entre dos ondas R consecutivas. Cada onda R representa
la d espolarizacion v entricular y, p ara el es tudio d el as o scilaciones t emporales entre
latidos, se miden los intervalos R-R (ver Figura 3). Por lo tanto, el anélisis de VFC consiste
en una serie de medidas de intervalos de variacion entre ondas R-R sucesivas, cuyo origen
tiene lugar en el nodulo sinoauricular y que proveen informacion sobre el tono autondémico

(79).

Figura 3. Variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC), i.e., variacion en tiempo entre ondas R-R

sucesivas.

Existen d iferentes m étodos d e an alisisde la V FC que permiten o btener mu Itiples y
variados parametros. A ctualmente, 1 os m étodos mas ampliamente usados son 1os que se
basan en el dominio del tiempo y en el dominio de la frecuencia (métodos usados en los
Estudios de la presente tesis), aunque también se han propuesto métodos de analisis mas

complejos como es el caso de los métodos no lineales.

Método de dominio temporal: Se podr ian d efinir 1 as va riables t emporales ¢ omo 1 os
diferentes p arametros estadisticos que resultan de la medicion electrocardiografica de los
intervalos R -R. E stos intervalos R -R s on an alizados es tadistica y m atematicamente p ara
obtener los distintos parametros. Entre los distintos parametros que se pueden obtener, los

mas utilizados a lo largo de las series experimentales de esta tesis son los siguientes:

a) Parametros de obtencion directa a partir de los intervalos R-R.

¢ SDNN o SDRR: Hace referencia a la desviacion estandar de los intervalos R-R.

Este p ardmetro refleja todos | os co mponentes ci clicos r esponsables del a
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variabilidad dur ante el p eriodo de grabacion. E s una estimacion global de la

VFC (90).

b) Parametros de obtencion indirecta a partir de las diferencias entre los intervalos R-

R.

¢ RMSSD: Eslaraiz cuadradade lamediade la suma de los cuadrados de las
diferencias en tre i ntervalos R -R ad yacentes. E ste p ardmetro i nforma d el as
variaciones a corto plazo de 1os intervalos R-R y se utiliza p ara o bservar 1 a
influencia del SNP sobre ¢l sistema cardiovascular (79,82). Se asocia de manera

directa a la variabilidad a corto plazo.

¢ pPNN50 o PRR50: Porcentaje de los intervalos R-R consecutivos que discrepan
en mas de 50 ms entre si. Un valor elevado de pNN50 nos proporciona valiosa
informacion acerca de variaciones altas espontaneas de la FC. Este parametro

aporta informacion sobre el nivel de excitacion vagal (91).

Método de dominio de frecuencia: La medida del espectro de frecuencias de la VFC se
obtiene a partir de una transformacién matematica, habitualmente la Transformada Répida
de Fourier (FFT; del inglés Fast Fourier Transform), que permite descomponer la potencia
de la sefal R -R en di ferentes c omponentes de frecuencias. E stos di versos ¢ omponentes
espectrales s e co rrelacionan co nl a a ctividad del as d iferentes r amas d el S NA. Los
componentes es pectrales m ds am pliamente u sados p arael an dlisisdelaV FC, yque

resultan de interés para el presente trabajo se detallan a continuacion:

¢ Muy baja frecuencia (Very Low Frequency-VLF): En este rango de frecuencias
muy ba jas ( 0,003 a 0,04 H z)s em uestran os cilaciones pr obablemente
relacionadas con influencias termorreguladoras, vasomotoras u hor monales. No
obstante, I a ex plicacion fisioldgica d el co mponente V LF s e en cuentra menos
definida que el resto de componentes y la existencia de un pr oceso fisioldgico
especifico atribuible a estos cambios en el periodo cardiaco p odria incluso ser

cuestionada (12,79).

¢ Baja frecuencia (Low Frequency-LF): Situadae ntre 0,04 yO0,I5H z S e
considera que el origen de las oscilaciones dentro de esta banda de frecuencia es

tanto d e i nfluencias impdaticaco mo p arasimpatica (12,92). Ademas, e s
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considerada una zona representativa de 1a actividad b arorreceptora (el circuito

barorreceptor tiene una frecuencia aproximada de 0,1 Hz (93)).

¢ Alta frecuencia (High frequency— HF): Se en cuentran s ituada en el rango de
0,15a 0,4 Hz. E ste c omponente H F s e pr esenta ¢ laramente mediado porla
actividad del SNP (12,79,82). La actividad dentro de este rango de frecuencia se
asocia con la arritmia sinusal respiratoria (RSA; del inglés respiratory sinus
arrhythmia), una modulacion de la FC mediada vagalmente y que consiste en la
ralentizacion normal de la tasa cardiaca durante la expiracion y la aceleracion de

la misma durante la inspiracion.

Las denotaciones y definiciones de los parametros de VFC en este documento siguen la
guia y estandares establecidos en la Task Force of the European Society of Cardiology and
the North American Society of Pacing and Electrophysiology (ver referencia (79) para un

mayor detalle sobre los métodos de andlisis y parametros adicionales de VFC).

Por ul timo, puesto que 1a V FC e sta c ontrolada predominantemente por la accion del
SNA, cabe destacar brevemente la accidon que ejercen ambas ramas autonémicas sobre el

funcionamiento cardiaco.

El SNP se origina en una region central del tronco encefalico que se denomina bulbo
raquideo y alcanza el corazén a través del nervio vago (nervio craneal X). La influencia del
parasimpatico esta basada sobre todo en la liberacion de acetilcolina por el nervio vago, lo
que causa un aumento de la duracion de la despolarizacion lenta diastolica y puede causar
un ¢ ambio a brupto de 1a F C, pr oduciendo br adicardia y aumento de 1a V FC (79). En
reposo predomina la actividad del SNP y se dice que el corazén mantiene un “tono vagal”.
Se debe recordar que, en ausencia del tono vagal, la FC intrinseca seria alrededor de 100
latidos por minuto (Ipm). E1 nervio vago ejerce un efecto depresor sobre el corazon, i.e.,
reduce l a generacion y conduccion de 1os i mpulsos ne rviosos pr ovocando por tanto |l a
reduccion de la FC. La estimulacién vagal méaxima puede disminuir la FC hasta 20 o 30

lpm, asi como disminuir la fuerza de contraccion del miocardio (23).

Por el contrario, el SNS produce 10os e fectos opuestos. La estimulacion simpatica esta
basada p rincipalmente e n 1 a 1 iberacion d e ad renalina y n oradrenalina q ue a ctivan unos
receptores b eta-adrenérgicos, 10 que causa una aceleracion en la tasa d e d espolarizacion

lenta diastolica. En consecuencia, esto desemboca en un aumento de la FC y disminucion
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de la VFC. La estimulacion simpatica méxima puede incrementar la FC hasta 250 1pm. El

impulso simpdtico también aumenta la fuerza de contraccion de los ventriculos.

Por otra parte, resulta importante resaltar que el tiempo de actuacion del SNA sobre el
ritmo cardiaco difiere en funcidon de la rama autondémica de la que se trate. La estimulacion
del parasimpatico ejerce sus efectos de manera mucho mas rapida (en torno a 1 segundo)
que la estimulacion de las vias simpéticas (en torno a 2,5 segundos para influenciar la FC y
5 segundos para influenciar la resistencia periférica) (94,95). Esto explicaria, por ejemplo,
el retraso experimentado en el aumento de la FC con el comienzo de cualquier actividad o
ejercicio fisico y la disminuciodn relativamente rapida de la FC inmediatamente después de
un e jercicio de alta intensidad. P or tanto, 1 as os cilaciones de 1a VFC a corto plazo son

causadas sobre todo por un cambio del tono vagal.

En t érminos g enerales, un ni vel 6pt imode VFCe suni ndice de funcionamiento
saludable y una inherente capacidad de autorregulacion y adaptabilidad del organismo. En
este co ntexto, es 1 mportante m encionar q ue 1 as p ersonas en trenadas p resentan v alores
menores de 1a FC en reposo y, consecuentemente una mayor V FC en c omparaciéon c on
personas no e ntrenadas, ya que m antienen un mayor t ono va gal pr incipalmente c omo

consecuencia de las adaptaciones fisiologicas producidas por el ejercicio fisico (12).

Moduladores de la VFC.

La actuacion de la actividad simpatica y parasimpatica provoca modificaciones en el
comportamiento de la FC, i.e., efectos cronotrdpicos positivo o ne gativo en funcion del
predominio de una rama autonomica sobre la otra, como respuesta a l1as necesidades del
organismo de satisfacer las demandas metabdlicas para su correcto funcionamiento (23).
Aunque 1 a V FC s e e ncuentra pr edominantemente i nfluenciada por 1a accién del S NA,
también existen una variedad de factores o estimulos que provienen de diferentes sistemas

del organismo e intervienen simultdneamente sobre ésta (80,82):

1. Termorregulacion: el aumento or educcion de 1atemperatura corporal pr ovocal a
activacion d el hi potdlamo, de sembocandoe nuna umentoe n elt ono e ferente
adrenérgico o ¢ olinérgico que de semboca en una va soconstriccion o va sodilatacion

respectivamente. Esta actividad neural influye sobre el ritmo cardiaco. Concretamente,
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la frecuencia con la cual l a termorregulacion influye la VFC estd en el rango VLF

(<0,04Hz) (82).

2. Barorreceptores: los ba rorreceptores que i nfluyens obrel aF Cs ee ncuentran
localizados en la arteria aorta y en el seno carotideo. Un incremento en 1a p resion
sanguinea provoca l a excitacion d e estos receptores a través de la dilatacion de las
paredes vasculares. Los impulsos aferentes de los barorreceptores causan la inhibicion
de es tructuras s impaticas y el au mento d e es timulos d e es tructuras p arasimpaticas
eferentes en lenteciendo la F C, que consecuentemente, r educe el gasto cardiaco yla
presion s anguinea. Los ba rorreceptores pe rtenecen ¢ on s u f uncién a un ¢ ircuito
regulador 1lamado circuito barorreflejo, en el que se debe también considerar la accion
de impulsos eferentes simpaticos. En este circuito de regulacion barorreflejo descrito,
se ha observado una oscilacion intrinseca en la regidén vasomotora del tronco-encéfalo
con una frecuenciade 0,1 Hz, que por tanto, puede ser visible m ediante e 1 analisis
espectral d el a V FC, ¢ oncretamente en 1ab anda LF (0,04-0,15 H z) (93). En e ste
circuito regulador, tanto el conjunto de la actividad simpatica como la parasimpatica

tienen consecuencias para la variabilidad a corto plazo (96).

3. Respiracion: La respiracion influye de manera directa sobre la VFC y provocando la
anteriormente m encionada arritmia sinusal respiratoria (79,82). Laa ctivaciond e
receptores de estiramiento localizados en la via aérea durante la inspiracion, provoca
una reduccion del tono parasimpatico y aumento del tono simpatico, incrementando la
FC por regulacion intrinseca. En la espiracion s e r establece el tono vagal ybajala

descarga simpatica, disminuyendo la FC (97).

4. Sistema Renina-Angiotensina: Este sistema es uno de los principales responsables de la
regulacion del volumen del liquido extracelular. Su actuacién provoca una disminucién
de la influencia del sistema barorreflejo ante una disminucién de la resistencia vascular
periférica. La accioén de este sistema se puede encontrar en el espectro de frecuencias

VLF (<0,025 Hz) de la VFC (82).

5. Quimiorreceptores: los quimiorreceptores localizados en el cuerpo carotideo y adrtico
son activados en situaciones de hipoxia, hipercapnia o acidemia. La activacion a nivel
carotideo causa unincremento d e actividad p arasimpatica q ue | leva a b radicardia,
mientras que la estimulacion adrtica provoca una respuesta de taquicardia por aumento

de la actividad simpética.
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6. Receptores auriculares: la FC aumenta directamente a ¢ ausa de la activacion de los
receptores d e estiramiento 1 ocalizados en 1 as au riculas. E 1 i ncremento d el r etorno
venoso provoca |l a di stension de 1a auricula, 1 o c ual provoca un i ncremento de 1os

impulsos eferentes simpaticos, incrementando la FC.

El SNA en general, y el funcionamiento c ardiaco e n particular, no s 6losonse ven
influenciados por 1 as o scilaciones de 1 os s istemas i nternos ¢ omo he mos podi do ve r
anteriormente, s ino que t ambién t ienen un i ntercambio di recto ¢ on 1 os e stimulos que
provienen de los centros cerebrales superiores desde un punto de vista cognitivo y afectivo
(15,98). En el punt o 3. 2. de sarrollado en a delante, s e da una amplia vi sion de esta
influencia y se destaca la importancia que este hecho cobra en el contexto del trabajo de

investigacion aqui presentado.

2.3.1.3.- Dinamica de la regulacion autonémica en ejercicio fisico y adaptaciones

provocadas por el entrenamiento.

Durante una s erie u nica d e ejercicio, el cuerpo h umano ajusta d e forma p recisasu
funcionamiento c ardiovascular, r espiratorio, m uscular, m etabdlico y autonomico pa ra
satisfacer las demandas de energia y oxigeno de los musculos activos. En cambio, cuando
estos s istemas s on es tresados r epetidamente, co mo o curre con el en trenamiento r egular,
van s urgiendo una serie de adaptaciones estructurales y funcionales i mportantes ( como
resultado d e mu Itiples adaptaciones a I e stimulo d e e ntrenamiento), q ue p ermitiran la
mejora en la funcionalidad de dichos sistemas tanto en reposo como en ejercicio. Entre las
diferentes ad aptaciones que tienen lugar a 1 argo plazo, resultan de especial relevancia en
este contexto las ad aptaciones a n ivel autondémico que trataremos en este ap artado. P ara
ello, resulta imprescindible conocer previamente la dindmica de comportamiento del SNA
durante el ejercicio fisico puntual, para posteriormente abordar las principales adaptaciones

a largo plazo que el ejercicio fisico ejerce sobre la funcion del SNA.
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Regulacién autonémica durante el ejercicio fisico.

Entre 1 os distintos 6rganos o s istemas diana sobre 10s que actua de manera directa el
SNA en el ejercicio fisico (ver Tabla 1), resulta de especial interés en e ste contexto 1os

mecanismos autonomicos de la regulacion cardiovascular.

Tanto durante la realizacién de un e jercicio o actividad fisica como tras un periodo de
entrenamiento regular, ocurren cambios notables en la FC. Estos cambios en FC se deben
predominantemente a alteraciones en la actividad del SNA. La FC incrementa durante el
ejercicio agudo de bido, e n pr imer 1 ugar, ala reduccion d el ¢ ontrol ¢ ardiaco v agal y
seguidamente, al incremento de la actividad simpética (23). El tono vagal o predominio de
la actividad del SNP,se da ante s ituaciones enlasque laFC esmenorde 1001 pm
aproximadamente, mientras que el control simpatico predomina durante 1os momentos de
estrés fisico o emocional en los que la frecuencia cardiaca es superior a 100 Ipm. Por lo
tanto, a1 c omienzo de un e jercicioos i éste es de bajaintensidad,la F C primerose
incrementa d ebido a 1a de saparicion de 1 t ono va gal, ¢ on un pos terior a umento, s i es

necesario, a consecuencia de la activacion simpatica (23).

La e stimulacion s impatica pue de oc urrir bi en por e stimulacion ne ural o bi en por un
incremento en el nivel de catecolaminas circulantes. Los mecanismos desencadenantes de
la t aquicardia d urante ejercicio p arecen i mplicar t anto ci rcuitos p arasimpaticos co mo
circuitos r eflejos e spinales s impaticos, ¢ .g., reflejo de Bainbridge. E ste es u nr eflejo
cardiaco ca racterizado p or el aumentodela FC producida p or1a es timulacion delos
receptores de estiramiento situados en la pared de la auricula izquierda. Los receptores de
estiramiento au ricular r esultan ex citados y t ransmiten s efiales af erentes h asta el b ulbo
raquideo. P osteriormente, | as s efiales eferentes r egresan por 1 os va gos y s impaticos,
provocando un aumento de la FC y de la fuerza de contraccion. Resulta de especial interés
el nombramiento d e es te m ecanismo r eflejo, p uesto q ue r esulta evidente que puede ser
particularmente r esponsable d el i ncremento d e 1 a act ividad s impatica y s uprarrenal d el
ejercicio (99). Esto es contrario a las respuestas reflejas iniciadas por los barorreceptores o
los receptores cardiopulmonares parasimpaticos, que operan a través de un mecanismo de

feedback negativo (100).

Tanto | a rama s impatica co mo p arasimpatica del S NA j uegan u n r ol f undamental

durante ejercicio. Por lo tanto, seria factible esperar cambios en los indices de regulacion
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autondmica en funcion del grado y duracion del e ntrenamiento y/o 1a tipologia de éste
(101). Ademas, estos cambios deberian verse reflejados sobre un indicador como la VFC,
dado que ésta permite d eterminar la contribucion relativa de ambas ramas del SNA a la

plasticidad de la respuesta individual al estimulo del entrenamiento (102).

Adaptaciones en la regulacion autondémica por la préactica cronica de ejercicio fisico.

Efectivamente, t al y como s e m enciona en el ap artado anterior, existen n umerosas
evidencias demostrando un mejorado tono vagal en distintos parametros de VFC vinculado
al en trenamiento ae rébico o al tosn ivelesd e cap acidad cardiorrespiratoriad el os
participantes. E ste pr edominio de 1t ono va gal e n's ujetos e ntrenados pa rece ve rse
predominantemente en situaciones de reposo, aunque también ha sido mostrado tanto en

ejercicio, como en la recuperacion posterior a éste.

En 1 o referente a ad aptaciones que repercuten en la dindmica de control autonémico
durante ej ercicio es d estacable un es tudio l levado a cab o por Tulppo etal. (103). L os
resultados de esta investigacion mostraron que el nivel de intensidad del ejercicio al cual el
predominio de la modulacion vagal de la FC desaparecia, fue significativamente mayor en
sujetos con un buen nivel de condicion fisica en comparacion con aquellos que presentaron
un pobr e nivel de aptitud fisica. Siguiendo en esta linea, otro de 1 0s m omentos c laves
donde s e ha mostrado a daptacién en l a regulacion autondomica en funcion del grado de
entrenamiento de los participantes, es en la recuperacion post-esfuerzo. En este sentido, es
ampliamente conocido que 1os individuos entrenados recuperan del ejercicio a gudo mas
rapidamente que los individuos desentrenados (104). La recuperacion mas rapida de la FC
en individuos entrenados parece ser independiente de cualquier respuestas que implique la
rama s impaticad el S NA, s ino q ue m 4s b ien, p arecen s er m ecanismos v agalmente
mediados 1os que con mayor probabilidad s ean 10os principales responsables de 1a rapida

recuperacion de FC en personas entrenadas (104).

Especialmente relevante aqui, son las ad aptaciones sobre la regulacion autonémica en
situacion de reposo que subyacen a la practica cronica de ejercicio fisico. En este sentido,
numerosos estudios comparando grupos en funcién del grado de entrenamiento y nivel de
condicion fisica de 1 os pa rticipantes, ha n r evelado que 1a m odulacion vagalde 1aF C

(expresada m ediante el indice es pectral H F) e s s ignificativamente m ayor en p ersonas
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altamente entrenadas que en sujetos control (105—107). Estos hallazgos han sido también
corroborados por diversos e studios 1 ongitudinales donde s e e xaminan 1 os e fectos d e un
programa de entrenamiento aerdbico de larga duracion, y que en linea con los e studios
mencionados anteriormente, también han mostrado un e fecto positivo del e ntrenamiento
sobre la modulacion vagal de la FC basal de los participantes (102,108—111). Por ejemplo,
Melanson y F reedson (108), m ostraron | a i nfluencia d e un p rograma d e en trenamiento
sobre | os pa rdmetros d e V FC e n pobl acion j oven. Los sujetos r ealizaron 3 s esiones
semanales de 30 m inutos de dur acion e nlas que de bian pe dalear s obre una bi cicleta
estatica a u na i ntensidad m oderada-alta ( 80% FC d e r eserva) d urante 1 6 s emanas d e
entrenamiento. T ras di chai ntervencion, | os participantes m ostraron uni ncremento
significativod el a act ividad p arasimpaticat anto en i ndices es pectrales ( HF) ¢ omo

temporales (pNN50 y rtMSSD).

En e 1 me ta-analisis pr opuesto por S andercocke ta l. (112),s e co ncluye q ue el
entrenamiento a erobico de a I m enos 4 s emanas de dur acion r esulta e n 1 ncrementos
significativos de 1t ono va gal, a unque | a m agnitud de e stos cambios p arece v erse
influenciada principalmente por factores como la duracion del periodo de entrenamiento y
la edad de la poblacion de estudio. De hecho, se mostraron cambios de menor magnitud en
periodos de entrenamiento inferiores a 12 semanas, asi como una tendencia atenuada de la
respuesta del indicador HF al entrenamiento en sujetos de edad avanzada (112). Aqui es
importante destacar el hecho de que el tono vagal se ve reducido con la edad (113), lo cual
podria estar mediando los efectos del ejercicio fisico en estos casos. Ademas de 1a edad,
otros a spectos c omo |l a dur acion e intensidad de 1os e ntrenamientos o I a di versidad de
protocolos es tablecidos en 1 al iteratura p odrian es tar afectando al a s ignificatividad
fisiologica d e estos estudios dando lugar a al gunas de 1as discrepancias mostradas en la

literatura al respecto (12).

En cu alquier caso, en lineas g enerales, d estacal a ex istenciad e gran v ariedad d e
investigaciones q ue m uestran q ue el en trenamiento aer obico r egular altera el b alance
autondémico i ncrementando 1 a m odulacion vagal de 1a FC, y en menor medida, incluso
disminuyendo también la actividad simpatica (12,114-116). D iversas ad aptaciones t anto
estructurales co mo funcionales a co nsecuencia d e 1 a p ractica cr 6nica d e ej ercicio fisico

parecen es tar d etrds d e es te cam bio d e t endencia h acia u n b alance autonomico ¢ on
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predominio del tono vagal. A continuacidn, se exponen una serie de mecanismos ¢ omo

posibles responsables de este hecho:

¢ Caracteristicas estructurales y funcionales del corazon: El ejercicio ¢ rénico pue de

resultar en una r emodelacion ¢ ardiaca, i ncrementando s ut amafio y mejorando | a

funcion cardiaca (12,23).

Tamafio del corazon: Tras un pe riodo de entrenamiento de larga duracion, las
dimensiones de la cavidad del ventriculo izquierdo, el grosor de las paredes y su
tamafio au mentan (117,118). E stas ad aptaciones car diacas al ej ercicio fisico
dependen del tipo e intensidad de éste. Amplios volimenes de entrenamiento de
resistencia r esultan en cam bios ad aptativos en 1 a f uncién ca rdiovascular
(23,99). El corazon aumenta su capacidad para bombear sangre principalmente
mediante ¢ 1 a umento d el v olumen s istolico, 1 o ¢ ual oc urre de bido aun

incremento de 1 vol umen di astdlico f inal yu npe quefioa umentode 1 a
musculatura de | ve ntriculo i zquierdo. P or e | ¢ ontrario, e 1 € ntrenamiento de

fuerza r esulta e n un a hi pertrofia de m ayor e nvergadura e n e | ve ntriculo
izquierdo, mientras que se observa un pequeiio o ningun cambio en el volumen.
De m anera afi adida, ¢ 1 en trenamiento d e resistenciat ambién i nduce u n
decremento de la carga metabolica s obre el corazén tanto en reposo como a
cualquier intensidad submaxima, mediante el incremento del volumen sistolico
y elde scensode 1aF C. E 1r esultado e s una r elacion pr esion-tiempo ma s

eficiente.

Disminucion F C i ntrinseca: E n pe rsonas e ntrenadas s e ha obs ervado una

disminucion de la FC intrinseca (la FC obtenida sin ningln tipo de influencia
autondémica) (119,120). Numerosos e studios ha n ¢ onstatado que por n orma
general s e o bserva una m enor F C i ntrinseca a companando a 1 a br adicardia
inducida por entrenamiento (119-122), y se plantea que la reduccion puede ser
causada por un efecto mecanico sobre el tejido del marcapasos impuesto por la
hipertrofia ¢ ardiacao p oru naal teracionen el m etabolismo cel ulard el

miocardio (121).

¢ Presion arterial (PA): El ejercicio de resistencia reduce la PA tanto en reposo como en

ejercicio submaximo (123,124). La reduccion de la PA inducida por el entrenamiento
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podria s er atribuida a un incremento en laliberaciéon de 6x ido ni trico (un pot ente
vasodilatador s ecretado en ¢l e ndotelio) resultante de un a umentoenlatensionde
cizallamiento vascular (i.e., fuerza, por unidad de area, que el flujo sanguineo ejerce en
la p ared v ascular) d urante ej ercicio (125). P or ot ro I ado, e I e jercicio crénico ha
demostrado mejorar la conductancia vascular y disminuir la grasa corporal, que en su
conjunto podria contribuir de manera afiadida a la reduccién de laPA (126,127). Sin
embargo, m uchos i nvestigadores ¢ reen que l a reducciondelaP A conel ¢j ercicio
cronico estd mediada primariamente por mecanismos neurales, puesto que la actividad

del nervio vasomotor simpatico decrece tras entrenamiento (128—130).

¢ Funcion del barorreflejo: Es obvio que ¢l efecto del entrenamiento aerdbico sobre la
PA fija un importante vinculo entre la adaptacion cardiovascular al ejercicio aerébico y
la funcion del SNA, mediado por los cambios 0 mejoras que tienen lugar en la funcion
del s istema b arorreflejo (116,131,132). E stas m ejoras en 1a funcion d el b arorreflejo
relacionadas con el entrenamiento podrian ser resultado de una mayor flexibilidad de
los vasos sanguineos, mejor transduccion de la sefial en areas barosensibles del seno
carotideo y el arco aortico (133), o incluso ser el reflejo de una mejorada y mantenida

integracion central en los centros cardiovasculares del tronco encefalico (134).

¢ Adaptaciones en centros cardiorrespiratorios: El ejercicio cronico p arece r emodelar
los c entros c ardiorrespiratorios, 1 o que r epercute e n una r educcion de la a ctividad

simpatica y mejora del tono vagal (135,136).

¢ Adaptaciones sobre la funcidn del simpatico: Puesto que el SNS s¢ activa durante la
realizacion de e jercicio puntual, la a ctivacion d e e ste s istema r epetidamente p odria
resultar en u na at enuaciond el a actividad s impatica (129,137,138). E studios ¢ on
animales han sugerido que el 6xido nitrico disminuye la excitabilidad simpatica general
en el tronco encefalico, aunque posiblemente esto también pueda deberse a acciones en
regiones ¢ erebrales s uperiores (i.e., h ipotdlamo) (139). D ebido a 1 as in evitables
restricciones experimentales, n o es td claro s il a i ncrementada | iberacion d e 6 xido
nitrico con el ejercicio tiene un e fecto d e i nhibicion d e 1 a actividad s impatica en

humanos.
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¢ Obesidad visceral: El ejercicio actiia como protector contra la ganancia de peso yla
obesidad visceral, 1o que podria también contribuir de manera indirecta a la reduccion

en la actividad simpatica (134).

¢ Liberacion catecolaminas: El entrenamiento de resistencia influye en la liberacion de
catecolaminas. La n orepinefrina es | iberada po r pr ocesos de 1 n ervio s impatico. U n
programa d e entrenamiento d e resistencia p arece resultar en una menor respuesta de
liberacion de catecolaminas al ejercicio submaximo, aunque no a j ercicios maximos

(140).

Comos eha podi do apreciare nl ar evision a nterior,una mplio nim ero de
investigaciones mu estran q ue e | e jercicio f isico cronico r esulta en adaptaciones t anto
estructurales como funcionales sobre el SNA, las cuales se ven reflejadas principalmente

en un cambio en el balance autondmico hacia un aumento significativo del tono vagal.

En el siguiente apartado se detalla la relacion bidireccional entre el funcionamiento del
SNA y el rendimiento cognitivo, la cual ha mostrado ser significativamente mas eficiente
bajo s ituaciones de ba lance a utonémico con pr edominio de unt ono va gal. Este he cho
indica de manera indirecta que las adaptaciones autonomicas que resultan de l1a practica
deportiva podr ian e star a ctuando ¢ omo a gente m ediador ¢ ontribuyendo de m anera
significativa a potenciar la estrecha relacidon positiva entre ejercicio cronico y rendimiento
cognitivo descrita en la literatura. E1 funcionamiento del SNA ha sido un g ran ol vidado
dentro de este topico de investigacion, y como veremos a continuacion, puede resultar un
factor cl ave p ara al canzar un m ejor en tendimiento d e | os mecanismos fisiologicos q ue

subyacen a la nombrada relacion ejercicio — cognicion.

2.3.2. Relacion entre el funcionamiento del SNA y cognicion.

La gran m ayoria de estudios que r elacionan el f uncionamiento d el SNA c one |
procesamiento ¢ ognitivous anl aV FCc omo pr incipal i ndice de f uncionamiento
autonomico. Aunque el estudio de la VFC ha sido altamente desarrollado en el campo de la
medicina con propositos de investigacion y diagnostico (83—86), el interés en mostrar la
relacion e ntre V FC y funcidn c ognitiva e s s olo r eciente. En e ste s entido, num erosos

estudios han mostrado evidencia de la estrecha relacion existente entre el funcionamiento
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del SNC y SNA (141). Ambos sistemas estan reciprocamente interconectados y mantienen
una relacion bidireccional. C omo claro ejemplo de esto, en la literatura se d estacan dos
aproximaciones distintas desde la que dicha relacion ha sido abordada, i.e., el estudio de la
influencia del procesamiento cognitivo sobre la VFC, y la investigacion de la influencia de

diferencias individuales en VFC sobre la regulacion de procesos afectivos y cognitivos.

Una de 1 as a proximaciones e mpleada po r1 os e studios de V FC y funcionamiento
cognitivo ha sido tomando la VFC como variable dependiente. Por ejemplo, Mukherjee et
al. mostraron qu e di ferentes ni veles de carga mental repercuten en efectos diferenciales
sobre la VFC (i.e., a mayor carga cognitiva se observan menores valores de VFC) (87). En
una lin ea mu y s imilar, Durantin et al. (142) usaron t écnicas d e m onitorizacion de 1o0s
niveles de oxigenacion cerebral (fNIRS, del inglés functional near infrared spectroscopy)
para medir actividad en el area de la corteza prefrontal en combinacion de medidas de VFC
con e 1 obj etivo de pr edecir carga m ental dur ante una t area d e pi lotaje s imulada. S us
resultados mostraron que tanto la actividad cerebral medida mediante fNIRS como la VFC
fueron s ensibles a d iferentes n ivelesd e c argam ental,i .e., s e m ostraron v alores
notablemente inferiores de activacion prefrontal, asi como menor actividad parasimpatica
en 1os momentos de mayor nivel de dificultad en tarea. Durantin et al. concluyeron que
ambas m edidas r esultaron s er ap ropiadas para la d eteccion d e situaciones d e s obrecarga
mental. Estos resultados, junto con otros estudios (143—146), sugieren que la VFC parece
ser un bue n indice de carga cognitiva y que la actividad del SNA refleja la capacidad de
adaptabilidad d el o rganismo ad emandas cam biantes t anto ex ternas como i nternas,

dependiendo de la intensidad de la carga cognitiva.

La sensibilidad de 1a VFC no solo ha sido vinculada a situaciones de carga mental, sino
que también ha sido de mostrada an te s ituaciones d e es trés (98), ansiedad (147), y mas
importante a qui, a nte t areas i mplicando di ferentes pr ocesos ¢ ognitivos. En es tal inea,
Chang y Huang (14) mostraron que 1 os va lores de V FC va riaron e n funciéon d e 1 as
demandas atencionales en una tarea busqueda visual, registrando menores valores de VFC
en co ndiciones d e alta car ga atencional ( i.e., el e stimulo o bjetivo y lo s d istractores
compartian caracteristicas en mas de una propiedad visual), respecto a la condicion de baja
carga a tencional (i.e., estimulo obj etivo y distractores s e di ferencian por un a uni ca
propiedad visual) y la condicion control, en la que los participantes inicamente miraban

pasivamente 1 os e stimulos pr esentados. J unto ¢ on de mandas a tencionales, 1 a di ficultad

54



Capitulo 11. Introduccién

perceptiva parece ser otro factor clave modulando 1a VFC. Los resultados de un reciente
estudio | levado a c abo por C henet al. (148) apuntaron e n e sta di reccion m ostrando

menores valores de VFC en funcion de distintos niveles de dificultad perceptiva.

Realizando un br eve r econocimiento de 1a | iteratura s obre l a relacion entre V FC y
cognicion, se puede apreciar que los investigadores han usado un a mplio rango de tareas
implicando diferentes procesos cognitivos, lo cual dificulta cualquier intento por establecer
una relacion mas nitida entre la VFC y el procesamiento cognitivo. En este sentido, resulta
especialmente ilustrativo el ejemplo del estudio de Luft et al. (15), quiénes compararon la
modulacion que ejercid la VFC delos p articipantes ante 1 a realizacion de una gama de
tareas q ue i mplicaban d iferentes procesos ¢ ognitivos. E specificamente, ellos us aron | a
bateria de test cognitivos “CogState”, la cual consiste en un conjunto de cinco tareas: TR
simple, TR de el eccién, m emoriad et rabajo, m emoria a cortop lazo, yt aread e
monitorizacidon continua. Sus resultados indicaron una mayor reducciéon de los valores de
VFC en éstas tres ultimas tareas respecto al as de TR simple o de eleccion. Los autores
interpretaron es tos r esultados es tableciendo u nar elacién i nversaen treel g radod e
demandas de a tencion (i.e., m emoria d et rabajo, m emoriaaco rtop lazo ytareade

monitorizacidon continua) y la VFC (149-152).

En general, considerando la literatura que ab orda la relacion entre co gniciéony V FC
mediante | a m anipulacion d e 1as d emandas co gnitivas, se extrae: 1) quela VFCdelos
participantes se presenta como un indice apropiado para establecer la posible relacion entre
procesos cognitivos y fisiologicos; 2) que aunque diversos estudios sugieren una estrecha
relacion entre diferentes procesos cognitivos y la VFC, parece que las tareas que implican
un m ayor grado de d emandas de a tencion e jercen una m ayor i ncidencia s obre el

funcionamiento del SNA reflejado a través de la VFC.

Laotradelas aproximaciones e mpleadas po r los e studios que r elacionan V FC y
funcionamiento cognitivo focaliza su interés en la relacion opuesta, i.e., la influencia de
diferencias i ndividuales en V FC enla regulacion de procesos fisiologicos, a fectivos y
cognitivos (10,153). Especificamente, como se mostrara a continuacion, los componentes
de dom inio va gal de 1 aV FC s e ¢ onsideran un i mportante m arcador de f lexibilidad
autondmica y adaptabilidad comportamental (10,154,155). Por tanto, un mayor tono vagal
se co nsidera el r eflejo de un s istema n eurofisiologico altamente ad aptable a cambios

repentinos en las d emandas ambientales. Como clara evidencia de esto, existen estudios
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que han investigado el rol que las diferencias individuales en tono vagal (principalmente
medido mediante la VFC) ejercen sobre la regulacion emocional o cognitiva en procesos
especificos c omo aprendizaje, m emoria, pe rcepcion o ¢ ontrol ¢ ognitivo. Por ejemplo, 1a
VFC ha sido vinculada a 1ar egulacion e mocional de sde dos pe rspectivas de a nalisis
distintas. De ellas se extrae, en primer lugar, que los individuos con una mayor capacidad
de r egulacion e mocional ha n de mostrado di sponer de m ayores ni veles de V FC ba sales
(153,156); y e n s egundo | ugar, que 1 ncrementos punt ualesenlos valoresde VFCen
respuesta a situaciones que requieren regulacion emocional p arecen favorecer o facilitar
unar espuesta m as e fectiva (157,158). E n's u ¢ onjunto, e stos h allazgos s ugieren 1 a
funcionalidad d el a V FC c omo r ecurso que p uede s er utilizadoen el c ontextode la

regulacion emocional.

Resulta de mayor relevancia para el contexto de este trabajo, el progresivo desarrollo de
interés que se ha ido experimentando en la literatura por el estudio de la relacion entre la
VFC vy el r endimiento ¢ ognitivo. P or e jemplo, J ohnsen et al. (159) mostraron que, e n
comparacion con individuos con valores bajos de VFC basal, aquellos que presentaban un
mayor tono vagal en reposo obtuvieron un m ejor rendimiento en una tarea S troop (i.e.,
tarea de conflicto de respuesta), mostrando TR mas rapidos en la condicion incongruente.
Estos resultados sugieren que un balance autondomico pr edominantemente va gal, parece

estar asociado con una eficiente regulacion atencional.

En un e studio llevado a cabo por Hansen et al. (11), los participantes fueron divididos
en dos grupos en base a sus valores basales de VFC (i.e., alta y baja VFC). Su principal
objetivo fue investigar 1a r elacion d el funcionamiento a utondmico s obre el rendimiento
cognitivo durante la realizacion de dos tareas, una implicando memoria de trabajo (WMT,
del i nglés working memory test) y ot ra i mplicando p rocesos de a tencion s ostenida y
atencion s electiva ( CPT, d eli nglés continuous performance task). Losr esultados
mostraron que el grupo con altos valores de VFC basal mostré una mayor proporcion de
respuestas co rrectas en lataread e m emoria d e t rabajo que el grupo conb ajaV FC.
Ademés, e 1 grupoc onm ayor V FC m ostr6 TR m as r &pidos, m ayor pr oporcion d e
respuestas co rrectas 'y menos errores que el grupoconbajaVFC enlatarea CPT.No
obstante, r esulta i mportante de stacar que e ste ha llazgo s 6lo e stuvo presente e nl os
componentes de la CPT implicando discriminacion de estimulos y tarea de suma simple,

no e xistiendo di ferencias e n r endimiento en el resto c omponentes de la tarea (i.e., TR
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simple o 1 atencia d e r espuesta a co mponentes es pecificos d el es timulo). D e m anera
adicional, ambos grupos mostraron una disminucion de la VFC durante la presentacion de
las t areas ¢ ognitivas € n ¢ omparacion c onun periodo de 5 m inutos der ecuperacion
posterior a la evaluacion c ognitiva. P or 1o tanto, e ste e studio mostrd por primera vez la
especificidad de 1a relacion entre diferencias individuales en regulacion autonomica y el

rendimiento en determinados procesos cognitivos.

Estudios lle vados a cab o m as r ecientemente h an co nfirmado 1 os h allazgos d escritos
anteriormente, mostrando nuevamente una estrecha relacion entre una VFC basal de claro
predominio va gal yun e ficiente control a tencional (160) oun m ejor r endimiento en
componentes de t area quer equieren una alta i mplicacion de c ontrol e jecutivo ( e.g.,
capacidad de m onitorizacion de errores) e n c omparacion c on aquellos c omponentes ¢ on
menor de manda a tencional ( e.g., ve locidad de pr ocesamiento vi somotora) (161) (véase

Thayer et al. (10) para una revision).

Considerando conjuntamente los estudios arriba descritos, éstos sugieren que mayores
valores d e V FC b asales h an m ostrado es tar as ociados au n m ejor r endimiento en el
contexto d e tareas co gnitivas que i mplican funciones co gnitivas tales como memoria de
trabajo, 1 nhibicién de r espuestas i napropiadas, de teccionde e rroresor egulacion
atencional, las cuales han mostrado estar vinculadas de manera directa con la actividad de
la corteza prefrontal (162). Este hecho resulta especialmente relevante, ya que en base a
ello, s eha 1 dode sarrolladoe nl al iteraturaun m odelot edrico, q ue s e ex pone a
continuacion, que pretende dar ex plicacion a | a asociacion establecida entre la VFC y el

procesamiento cognitivo.

2.3.2.1. El modelo tedrico de integracién neurovisceral

Como s e ha podi do ve r a nteriormente, e n | al iteratura s e ha evidenciado que 1 as
personas co n m ayores v alores b asales en co mponentes vagalesde la VFC, ex hiben un
mejor rendimiento en determinados mecanismos cognitivos controlados principalmente por
areas p refrontales (11) asic omo m ayor a daptabilidad y f lexibilidad e nr espuestas
emocionales (10). En este contexto, Thayer etal. (10,153) propusieron recientemente el
modelo de 1ntegracion neurovisceral con el o bjetivo d et ratar d e ex plicar el v inculo

existente entre el procesamiento cognitivo y el funcionamiento del SNA.

57



Capitulo I1. Introduccién

En términos generales, el modelo de integracién neurovisceral ha identificado una red
neural flexible que se asocia con la autorregulacion y adaptabilidad del organismo y que
podria proveer una estructura unificada a través de la cual se podrian aunar la diversidad de
respuestas observadas desde distintos dominios. Thayer et al. sugieren la existencia de un
circuito r eciproco ¢ omun a ni vel n eural en tre es tructuras co rticales y s ubcorticales q ue
actlia ¢ omo uni 6n e structural e ntre p rocesos psicologicos ( e.g., € mociéon o ¢ ontrol
ejecutivo), y pr ocesos f isioldgicos (i.e., f undamentalmente 1 a a ctividad a utondémica de
control cardiaco, entre otros), que ademas puede ser indexado con la VFC. Por lo tanto,
debido a es tas estructuras n eurales i nterconectadas que p ermiten al a corteza p refrontal
ejercer una influencia inhibitoria sobre estructuras subcorticales, el organismo es capaz de
responder a de mandas de | e ntorno, y organizar su c omportamiento de manera e fectiva.
Thayer et al. identificaron en su modelo la red neuronal autonémica central (RNAC) (163),
como una importante r ed f uncional i mplicada en es ta co municacion en tre cer ebro y

corazon.

Red neuronal autonémica central (RNAC)

Desde una perspectiva funcional, esta red es un componente integrado de un sistema de
regulacioni nternaa travésd elcu alel c erebro controlar espuestasv iscerales,
neuroendocrinas y ¢ omportamentales que s onc riticaspa ra elc omportamiento,
adaptabilidad y la salud. Desde un punto de vista estructural, la RNAC incluye estructuras
tanto p refrontales co mo | imbicas: 1 a co rteza ci ngulada an terior, i nsular, or bitofrontal y
prefrontal v entromedial, el n ticleo central d e | a am igdala, n tcleo p araventricular d el
hipotalamo, sustancia gris periacueductal, nucleo parabraquial, el nticleo del tracto solitario
(NTS), niicleo ambiguo, médula ventrolateral y ventromedial y el area tegmental ventral

(ver (153) para una descripcion detallada).

Estos ¢ omponentes es tdnr eciprocamente i nterconectadosd et al m aneraq uel a
informacion fluye bidireccionalmente entre los niveles superiores e inferiores del SNC. La
principal p uertad es alidad el aR NACes tdm ediadaat ravésd el asn euronas
preganglionares simpaticas y parasimpaticas. E stas neuronas inervan el corazon mediante
el ganglio estrellado y el nervio vago, respectivamente. La interaccion entre las senales
eferentes simpaticas y parasimpaticas de la RNAC sobre el nddulo sinoauricular producen

el complejo de variabilidad latido a latido que marca un or ganismo s aludable y flexible
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(164). De esta manera, la informacion eferente de la RNAC esta directamente vinculada a
la V FC. De m anera i mportante, e | NTS e s un a z ona donde 1 o0s i mpulsos a ferentes y
eferentes del nervio vago se encuentran. El trafico de informacién en el nervio vago fluye
en ambas direcciones. Las vias eferentes vagales son importantes para el control de una
serie de 6rganos que incluye el corazon, pulmones, los rifiones y el higado (165,166). Por
otro lado, las vias aferentes del va gales s on i mportantes para la inflamacion, dolor y el
control de la presion sanguinea a través de la funcion del barorreflejo (167). En resumen, el
cerebro y el corazon estan conectados bidireccionalmente. El flujo de impulsos e ferentes
del cerebro afectan al corazoén, asi como el flujo de impulsos aferentes del corazon afectan
al ce rebro. C rucialmente, el nervio vago es una p arte integral d e es te s istema cer ebro-
corazdn y los componentes vagalmente mediados de la VFC parecen tener la capacidad de

proveer valiosa informacion sobre el funcionamiento de este sistema.

El punto clave que conforma la base de este modelo de integracion neurovisceral, viene
determinado por el hecho de que gran p arte d e 1as es tructuras d escritas en esta RNAC
encargadas d el ar egulacion d el b alance autondémico, ap arecen t ambién f uertemente
relacionadas ( y p arcialmente s e s uperponen) conrt edes en cargadasd el ar egulacion
comportamental ( principalmente e npr ocesosde c¢ ontrol c ognitivo,i ncluyendo
monitorizacion de conflicto, inhibicién de respuesta o r esolucion de interferencias, entre
otros)(168—171). P or e llo, di cho m odelo t edrico pr opone que t odos e stos pr ocesos de
regulacion co gnitiva, afectiva y fisiologica pueden estar relacionados entre si en servicio
de un comportamiento a daptable a las demandas del entorno (172). De hecho, unaidea
fundamental de este modelo es que la VFC se presenta como un indice que va mas alld de
un mero indicador de salud de la funcion cardiaca. De hecho, ésta se presenta como un
indice que aporta i nformacion del grado en el que el sistema “integrante” d el cer ebro,

provee un control flexible sobre el funcionamiento periférico.

En definitiva, el modelo propuesto por Thayer et al. sugiere la existencia de un circuito
inhibidor reciproco comun entre estructuras neurales corticales y subcorticales que puede,
tanto e structural c omo funcionalmente, uni r e mociones y p rocesamiento ¢ ognitivo ¢ on
procesos fisioldgicos de regulacion autondmica. Este circuito y su eficacia auto reguladora
puede s er indexado por 1a V FC. E sta red n eural permite ala corteza prefrontal inhibir

estructuras s ubcorticales as ociadas co n co mportamientos d efensivos, 1 o cu al resultad e
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vital importancia como veremos a continuacién, y asi promover respuestas flexibles a los

cambios y demandas del entorno.

La importancia de la inhibicion

Resulta importante d estacar que la via eferente de la RNAC se encuentra inhibida de
manera tonica bajo el control de 1a corteza prefrontal (i.e., predominio tono vagal), que
ejerce dichaacciébnat ravés d e l as neuronas G ABAérgicas enel N TS ylaam igdala
(173,174). Por tanto, la respuesta por defecto ante situaciones de incertidumbre, novedad o
amenaza para el organismo es la preparacion excitadora simpdatica para la accion, conocida
comunmente co mo 1 ar eacciond ¢ “lucha o huida”. S in e mbargo, b ajo s ituaciones
normales es ta r espuesta debe s er t onicamente i nhibida, y esta inhibicion es al canzada a
través d e una m odulacion “ar riba-a-abajo” d esde l a co rteza p refrontal. De es ta m anera,
bajo condiciones de incertidumbre o a menaza, la c orteza prefrontal reduce su actividad.
Este es tado d er educida a ctividad s e asocia conuna de sinhibicion del os c ircuitos
excitadores s impaticos que r esultan es enciales p ara 1a m ovilizacion d e e nergia. A unque
estas funciones inhibitorias son ejercidas por el conjunto de la corteza prefrontal, han sido
predominantemente vinculadas a la actividad del hemisferio prefrontal derecho (175-177).
En términos generales, un funcionamiento apropiado de 10os procesos inhibitorios resulta
vital de cara a preservar la integridad del sistema y por tanto, es vital para la salud en
general. De he cho,un am alaor educida regulacion pr efrontal pue del levar auna
hiperactividad d e estructuras s ubcorticales qu e podr iar esultar e n una pr olongada
activacion de m ecanismos de fensivos, 1 o c ual ha s ido a sociado a di versas pa tologias
psicoldgicas ¢ omo por ejemplo 1 a de presion (178,179), ansiedad (180) o e squizofrenia

(181).

2.3.3. Ejercicio fisico, regulacion autonomica y funcion cognitiva.

Como se ha detallado en apartados anteriores, el ej ercicio fisico crénico repercute en
adaptaciones estructurales y funcionales tanto sobre el SNC como sobre el SNA. Tomando
este he cho de ntro de | ¢ ontexto de | m odelo t edrico de 1 ntegracion ne urovisceral, s eria

factible p ensar q ue p ueda ex istir un ef'ecto i ndirecto d e 1 a p ractica cr dnica d e ej ercicio
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fisico sobre el funcionamiento bidireccional del SNC y SNA. De hecho, aunque aun no
existe e videncia directa c orroborandolo, 1 os uni cos tres e studios hasta la fecha que han
examinado 1 a p osibler elacion a t res ex istente en tre el ej ercicio f isico cr onico, el

funcionamiento del SNA (mediante la valoracion de 1a VFC) y el rendimiento cognitivo,

apuntan en esta direccion.

Inicialmente, d estacae les tudio d esarrollado por H ansene ta 1. (182), qui enes
investigaron el efecto de un programa de entrenamiento aerébico en la relacion entre VFC
y funcidn cognitiva de 37 integrantes de 1a Marina Real Noruega. Todos los participantes
se sometieron a un programa de 8 semanas de entrenamiento, después del cual, los sujetos
completaron una evaluacion ¢ ognitiva i nicial ( pre-test). Los s ujetos fueron e ntonces
divididos e n dos grupos, i.e., g rupo e ntrenamiento ( GE) y grupo c ontrol (GC). EIGC
abandond e | pr ograma de e ntrenamiento ( mientras e 1 G E | o ¢ ontinud) dur ante | as 4
semanas pos teriores, d espués de 1as cuales t odos | os s ujetos c ompletaron 1a e valuacion
cognitiva de nuevo (post-test). Tanto en el pre como en el post-test, evaluaron nivel de
condicion f isica ( VOomax), V FC ba sal y rendimiento ¢ ognitivo. P ara de terminar e 1
rendimiento ¢ ognitivo 1 os a utores pr esentaron un s et de 5t areas, 1 as c uales a gruparon
segun su grado de implicacion de la atencidon (de arriba-a-abajo), cl asificindolas co mo
“ejecutivas” y “no ejecutivas”. Dentro del set de tareas no ejecutivas incluyeron una de TR
simple (responder 1o mas réapido posible a cualquier estimulo, i.e., nimeros entre 0-9) y
otrade T R d e el eccion ( responder 1 0 a ntes po sible a nte 1 a pr esentacion de un di gito
especifico, i.e., nimero 7). En el set de tareas ejecutivas, incluyeron principalmente tareas
implicando memoria de trabajo, donde 1os participantes debian identificar y actualizar la
informacion almacenada a corto plazo ensayo a ensayo. A qui incluyeron las tareas N -1
back y N -2 ba ck, dond e I os pa rticipantes de terminaban s 1 e | e stimulo pr esentado e n
pantalla coincidia con el estimulo presentado uno o dos ensayos antes, r espectivamente.
Ademés, incluyeron una tercera tarea ( variante de N-1 back), donde se debia responder

solo cuando se presentaran dos nimeros consecutivos en orden ascendente (e.g., 4-5).

Los resultados del estudio de Hansen et al. (182) mostraron que en la evaluacion pre-
test, no hubo di ferencias entre grupos en V Oymsx 0 VFC basal. Por el contrario, el GC
mostro un de scenso significativo en V Oy entre el pre y post-test, y menores valores de

VFC basal en comparacion con el GE. Aunque no hubo di ferencias en r endimiento en
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ninguna de las tareas en la evaluacion pre, el GE obtuvo TR maés rdpidos y mayor exactitud
de r espuesta ( % d e r espuestas co rrectas an te es timulos o bjetivo) en aq uellas t areas
consideradas ¢ omo e jecutivas en el post ¢ on r especto al pr e-test. C uriosamente, e1 G C
mostro6 T Rm asr dpidosen 1 ast areasn o ej ecutivas en | aev aluacion p ost-test en

comparacion c on p re-test. C onjuntamente, e stos r esultados m ostraron que | os ¢ ambios
ejercidos sobre 1a V FC (através d el en trenamiento) s € as ociaron a cam bios s electivos

sobre la funcion cognitiva.

En un estudio posterior llevado a cabo por Albinet et al. (183), se obtuvieron de nuevo
resultados que apoyaron la e videncia previa. A lbinet et al. investigaron el e fecto de un
programa de entrenamiento de 12 semanas de duracion sobre la VFC y la funcion cognitiva
en un grupo de adultos mayores. Ellos evaluaron el rendimiento cognitivo mediante el test
de cl asificaciond eca rtasd e W isconsin,u nat areaq uei mplicam ecanismosd e
planificacion e stratégica, bis queda or ganizada, c omportamiento g uiado por m etas y
flexibilidad e in hibicién d e r espuestas imp ulsivas (184). Los r esultados de e ste e studio
mostraron un i ncremento not able del t ono v agal (medido por V FC basal), a compafiado
paralelamente por un m ejor r endimiento ¢ ognitivoen el testde Wisconsin del g rupo
sometido al programa de e ntrenamiento a erébico e n ¢ omparacion con el grupo c ontrol.
Estos resultados pusieron de manifiesto el importante rol del ejercicio aerdbico como un
factor protector a nivel cardiaco y cerebral, y sugiere una vinculaciéon entre el ej ercicio

fisico, la VFC y cognicion en poblacion de edad avanzada.

Por ultimo, ha sido publicado recientemente un nuevo estudio dentro de esta linea de
investigacion en el que se compararon marcadores de control cardiaco simpatico (PEP)* y
parasimpatico (componente e spectral HF) ba sales y dur ante t area, e n dos gr upos ¢ on
distinto n ivel d e co ndicion fisica m ientras €s tos r ealizaban 1 a t area d e flancos d escrita
anteriormente (187). Los resultados comportamentales indicaron una relacion significativa
entre el nivel de condicién fisica d e los p articipantes y el rendimiento en TR. A nivel
cardiaco, no se encontraron diferencias entre grupos en los valores basales de PEP o HF.

En cambio, el grupo con alto nivel de condicidn fisica mostré6 mayor control parasimpatico

* PEP (del inglés pre-gjection period), es una medida cominmente usada que refleja el control simpéatico del
corazon (185,186). Setrata de un intervalo te mporal e ntre e ] m omento d e in icio d e la d espolarizacion
ventricular (onda Q del ECG) yel momento de la apertura de la valvula adrtica e i nicio de l1a e yeccion
cardiaca en el ventriculo izquierdo.
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durante la realizacion de la tarea, el cual fue significativamente asociado con los niveles de

VO,mix Y TR en ambas condiciones de tarea (i.e., congruentes e incongruentes).

En general, aunque las e videncias son escasas y no es posible extraer resultados muy
concluyentes, p arece ev idente | a ex istencia de unar elacion en tre el ej ercicio fisico, el
rendimiento ¢ ognitivoy el f uncionamiento de 1S NA. En s u c onjunto, | os ha llazgos
mostrados a nteriormente s ugieren por unl ado,que 1 aV FC ( particularmente | os
componentes mediados por la rama parasimpatica del SNA) parece estar relacionada con
funciones con alto grado de i mplicacién a tencional, c omo 1 a m emoria de trabajoo el
control c ognitivo, y por otro lado, que ¢ésta podria ser un i nstrumento que proporcione
informacion util de cara a lograr un mejor entendimiento de los mecanismos que subyacen
a los beneficios del ejercicio aerdbico sobre la funcion y estructura cerebral. No obstante,
la limita da e videncia h asta e ] mo mento, a si como ¢ 1 a ctual d esconocimiento d e lo s
mecanismos fisiologicos que se esconden tras esta relacion entre funcionamiento del SNA
y el rendimiento cognitivo, hacen dificil esbozar los mecanismos de accidn por los que se

relacionan éstas tres variables.

63






CAPITULO Il

PLANTEAMIENTO DE LA
INVESTIGACION Y OBJETIVOS

65



Capitulo I11. Planteamiento de la Investigacién y Objetivos

La literatura investigando la relacion p ositiva existente entre ejercicio y cognicion, ha
evidenciado hasta el momento que los principales beneficios del ejercicio crénico aparecen
predominantemente vinculados a procesos implicando cambio de tarea, atencion selectiva,
control i nhibitorio y/o memoria de trabajo (21). C abe r esaltar d e m anera es pecial, un
proceso que aparece de manera inherente a todos ellos y resulta fundamental tanto para un
buen funcionamiento cognitivo general, como para numerosas actividades de la vida diaria,
1.e., atencion s ostenida o vigilancia. A pesar del gran progreso dentro del topico en los
ultimos afios y de 1a importancia que cobra dicho proceso para el rendimiento cognitivo
general, se sabe relativamente poco sobre el potencial rol que el ejercicio fisico y el estado

de forma cardiovascular parecen ejercer sobre el rendimiento en atencion sostenida.

Por otro lado, aunque numerosos estudios han examinado los beneficios que el ejercicio
fisico y capacidad cardiovascular ejercen sobre la cognicidon en nifios y adultos mayores,
muy pocos estudios en comparacion han demostrado esta relacion en poblacién de adultos
jovenes (i.e., 18 -35 afios). Larelativa e stabilidad y pi co d e r endimiento c ognitivo que
caracteriza a este grupo de edad (9,70), podria estar reduciendo el margen de mejora de la
funcion co gnitiva que se atribuye a | a practica de ejercicio fisico. En cualquier caso, no
cabe duda de la importancia de examinar patrones de conducta que mejoren la cognicion,
incluso en la adultez te mprana, ya que las redes de conexion cerebral nos 6lo pue den
mantenerse sino que pueden ser mejoradas a lo largo de la vida, atenuando asi el declive
cognitivo asociado a la edad o 1 a probabilidad de apariciéon de enfermedades patolodgicas,
un proceso que se conoce como reserva cognitiva (188). Ademas, el estudio de la relacion
entre ejercicio y cognicion en este rango de edad resulta altamente relevante dado el gran
descenso en | os n iveles d e p ractica d eportivay ejercicio fisicod esdel aetapadela

adolescencia hacia la adultez temprana (189).

Por ultimo, y quizds mas importante, aunque se ha desarrollado un creciente interés por
investigar los mecanismos neurobiologicos implicados en los beneficios cognitivos a causa
del ejercicio y funcién cardiorrespiratoria (8,9), éstos contintian siendo imprecisos. Uno de
los m ecanismos em ergentes q ue p odriaf acilitarel en tendimientod er espuestas
conductuales e ficientes y adaptativas en general, y el funcionamiento ¢ ognitivo de alto
nivel en particular, es la actividad del SNA (10). Se ha demostrado que el ejercicio y la
funcion car diorrespiratoria d esencadenan ad aptaciones e i nfluencias favorables s obre | a

regulacion a utonémica (12), y pr omueven ¢ ambios be neficiosos s obre 1 a e structura y
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funcién cerebral, llevando consecuentemente a mejorar el rendimiento cognitivo (8,9,13).
Sin embargo, son muy escasos los estudios hasta la fecha que han examinado las relaciones
existentes e ntre ¢ apacidad c ardiorrespiratoria, f uncionamiento a utonémico, y ¢ ognicion

dentro de un mismo disefio experimental.

El objetivo principal de la presente tesis fue investigar la asociacion existente entre la
practica crénica de ejercicio fisico (que resulta en diferencias individuales en cap acidad
fisica cardiovascular) y la funcion co gnitiva (atencion s ostenida en particular), asi como
evaluar los mecanismos fisiologicos (a nivel neural y autonomico) que subyacen a dicha
relacion e n a dultos j 6venes e ntre 18 -35 a fios. S el levaron a ¢ abo ¢ uatro E studios
experimentales para abordar este propodsito general desde la perspectiva de la neurociencia
cognitiva, con una aproximacion nove dosa que combina m edidas ¢ omportamentales, d e
potenciales corticales evocados (ERPs), y medidas de funcionamiento autonoémico como la
variabilidad d e 1 a frecuencia cardiaca (VFC) y larespuesta cardiaca evocadaa eventos
(EKG). Las técnicas de registro y andlisis usadas en los distintos Estudios de 1a presente
tesis, aumentaran nuestro entendimiento de la relacion positiva entre el ejercicio fisico y el
funcionamiento cerebral en situaciones implicando altas demandas de atencion sostenida.
Ademas, esto ayudara a descubrir cualquier potencial interaccion existente entre el SNS y

SNA en dichas situaciones.

A c ontinuacion s e de tallan 1 os c uatro E studios a través d e 1 as c udles s e a bordo e 1
objetivo g eneral d e es ta t esis. E n1 os s iguientes p arrafos s e d escriben en d etalle 1 os
objetivos e specificos de ¢ adauno de ellos, a si c omo | a a proximacion e xperimental

empleada para abordar los mismos.

Estudio 1. Rendimiento cognitivo y variabilidad de la frecuencia cardiaca: influencia

del nivel de condicion fisica cardiovascular.

Aunque investigaciones recientes apoyan la sensibilidad de 1a V FC al procesamiento
cognitivo (10), el rol del nivel d e condicidn fisica car diovascular en esta r elacion ain
permanece poco conocido. No obstante, se sabe que el ejercicio aerdbico y la condicion
cardiovascular b enefician 1 os m ecanismos d e r egulacion au tonomica (12), y promueven
adaptaciones en es tructuras cer ebrales q ue ¢ onsecuentemente, r epercuten s obre el

rendimiento ¢ ognitivo (1,8,13,38,40). Los poc os e studios que i nvestigaron ha stae |
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momento | ar elacion e ntre ¢ ondicion ¢ ardiovascular, V. FC yc¢ ognicion, t omaron
principalmente valores basales de regulacion autonémica como indice a relacionar con el
rendimiento c ognitivo, di ficultando a si cualquier interpretacion de relacion directa e ntre
variables. Esta primera serie experimental traté de dar un paso adelante investigando las
relaciones ex istentes en tre p rocesamiento co gnitivo y regulacion au tonémica d urante 1a
realizacionde t areas,e nf uncionde 1 asdi ferenciasi ndividuales de ¢ ondicion

cardiovascular de los participantes.

Dos pr incipales obj etivos s e pl antearon e n este primer Estudio: 1) re plicar e studios
previos m ostrando 1 a i nfluencia d el pr ocesamiento ¢ ognitivos obrel aV FCd el os
participantes; 2) 1 nvestigare Ir ol que e Ini vel de ¢ ondicién ¢ ardiovascular de 1 os
participantes pu ede e jercer s obre 1 ai nfluencia de | pr ocesamiento cognitivo ens u
regulacion autonémica. P ara al canzar es tos o bjetivos, s e midid el efecto de tres tareas
cognitivas (una tarea de vigilancia psicomotora, una tarea de orientacion temporal y una
tarea de discriminacion perceptiva de la duracion) sobre los indices de control vagal de la

VFC de dos grupos de participantes, i.e., un grupo ACF y un grupo BCF.

Las tareas co gnitivas u sadas en es te primer Estudio fueron s eleccionadas por dos
principales m otivos. P or un 1 ado, t odas 1 as tareas s e e ncuadran de ntro del dom inio del
tiempo. A Igunas d el as es tructuras cerebrales que p arecen estar relacionadas co n el
procesamiento temporal y motor son el cerebelo y los ganglios de la base (190), las cuales
estan cl aramente 1 mplicadas en t areas q ue r equieren u n representacion ex actad el a
informacion temporal (191). Ademas, el entrenamiento aerdbico ha mostrado modular el
funcionamiento d e estas ar eas ce rebrales (40,44,50). P or ot ro 1 ado, 1 0s poc os e studios
relacionando el e fecto del entrenamiento fisico sobre la VFC y el rendimiento co gnitivo
encontraron que el incremento de control vagal sobre la V FC basal de 1os participantes
(como resultado del entrenamiento) fue asociado principalmente a un mejor rendimiento
cognitivo s 6lo e n p rocesos de c ontrol ¢ ognitivo o m emoria de t rabajo (182,183). S in
embargo, va rios e studios a poyan que el e jercicio f isico pr oduce e fectos s obre el
rendimiento ¢ ognitivo t anto € n € stos, ¢ omo € n ot ros pr ocesos ¢ ognitivos ¢ on a ltas
demandas d e at encion ( e.g., d iscriminacion p erceptiva (73) o atencion s ostenida (32)).
Aunque | as tres tareas s e e ncuadran de ntro de 1 dominio del tiempo, cada una de ellas

abordaun a specto e specifico de 1 pr ocesamiento ¢ ognitivo ( i.e., a tencidon s ostenida,
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orientacion t emporal en dogena d e 1 a at encion, y resolucion t emporal d e 1 a pe reepcion

visual).

Enbase a evidencia previa (12), se esperaba que el grupo ACF tenga mayor ¢ ontrol
vagal de la VFC que el grupo BCF. Este predominio del tono vagal (a consecuencia del
ejercicio f isico) h a s ido p reviamente as ociado au nm ejor r endimiento en t areas o
condiciones de t area vi nculadas p rincipalmente al a funciond el a co rteza p refrontal
(182,183). La tarea de orientacion temporal usada aqui, implica generacion de expectativas
endogenas, r equiere d e g ran can tidad d e r ecursos at encionales y h a m ostrado es tar
estrechamente vinculada al funcionamiento de la corteza prefrontal (192). Por tanto, cabria
esperar que el grupo con mayores valores de VFC basales (i.e., grupo A CF), mostrara un
mejor rendimiento en dicha tarea. Ademas, segun estudios anteriores (15), y enbase ala
unioén de 1 prefrontal c on e 1 funcionamiento dela V FC (10), dicha tarea d e o rientacion
temporal causaria el mayor impacto sobre los indices de control vagal (i.e., llevando a una
reduccion de los valores de VFC) en comparacion con las otras dos tareas. Finalmente, se
espera que el efecto del procesamiento cognitivo sobre la VFC de los participantes sea de
mayor magnitud en el grupo BCF en comparacion con el ACF, ya que el ejercicio cronico
y el bue n e stado d e condicion c ardiovascular t ienen e fectos pos itivos t anto s obre e |

rendimiento cognitivo como sobre la regulacion autonémica.

Estudio 2. Variabilidad de la frecuencia cardiaca y procesamiento cognitivo: la

respuesta autondmica a las demandas de tarea.

Entre 1 os hallazgos obtenidos en el E studio 1, se observo e fectivamente que la VFC
resultd s eru n excelente i ndicadord el am odulaciond elt onov agalac ausad el
procesamiento cognitivo. Dos principales resultados emergen de los datos de VFC en este
primer E studio: 1) 1a VFC s e vi o m odulada e n funcion de 1at area c ognitiva que s e
realizaba en cada m omento, i .e., s € m ostraron m enores v aloresd ¢ VFC d urantel a
ejecucion d e 1 a tarea p erceptiva en co mparacion con las o tras d os tareas, s in en contrar
diferencias entre la tarea de vigilancia psicomotora y la tarea de orientacion temporal; 2) se
mostro un e fecto principal de tiempo-en-tarea, i.e., una reduccion lineal en los parametros

de control vagal de la VFC a medida que transcurria el tiempo de ejecucion en cada tarea.
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Este decremento lineal de VFC se presentd tinicamente en el grupo BCF, permaneciendo la

VFC estable a lo largo del tiempo en el grupo ACF.

Los resultados descritos arriba plantean una serie de cuestiones en base a lo previamente
observado e n | a | iteratura. E n ge neral, 1 os ha llazgos d el E studio 1 p arecen d esafiar el
modelo de integracion neurovisceral de Thayer etal., ya que la tarea de discriminacion
perceptiva resultd ser mads incisiva sobre 1os valores de VFC que la tarea de orientacion
temporal (vinculada a la funcion del prefrontal). En su conjunto, los resultados del Estudio
1 apuntaron ha cia a lgunos a spectos de 1 as de mandas ¢ ognitivas ¢ omo | a di ficultad
perceptiva o d emandas atencionales p rolongadas en el tiempo, co mo c aracteristicas d e
tarea q ue p arecen es tar mediando 1 a m odulacién de la V FC as ociada a | p rocesamiento
cognitivo, y que no s uelen s er ¢ onsideradas de ntro de e sta | iteratura. N o obs tante, | as
demandas d e dificultad perceptiva también p arecen es tar as ociadas a actividad en areas
cerebrales frontales (16). Por lo tanto, nos planteamos la posibilidad de que 1a tarea de
orientacion t emporaln oi ndujerae 1 m ayor gradode i mplicacion atencional que
esperabamos en un primer momento, ocupando este lugar la tarea de discriminacion de la

duracion.

En el E studio 2 también nos preguntamos silas de mandas m otoras (i.e., nim ero de
respuestas motoras) inherentes a cada tarea comportamental podrian estar influyendo como
posible m ecanismo m ediador en 1a m odulacion de 1a V FC en funcion dela tarea ( por
encima del procesamiento cognitivo per se). Por ultimo, la modulacion de la VFC a medida
que t ranscurria e 1 t iempo de e jecucidon en t area ( mostrada s 6loen el grupo B CF) fue
acompafiada por un mermado rendimiento comportamental del grupo BCF en comparacion
con el ACF en latarea de vigilancia psicomotora. E sto nos llevd a sugerir una aparente
sensibilidad de 1a VFC hacia las demandas de atencion prolongadas en el tiempo. Dada la
importancia d e l a at encion s ostenida en 1a p resente tesis, lanovedadde este dato ysu
tendencia a sefialar hacia l1a necesidad d e considerar el curso temporal de las d emandas
cognitivas como factor clave contribuyendo ala modulacionde la V FC, se presentaba

necesario profundizar en su conocimiento.

El E studio 2 n os p ermiti6 c larificar e stas c uestiones. P arcialmente, r eplicamos | a
manipulacion e mpleada en el E studio 1, us ando 1 a tarea d e vi gilancia p sicomotora y la
tarea de discriminacion de la duracion, pero reemplazamos la tarea de orientacion temporal

por una tarea N -2 ba ck ( implicando un m ayor gr ado de d emandas atencionales). D e
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manera afiadida, decidimos dar un paso adelante e incluir una condicidon control donde se
incorporaron es tast rest areasen u nav ersion oddball,i .e., r espetando e 1 m ismo
procedimiento d e p resentacion d e es timulos p ara cad a t area, c ambiando Unicamente | as
instrucciones a | pa rticipante. E n e ste ¢ aso de bian r esponder uni camente a eventos
infrecuentes dentro de una secuencia de estimulos frecuentes, permitiendo asi controlar la

posible influencia de las demandas motoras inherentes a cada tarea comportamental.

En base a los hallazgos del Estudio 1 e investigacion previa relacionada, esperariamos
que la tarea N-2 back ejerza una mayor modulacion sobre la VFC que la tarea de vigilancia
psicomotora. La cuestion de interés era ver sila tarea N-2 back influenciaria también la
VFC en mayor medida que la tarea d e di scriminacion de 1a duracion, un r esultado que
apoyaria el modelo de integracion neurovisceral de Thayer. Por otro 1ado, en base a 1os
resultados de 1 E studio 1, e sperariamos un de cremento I ineal de 10s valoresde V FC a
medida que transcurra el tiempo de ejecucion de cada tarea, replicando asi la sensibilidad
de la VFC al curso temporal de las demandas cognitivas. Dado que las tres tareas en la
condicion oddball eran esencialmente | as m ismas t areas (i.c., r esponder a estimulos
infrecuentes) co n d emandas d e r espuesta m otora m inimas, n o es perariamos d iferencias

significativas en la VFC entre ellas.

Estudio 3. Diferencias en la capacidad de atencion sostenida en funcién del nivel de

condicion fisica cardiovascular.

Considerando tanto los resultados comportamentales (i.e., mejor rendimiento de grupo
ACF en tarea de vigilancia psicomotora), como fisiologicos (i.e., el grupo A CF fue mas
resistente al curso temporal de las demandas cognitivas que el grupo BCF, en términos de
control autondmico) obtenidos durante el E studio 1, a mbos sugieren el importante papel
que l a co ndicion fisica parece ej ercer s obre 1 a capacidad d e m antener la at encion. E n
cualquier caso, resulta importante abordar algunos aspectos que podrian ayudar al mejor
entendimiento d e 1 a ap arente r elacion p ositiva q ue s e h a es tablecido en tre at encion

sostenida y condicidn fisica cardiovascular.

Los resultados del E studio 1 no m ostraron diferencias en el decremento de vigilancia
entre grupos (i.e., deterioro del rendimiento en tarea que aparece bajo demandas cognitivas

prolongadas e n e 1 t iempo), a Igo que h a m ostrado s er un factor determinante sobrela
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capacidad de mantener la atencion (17). En este sentido, es de destacar que investigaciones
previas han mostrado que se requieren prolongadas demandas de atencion sostenida (i.e.,
de al menos 20 a 30 minutos) para provocar un d eterioro significativo del rendimiento en
atencion sostenida en jovenes adultos (18). Puesto que la tarea de atencion sostenida usada
anteriormente duraba s6lo 10 minutos, el uso de una tarea de mayor duracion (prolongando
las de mandas de atencion s ostenida m as alld de 1o0s 30 m inutos), podr ia i ncrementar  a
probabilidad de obs ervar una di ferencia e ntre grupos enla magnitud de e ste e fecto de

tiempo-en-tarea o decremento de vigilancia en adultos jovenes.

Por ot ro 1 ado, 1 as ba ses ne urales que s ubyacen a | m ejor r endimiento e n a tencién
sostenida observado en los participantes ACF es un asunto importante que permanece atin
desconocido. E xisten d os pot enciales ¢ orticales de 1 nterés que ha n mostrado e star
relacionados tanto con el ejercicio fisico como con el rendimiento en atencion sostenida. El
potencial P 3 ( el cu al reflejal a cantidad d e r ecursos at encionales d irigidos h acia
informacion relevante de tarea en un entorno de diferentes estimulos), ha sido uno de los
principales indices de interés en el estudio de la atencion sostenida, mostrando una relacion
inversa entre su amplitud y el rendimiento en tarea en funcion del transcurso del tiempo
(i.e., el aumentodelos TR serelacionaad ecrementos en 1aam plitud del P 3 (193)).
Ademés, la practica de ejercicio fisico y el nivel de condicion fisica cardiovascular, han
sido asociados a diferencias en la amplitud de dicho potencial (i.e., asociando niveles altos
de ¢ ondicién fisicaa mayor amplitud de 1 pot encial P 3) (58); p or t anto, 1 a cap acidad
cardiovascular podr ia a ctuar r educiendo los de crementos e n r endimiento a tencional e n
situaciones de de mandas c ognitivas pr olongadas e n e 1 t iempo. P or ot ro 1 ado, di versos
estudios han mostrado una relacidon positiva entre el nivel de condicion fisica y la magnitud
del p otencial contingent negative variation (CNV)’, 1o que p areci6 facilitara su vez el
rendimiento en procesos de control cognitivo (195) o velocidad de procesamiento (196).
Sin e mbargo, a unque | a m agnitud de 1 pot encial C NV t ambién h a s ido as ociada al
rendimiento en tareas implicando atencion sostenida (197), la asociacion entre el nivel de
condicion fisica y la magnitud del potencial CNV no ha sido atin investigado en contextos

implicando atencién sostenida.

3 El potencial CNV es una onda negativa lenta que aparece durante el intervalo preparatorio entre un estimulo
sefial y un estimulo objetivo (que requiere una respuesta), la cual parece reflejar procesos de preparacion
sensorial, cognitiva y motora (194).
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El principal obj etivo de ] E studio 3 fue a portar ev idencia n ovedosa s obre 1 a r elacion
entre ¢ ondicion fisica, r endimiento c omportamental y funcionamiento neural de j 6venes
adultos en una tarea de atencion sostenida de larga duracion. En base a la evidencia previa
(58,195,196,198), el grupo A CF mostrara una mayor amplitud en los potenciales CNV y
P3 que el grupo BCF, lo que se relacionaria a su vez con un mejor rendimiento global en la
tarea cognitiva. Ademas, se espera que los valores de amplitud de ambos potenciales (i.e.,
P3 y CNV) se deterioren como resultado del efecto del tiempo-en-tarea, aunque el grupo
ACF mostraria un atenuado decremento en el rendimiento y mantendria mayores valores

de amplitud global durante el curso temporal de la tarea.

Estudio 4. El rol de la respuesta autondémica en la relacion entre la capacidad

cardiovascular aerobica y la atencion sostenida.

E1E studio 1 a puntd hacial ae xistenciade una r elaciéon e ntre el r endimiento
comportamental en atencion s ostenida y el funcionamiento del SNA, presentando a e ste
ultimo c omo uno de 1o0s pos ibles m ecanismos fisiologicos ¢ laves m ediando el e ficiente
rendimiento en individuos altamente entrenados. No obstante, no e xiste evidencia directa
de los mecanismos de regulacion autondmica que subyacen a dicha relacion positiva entre
funcionamiento autondmico y rendimiento en atencion sostenida en funcion del nivel de

capacidad cardiovascular de los participantes.

El mejorado control vagal observado durante la ejecucion de tarea en el grupo ACF, nos
llevo a considerar aqui el componente c ardiaco del reflejo de orientacién c omo posible
mecanismo f acilitador responsable d el mejorado r endimiento e nt area vi nculado a
individuos c on a Ito ni vel de a ptitud ¢ ardiovascular. E 1 r eflejo de or ientacion e s una
respuesta organica integral hacia estimulos novedosos o significativos. Esta consiste en una
amplia variedad de cambios fisioldgicos que actian facilitando un m ejor pr ocesamiento
perceptual y recopilacion de informacion (199,200), y por t anto ¢ onsiderada ¢ omo un

indice de enganche atencional ampliamente conocido (201).

Especificamente, el componente cardiaco de dicho reflejo de orientacion se caracteriza
por una rapida y b reve d eceleracion (199,200,202), q ue ap arece m ediadap or l ar ama
parasimpaticad el S NA (200,203). P ort anto, | ar espuesta cardiacaev ocadap orl a

presentacion d e u n es timulo (a d iferenciad el am edidad e VFC global u sadaen 1 os
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anteriores E studios) podria proporcionar informacion importante de cara a cl arificar si el
nivel de c ondicion fisica ¢ ardiovascular pue de ser, e n efecto, un m ediador i mportante
ayudando a o btener m ejores respuestas d e orientacion (controladas vagalmente) hacia la
presentacion de estimulos. De ser el caso, este m ecanismo podr ia e star a ctuando ¢ omo
facilitador d el me jor r endimiento a tencional ( i.e., T R ma s r 4pidos) descritoe nlo s

individuos con alto nivel de aptitud cardiovascular.

En definitiva, para investigar en mayor profundidad el vinculo entre el funcionamiento
del SNA y el rendimiento en atencion sostenida, el principal objetivo del E studio 4 f ue
comparar el rendimiento c omportamental y el reflejo de orientacion cardiaco en adultos
jovenes con distinto nivel de condicién fisica cardiovascular (i.e., ACF y BCF), a través de

una version extendida de la tarea de vigilancia psicomotora (i.e., 60 minutos).

Puesto que 1la magnitud de la respuesta cardiaca evocada se relaciona positivamente con
el tono vagal (204), se espera que en relacion a individuos con baja aptitud cardiovascular,
los p articipantes A CF muestren m ayores d escargas p arasimpdticas en r espuestaal a
presentacion de e stimulos, t raduciéndose en un m ejorado r eflejo d e or ientacion y
conduciendo de este modo a un m ejor rendimiento global en TR. Ademas, puesto que el
area p refrontal es td implicada en 1a m odulacion del tono v agal cardiaco (10,153), y de
manera afiadida la actividad del prefrontal se ve atenuada con el efecto del curso temporal
de las demandas cognitivas (205,206), se espera que el reflejo de orientacion se deteriore
gradualmente en ambos grupos como resultado del efecto del tiempo-en-tarea, aunque el
grupo ACF m ostraria un m enor de cremento d el r endimiento en tarea y mantendria l as

respuestas cardiacas mediadas por la descarga parasimpatica a lo largo del tiempo.
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CHAPTER IV

STUDY 1: Cognitive performance and heart

rate variability: the influence of fitness level

The content of this chapter has been published as:

Luque-Casado, A., Zabala, M., Morales, E., Mateo-March, M., & Sanabria, D. (2013). Cognitive
Performance and Heart Rate Variability: The Influence of Fitness Level. PLoS ONE, 8(2), €56935.
http://doi.org/10.1371/journal.pone.0056935
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Chapter IV. Cognitive performance and HRV: the influence of fitness level

Abstract

In the present study, we investigated the relation be tween c ognitive performance and
heart r ate v ariability as a f unction o f f itness level. W e m easured t he ef fect o f't hree
cognitive tasks (the psychomotor vigilance task, a temporal orienting task, and a duration
discrimination task) on t he heart rate variability of two groups of participants: a hi gh-fit
group and a low-fit group. Two major novel findings emerged from this study. First, the
lowest v alues o f h eart r ate v ariability w ere f ound dur ing pe rformance of 't he dur ation
discrimination t ask, c ompared t o t he ot her t wo t asks. S econd, t he r esults showed a
decrement in heart rate variability as a function of the time on t ask, although only in the
low-fit group. M oreover, the high-fit group showed overall faster reaction times than the
low-fit g roup i nt he ps ychomotor vi gilance t ask, w hile t here were not s ignificant
differences 1 n pe rformance be tween t he t wo groups of pa rticipants i n t he ot her t wo
cognitive tasks. In sum, our results highlighted the influence o f cognitive processing on
heart rate variability. Importantly, both behavioral and physiological results suggested that
the m ain b enefit o btained as a result o ffitness 1evel appearedtob e associated with

processes involving sustained attention.
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Introduction

Recent years h ave s hown a g rowing i nterestint he s tudy o f't he r elation b etween
cognitive performance and heart rate variability (HRV)*. In the majority of these studies,
cognitive p erformance is as sessedb ym eans o f computer-based t asks t hat r equire
participants to give fast and/or accurate responses (207). HRV has been used as an index of
the r egulation of t he c ardiovascular s ystem b y t he a utonomic ne rvous s ystem ( ANS)
(79,208,209). T herefore, i nvestigating how HRYV changes as a function of the co gnitive
task a t ha nd pr ovides 1 mportant i nsights r egarding t he r elation be tween ¢ ognitive a nd
physiological p rocesses. Here, w e a imed a t pr oviding nove | e vidence of t hat r elation
measuring the effect of three cognitive tasks tackling different cognitive processes on t he

HRYV of two groups of participants with different level of physical fitness.

Cognitive processing has be en shown to influence HRV. F or instance, Mukherjee et
al.(87) showed that di fferent 1 evels of mental workload had di fferential e ffects on H RV
(i.e., the greater the cognitive load the lower the HRV) (98,143,144,210). Relevant here is
the study by Luft et al. (15) who compared participants’ HRV on a range of computerized
cognitive tasks (the CogState cognitive battery) that involved different cognitive processes.
Their r esults indicated s ignificant d ifferences i n H RV b etween ex ecutive an d n on-
executive tasks’. Specifically, the executive tasks elicited lower values of HRV compared
to ot her tasks. N ote, however, that the C ogState co gnitive b attery consists of five tasks
(simple r eaction time , ¢ hoice r eaction time , w orking me mory, s hort-term me mory a nd
sustained attention), each one presented for a very short period of time and consisting of
very few trials. This can be considered a limitation in this study, because the evaluation of

certain co gnitive p rocesses t ypically r equires 1 onger t ime 1 ntervals ( e.g., t he s ustained

* The HRV is a simple and noninvasive measurement o f i nteractions between the ANS and the
cardiovascular sy stem. T he analysis ofthe HRV is based on the study o ftemporal o scillations
between heartbeats. The time series of HRV are obtained from the electrocardiogram, identifying
the occurrence of each R wave (belonging to the QRS complex) and calculating the elapsed time
between two consecutive R waves. Each R wave represents ventricular depolarization and to study
the temporal oscillations b etween b eats, RR intervals ( RRi) are m easured. Therefore, the HR V
analysis consists of a s eries of measurements of successive RR interval variations of sinus origin
which provide indirect information about the autonomic tone (79,89).

> Executive tasks are those involving ex ecutive control. Executive control refers to the cognitive
mechanism responsible for action planning, developing expectancies, automatic response inhibition
and error detection (211,212).
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attention task lasts only 90 seconds in the CogState). In any case, it would appear from the
above that participant’s HRV seems to be a suitable index of the relation between cognitive

and physiological processes.

While recent research supports the sensitivity of HRV to cognitive processing, the role
of physical fitness level in that relation remains unknown. However, participants’ physical
fitness level has been shown to influence their cognitive performance and their HRV. In
effect, r egular p hysical act ivity ( which results i n an i ncreased p hysical f itness 1 evel)
produces an enhanced vagal tone, which may contribute in part to the lower resting heart
rate and, consequently, to higher values of HRV as a result of physiological adaptations
induced by training (12). On the ot her hand, r egular exercise has b een s hown to elicit
beneficial changesi n brains tructures and ¢ onsequently, i n ¢ ognitive pe rformance

(1,8,13,38,40).

Two m ain ai ms m otivated t he p resent r esearch. First, to r eplicate p revious s tudies
showing t he i nfluence of cognitive pe rformance on pa rticipants’ H RV. Second, t o
investigate the role that participants’ fitness level may play on the influence of cognitive
performance on their HRV. To accomplish our goals, we compared a group of participants
with a high level of physical fitness with a group of participants with sedentary lifestyle.
Both groups had to perform three cognitive tasks (at rest): the psychomotor vigilance task,

a temporal orienting task, and a duration discrimination task (see Methods for details).

The cognitive tasks used in the present study were selected on t he basis of two main
aspects. On one hand, all tasks fell within the time domain. Some of the brain structures
that appear to be related to temporal and motor processing are the cerebellum and the basal
ganglia (190), which are clearly involved in tasks that require an accurate representation of
temporal information (191). Additionally, aerobic training has been shown to modulate the
functioning of these brain areas (40,44,50). On the other hand, the few studies relating the
effect of physical training on HRV and cognitive performance found that the increased in
participants’ HRV (as a result of training) was associated to better cognitive performance
only in executive tasks (182,183). However, several studies support that physical exercise
produces effects on p erformancei nbot h executive (213) and non -executive t asks
(214,215). Therefore, w e c onsidered i mportant t o c ompare p articipants’ performance in
executive and non-executive tasks. Thus, although the three tasks were framed within the

time domain, each of them tackled a specific aspect of cognitive processing (i.e., sustained

78



Chapter 1V. Cognitive performance and HRV: the influence of fitness level

attention, e ndogenous temporal orienting of attention, and temporal r esolution of vi sual

perception).

In line with previous research (182,183), we expected the high-fit group to have greater
HRYV values than the low-fit group, which would be related also with higher performance
in the executive task (i.e., the temporal orienting task). Further, based on the study by Luft
etal. (15), the executive task would cause the greatest reduction in the values of HRV
compared to the other two tasks. Finally, we predicted that the effect on participants’ HRV
induced b y ¢ ognitive pr ocessing w ould be of alarger m agnitude i n t he | ow-fit g roup
compared with the high-fit group since, as noted above, a high fitness level has positive

effects on both cognitive performance and HRV.

Methods and design
Ethics Statement

This study was approved by the ethics committee on hum an research of the University
of Granada, Spain (No. 689) and complied with the ethical standards laid down in the 1964
Declaration of Helsinki. Before the start of the experimental session the participants read
and signed an informed consent statement. Only in one case the participant was minor (17
years and 11 m onths ol d atthe m oment of c ollecting t he da ta). F ollowing t he e thical
standards o f the local committee, the minor's parents signed a written informed consent.
They were informed about their right to leave the experiment at any time. Each participant
received de tailed i nformation r egarding t he p urpose of t he s tudy att he e nd of t he

experimental session. All participants’ data were analyzed and reported anonymously.
Participants

We r ecruited 28 young m ales t o participate i n t he pr esent s tudy, 14 unde rgraduate
students from the University of Granada, S pain (all males; a ge range: 1 7-23 years ol d;
mean age: 19.5 years old) with a low level of physical fitness (according t o nor mative
values proposed by the American College of Sports Medicine (216)), and 14 young adults
with a high level of physical fitness (all males; age range: 18-29 years old; mean age: 20.7
years ol d), 11 f rom t he unde r-23 A ndalucia Cycling T eam and 3 from the F aculty of
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Physical Activity and Sport Sciences (University of Granada, Spain; see Table 2). Two of
the participants, (one from each group) were excluded from subsequent data analyses after
the in cremental p hysical te st. A V Oypax 046 .7 m l-kg'l-min'1 was obt ained f or t he
participant f rom th e lo w-fit group, a va lue t hat w as not hi gh enough t o i nclude t his
participant in the high-fit group but high enough to be considered as an outlier in the group
of | ow-fit p articipants ( mean V Oy =36.19 £ 5.5 fort her emaining 13 1 ow-fit
participants). The other participant had a VOapax of 48.5 m lekg'emin™', rather lower than
expected for a participant in the group of high-fit participants (mean V O5,,=69.05 + 5.6
for the remaining 13 hi gh-fit participants)®. A 1l participants had normal or corrected to

normal vision.

% The results including the 28 participants did not differ significantly from those reported in this
manuscript. However, we decided to exclude these two participants to maintain the homogeneity of
the groups in terms of physical fitness level.
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Table 2. Anthropometrical and physiological characteristics of the 26 participants included in this

study.
Variables Mean * standard deviation
High-fit group Low-fit group
Anthropometrical characteristics
Sample size 13 13
Height (cm) 17631 £4.7 176.77 £5.8
Weight (kg) 66.02+53 72.41 £ 12.6
Body fat (%) 9.24+3.1 15.01 £9.8
Baseline parameters
RRi baseline (ms) 1153.7 +£200.8 925.69 +119.3
HR baseline (bpm) 54.67 +10.5 66.68 + 8.5
Incremental test parameters
Average cadence (rpm) 90.68 + 8.5 69.75+7.7
Power max (W) 371.54+41.6 189.23 +33.3
Relative power (W/kg) 5.63+0.5 2.65+0.5
HR max (bpm) 193.1+4.9 183.62 +10.29
Blood lactate baseline (mmol/l) 1.24£0.3 L15£0.3
Blood lactate max (mmol/I) 9.75£2.9 9.33£1.7
VO max (ml/kg/min)* 69.05+5.6 36.19+5.5
Normative values for VO b Percentile 90 Percentile 25

*VOumax (Mlskgemin™)=1.8 (work rate) / (BM) + Resting VO, (3.5 mlskg™emin™) + Unloaded
cycling (3.5 mlekg™emin™). Work rate= kgememin™ and BM= body mass (kg) (216).

® Percentile values for maximal oxygen uptake (mlekg™emin™) in men. Percentile rankings: well
above average [90], above average [70], average [50], below average [30] and well below
average [10]. VOoma below 20™ percentile for age and sex is indicative of a sedentary lifestyle
(216).

Apparatus and materials

Participants were fitted with a FirstBeat B odyguard mo nitor ( Firstbeat Technologies,
Oy Jyviskyld, Finland) to record their HRV during the experimental session. To describe
the p articipants’ an thropometrical ch aracteristics w e u sed t he In-Body 230 ( Biospace,
Seoul, K orea). P articipant c ompleted an in cremental te st to d etermine their fitness le vel

accurately. We used a SRM lab ergometer (Germany) to induce physical effort and obtain

81



Chapter IV. Cognitive performance and HRV: the influence of fitness level

power v alues, and a Lactate P ro M eter S et (ARKRAY, Inc., J apan) t o m easure b lood

lactate concentration (see procedure below).

Weuseda 15.6” LCD HP laptop P C and the E-Prime s oftware (Psychology S oftware
Tools, Pittsburgh, PA, USA) to control for stimulus presentation and response collection.
The centre of the laptop screen was situated at 60 cm (approx.) from the participants’ head

and at his eye level. The device used to collect responses was the PC keyboard.

Procedure.

The e xperimental pr otocol c onsisted of a s ingle s ession w ith three di fferent pha ses.
HRV w as r ecorded d uring t he entire p rocess. Int he first p hase, ab rief p reliminary
anthropometric study of each participant was performed to measure his height, weight and
body fat percentage (Table 2). Subsequently, each participant rested for ten minutes in a
supine pos ition t o r ecord t he ba seline H RV. Participants w ere en couraged to stayas
relaxed as possible during this procedure. During the second phase, participants performed
three cognitive t asks i nvolving t emporal pr ocessing: t he ps ychomotor vigilance t ask, a
temporal orienting task, and a duration discrimination task. The tasks are detailed in the
following s ection. T he order of pr esentation of t he t asks w as ¢ ounterbalanced across
participants. Verbal and written instructions were given to the participant prior to the start
of each task. T he timestamp o fthe start and end o feach co gnitive task w as t aken for
further analysis of HRV. D uring t his pha se, t he pa rticipant w as s eated i n front of the
computer. Both the baseline HRV and performance in the cognitive tasks were measured in

a dimmly iluminated room, at a comfortable temperature, and isolated from external noise.

Finally, in the third p hase, all p articipants p erformed an in cremental cycle-ergometer
test to e valuate their fitness level. In order to avoid the influence o f p hysical ef fort on
cognitive performance (217), the incremental test was performed in the final part of the
experimental session. First, the participants were exposed to a 5 min warm-up with 100 W
of 1 oad. T he graded m aximal e xercise test s tarted at 120 W and w as followed by an
incremental protocol with the work rate increasing at a rate of 30 W every 2 minutes until
maximal ex haustion. E ach p articipant s et t heir preferred ¢ adence d uring t he w arm-up.
They were asked to maintain this cadence throughout the protocol. The ergometer software

was programmed to increase the load automatically. The p edal rate, load, heart rate and
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time of the test were continuously recorded and participants were verbally encouraged to
achieve t heir m aximal 1 evel ( all p articipants reached t he ex haustion p eak). The b lood
lactate concentration was measured at baseline (before starting the test) and 3 minutes after
stopping the test to determine the maximum concentration. Blood samples were taken from
the earlobe. The fitness level of the participants was determined from the data set obtained

during the incremental physical test (see Table 2).

Experimental tasks

Psychomotor vigilance task: The procedure of this task was based on the original created
by Wilkinson and Houghton (218). This task was designed to measure sustained (vigilant)
attention by recording p articipants’ reaction time to visual stimuli that occur at random
inter-stimulus in tervals (218-220). Ine ach trial, a r ed circumference (6.68°x 7.82°)
appeared on the screen in a black background. Later, in a random time interval (from 2000
to 10000 m s), t he c ircumference be ganto be filledina red colourandina counter-
clockwise direction with an angular velocity of 0.094 degrees per second. The participants
were instructed to respond as fast as they could to stop it. They must respond with their
dominant hand by pressing the space bar on t he PC. Feedback of the response time was
displayed on't he s creen on e ach trial. T he ne xt t rial be gan a fter 1500 ms. Response
anticipations were considered as errors. Participants were allowed 3750 ms to respond. If a
response was not made during this time, the message " You did not answer" appeared on

the screen. The task comprised a single block of 10 minutes.

Temporal orienting task: This task was an executive task that measured the participants’
ability to build-up expectancies about the moment when a particular event would oc cur,
1.e., it measured the ability to selectively attend to a particular point in time (192,221). The
stimuli presented in each trial were the following (all in the centre of the screen): a fixation
point, a temporal cue and a target. The fixation point was a gray square (0.33° x 0.33°).
The temporal cue was a short red line (0.33° x 1.15°) or a long red line (0.33° x 2.48°). The
short line predicted with a high probability (.75) that the target would appear early (after
400 ms), whereas the long line predicted with a high probability (.75) that the target would
appear late (after 1400 ms). The target was the letter ‘O’ (0.95° x 0.95°). The answer was
given by pressing the "b" key of the P C ke yboard. T he participants w ere i nstructed to
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respond a s fasta st hey c ould w ithout a nticipating, a nd were e ncouragedt o us et he
temporal cue to get ready for the time of appearance of the target. The fixation point was
shown for 500 m s and the temporal cue for 50 ms. A fter a short or long SOA (Stimulus
Onset A synchrony) of 400 or 1400 m s (with a 50% pr obability of o ccurrence of e ach
SOA) the target appeared for 100 ms. The SOA matched the duration indicated by the cue
in mo st trials ( 75% v alid tr ials), w hereas te mporal e xpectation was n ot fulfilled in the
remaining tr ials ( 25% invalid tr ials). F inally, th e s creen remained blank u ntil th e
participant’s response, or for 1900 ms. A fter this sequence, the next trial began. The task
consisted of one bl ock w ith 12 pr actice t rials, f ollowed b y f our b locks w ith 24

experimental t rials eac h ( 96 t rials i n t otal). D uring t he p ractice bl ock, f eedback w as
provided to participants indicating their RT. W henever they made a mistake, a feedback
message was displayed telling them whether they had responded before the target onset or
whether they did not respond be fore the 1900 m s de adline. F eedback w as not provided
during the experimental blocks. Each experimental block comprised 18 v alid trials and 6
invalid trials. Each block randomized the order of presentation of valid and invalid trials
and of the 400 and 1400 SOA. The total duration of the task ranged from 12 to 15 minutes

(mean of 14 £ 0.8 minutes).

Duration discrimination task: This was a psychophysical task in which participants had to
make a fine di scrimination be tween t he dur ation of t wo visual s timuli (222). T he t ask
started with the presentation of a fixation point at the centre of the screen for a random
duration between 500-1000 msec. The fixation point was a gray square (0.33° x 0.33°) that
remained on a nd s teady for the whole trial. T hen, t wo c onsecutive v isual s timuli w ere
presented (the s ample and the c omparison stimuli) with a random time interval of 500 -
1000 m sec be tween t hem. T he s ample s timulus w asa red “@” and the ¢ omparison
stimulus a white “@” (2.20 x 2.58, both stimuli). There were two types of samples: a short
sample ( 350 m s)a nd al ongs ample (1350 ms). T he dur ation of t he s ample w as
manipulated be tween bl ocks of t rials. T he dur ation of t he ¢ omparison s timulus w as
manipulated using the method of constant stimuli and the resulting functions were used to
compute the just noticeable difference (JND, in milliseconds). The JND provided a suitable
index of the temporal resolution of perception (i.e., small JNDs indicated hi gh temporal
resolution (222)). In blocks where the sample lasted for 350 m s the comparison stimulus

could last for 175, 263, 298, 333, 368, 403, 438 or 525 ms. In blocks were the long sample

84



Chapter 1V. Cognitive performance and HRV: the influence of fitness level

was presented the comparison stimulus could last for 675, 1013, 1148, 1 283, 1418, 1553,
1688 or 2025 ms. Participants had 5000 ms to respond before the start of the next trial.

Participants w ere in structed to d iscriminate w hether t he dur ation of t he ¢ omparison
stimulus was shorter or longer than the duration of the sample stimulus. If the duration of
the ¢ omparison s timulus w as 1 onger t han t he dur ation of t he s ample s timulus, t he
participant s hould respond by pressing the up arrow. Otherwise, the participants s hould
press t he dow n a rrow. T he pa rticipants ¢ ompleted t wo  short-sample’ blocks a nd t wo
‘long-sample’ bl ocks of 32 trials each, presented in c ounterbalanced order. A lso, within
each bl ock, t rials of v arying duration w ere counterbalanced a nd r andomly i ntermixed
across trials. Each of the comparison stimuli was presented a 12.5% of the total number of
trials in each block. There was not feedback after each trial. In addition, rough temporal
estimation data were collected. During the task, the participant had to respond twice (at the
middle of the task and at the end of the task) to the following question that appeared on the
screen: "How long has it been since the task started?”. The response was done by keying
the number of minutes and then the task continued. The total number of trials of this task
was 128 and its overall duration ranged from 10-13 minutes (mean of 11 = 1 minute). In

this case, accuracy was stressed over response speed.

HRV measures.

Two el ectrodes w ere pl aced on t he participant’s ¢ hest about 2.5 ¢ m b elow the right
clavicle and between the two bottom-ribs on the person’s left side. The data were collected
from FirstBeat Bodyguard monitor with a sampling rate of 1000 Hz (1 ms). Subsequently,
data w ere t ransferred t o t he F irstBeat A thlete S oftware (FirstBeat T echnologies O y-
Jyviskyld) and each downloaded R-R interval file was then further analyzed by means of
the K ubios H RV A nalysis S oftware 2.0 ( The Biomedical S ignal and M edical Imaging
Analysis Group, Department of Applied Physics, University of Kuopio, Finland)(223).

The recordings were preprocessed to exclude artifacts by eliminating RR intervals which
differed m ore t han 25% f romt he pr evious a nd t he s ubsequent R R 1 ntervals (224).
Removed R R i ntervals w ere replaced b y conventional s pline i nterpolation s o t hat t he

length of the data did not change (i.e., resulting in the same number of beats). We used the
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smoothness prior method with a Lambda value of 500 to remove disturbing low frequency

baseline trend components (225).

The m ethod of a nalysis of the H RV datausedinthiss tudy w as t hrough 1 inear
mathematical p rocesses (i.e.,t ime dom ain m ethod). This m ethodi sba sedont he
mathematical calculation of the variations in time occurring between beats. The following
parameters were used to analyze the HRV within the time domain: the mean R-R interval
(RR1), standard deviation of R-R interval (SDNN) and the root-mean-square difference of
successive normal R -R intervals (rMSSD). The denotations and de finitions for the HRV
parameters in this paper follow the guidelines given in Task force of the European society
of cardiology and the North American society of pacing and electrophysiology (79).

Design and data analyses.

In order to match the samples in time intervals of equal duration we considered the first
10 minutes of each task allowing an accurate c omparison b etween them’. This analysis
also allowed the generation of three blocks of an equal duration of 200 s econds for each
task (psychomotor vigilance task, temporal orienting task and duration discrimination task)
and participant. One single time interval of 600 seconds was considered for the analysis of
the rest baseline. In order to check for differences between the two groups regarding their
fitness level, data from the different variables o btained d uring the i ncremental test were

analyzed by using t-tests for independent samples.

Participants mean HRV data were transformed to their natural lo garithms in order to
ensure a no rmal di stribution. The HRV, R T and a ccuracy d ata w ere analysed t hrough
factorial an alysis o f variance (ANOVA), t-test for i ndependent s amples, and the Mann-
Whitney U nonparametric test when appropriate. The results of the ANOVA were further
explained by t-tests for independent samples (in the case of between-subjects effects) and
by pa ir-wise ¢ omparisons ( in t he case of within-participants e ffects). Violation of t he
sphericity (within-participants factors) and homoscedasticity (between-participants factor)

was accounted for by applying the Greenhouse-Geisser correction (corrected p values and

7 The results of the analyses with the total length of each task mimicked those presented here.
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degrees o ff reedom arere ported) and the M ann-Whitney U non parametrict est,

respectively.

The ex periment co nsisted o fa f actorial d esign w ith t he b etween-participants v ariable
Group ( high-fit, lo w-fit) a nd th e w ithin-participants va riables of T ask ( psychomotor
vigilance task, temporal orienting task and duration discrimination task) and Block (1, 2,

3).
Behavioural data processing:

For t he ps ychomotor vi gilance t ask t rials w ith R Ts be low 100 m s (4.17 % ) w ere
discarded from the analysis. For the temporal orienting task, only the experimental blocks
were included in the analysis. In this case, we did not take into account the RTs below 100
ms and above 1000 ms (2.8 %). In both cases, the first trial of the task for each participant
(1.2% and 0.36% , r espectively) w as di scarded from t he a nalysis. F or t he ps ychomotor
vigilance task, the data analyses were performed on the overall participants’ mean RT, the
number of lapses (i.e., errors o f o mission; RTs > 500 ms (219)) and t he m ean of the
slowest and fastest 1 0% R Ts (i.e., av erage in milliseconds o fthe 1 0% o f fastest and
slowest trials for each participant). T-test for independent samples and an ANOVA were
used to analyze the behavioural data from the psychomotor vigilance task and the temporal

orienting task, respectively®.

In order to compute the JND in the duration discrimination task, the data from each
participant were transformed to Z scores, and the Z score distributions were fitted to linear
regressions (226). JNDs were computed for each participant using the slopes of such linear
trends. Finally, the difference between the time estimated by the participants and the actual

time was calculated for the analysis of the rough temporal estimation.

® The number of lapses in the psychomotor vigilance task, the rough temporal estimation and JND
values in the duration discrimination task did not fit a normal distribution. The analysis of these
variables was p erformed using Mann-Whitney U test for independent samples. The r emaining
variables were normally distributed according to the Kolmogorov-Smirnoff and Lilliefors tests (all
ps>.20).
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Results
Behavioural:

Psychomotor vigilance task: The hi gh-fit group responded faster overall than the low-fit
group (278 £ 22 m sand 297 + 21 m s, respectively), 1(24)=2.22, p=.03. The t-tests for
independent s amples al so revealed significant differences between groups in the slowest
10% RTs, t(24)=2.69, p=.01, (379 = 51 ms and 429 + 44 ms, for the high-fit and low-fit
groups, respectively). The low-fit group was also slower in the range of the 10% fastest
RTs than the high-fit group (238 = 17 m s and 230 £ 11 m s for the 1ow-fit and hi gh-fit,
respectively), al though this difference failed to reach statistical significance, t(24)=1.41,
p=.17. Participants in the low-fit group committed more lapses than the high-fit group (1.1
+ 1.2 lapses and 0.5 & 0.7 lapses, respectively), although again this difference did not reach
significance, U= 61.5,z=-1.18, p=.24.

Temporal or ienting task: An ANOVA w ith the factors of Group (high-fit and | ow-fit),
Validity (valid, invalid), Current SOA (400, 1400) and Previous SOA (400, 1400) showed
the typical results obtained with this type of tasks (227): SOA by Validity, F(1,24)=49.4,
p<.01,7%=.67,a nd P revious S OA b yC urrent S OA, F(1,24)=25.52, p<.01,5%=.51.
Crucially, ne ither t he main e ffect of G roup nor a ny i nteraction i nvolving t his f actor

reached statistical significance (all ps>.21).

Duration discrimination task: The Mann-Whitney U tests on the participants’ JND data for
the tw o s ample d urations d id n ot r eveal any s tatistical s ignificant d ifference b etween
groups ( both ps>.18). Rough t emporal estimation did not di ffer b etween gr oups either
(both ps>.29).

Physiological:

The t-tests for independent samples revealed significant differences between groups in
the maximum p ower o utput (watts) achieved by each p articipant d uring t he incremental
test, t(24)=12.34, p<.01, and V Opmax, 1(24)=15.04, p<.01. Both data showed evidence of
the di fference i n fitness | evel b etween groups ( see T able 2 ). In addition, t -tests f or
independent samples were also used to compare the different parameters of HRV between
groups 1 nt he ba seline m easure. T he i ndices R Ri, t(24)=3.41, p<.01,a nd r MSSD,
t(24)=2.10, p<.05 showed significant differences (see Table 3). The high-fit group showed
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larger S DNN va lues t han t he 1 ow-fit g roup, a Ithough t his di fference failed t o r each
statistical significance, t(24)=1.58, p=.13.

Table 3. Mean (+ standard deviation) for the HRV parameters for the two groups of participants at
rest.

Parameters Values at rest condition
High-fit group Low-fit group
RRi (ms) 1153.70 (200.8) " 925.69 (119.3) "
SDNN (ms) 74.14 (25.3) 58.20 (17.9)
rMSSD (ms) 92.31(39.3)" 61.60 (21.2)°

“p<.05 (using log-transform data)

A repeated-measures ANOVA with the between-participants factor of Group (high-fit
and low-fit) and within-participants factors of Task (psychomotor vigilance task, temporal
orienting task and duration discrimination task) and Block (1, 2, 3) was conducted on each
HRYV parameter. The ANOVA revealed a significant main effect of Group in the parameter
RRi, F(1,24)=8.24, p=.01, 772p=.26 (U=38, z=2.38, p=.02). H owever, t here w ere not
significant differences for the SDNN and rMSSD indexes (both ps>.12).Importantly, in all
parameters the high-fit group obtained higher values than the low-fit group.

Crucially, the main effect o f T ask was significant for all indexes (see T able 4): RRi,
F(2,48)=5.66, p<.01, 772p=.19, SDNN, F(1.38, 33.08)=13.72, p <.01, n2p=.36, and rtMSSD,
F(1.38, 33.04)=4.08, p=.039, n2p=.14 (see Figure 4). Further planned comparisons revealed
significant d ifferences betweent he p sychomotor v igilancet ask an dt he d uration
discrimination ta sk in a Il in dices: R Ri, S DNN ( both ps<.01) and rMSSD (p=.036).
Similarly, significant differences were found also between the temporal orienting task and
the d uration d iscrimination ta sk in R Ri ( p=.01) a nd r MSSD ( p=.038) a Ithough t he
difference in S DNN w as n ot s ignificant ( p=.12). H owever, t here w ere not s ignificant
differences between the psychomotor vigilance task and the temporal orienting task in any

of the indexes (all ps>.17) except for the SDNN parameter (p<.01).
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Table 4. Mean (+ standard deviation) for the HRV indices as a function of Task.

Psychomotor Temporal Duration
vigilance task orienting task discrimination task
RRi (ms) 944.2 (190.2) 939.3 (187.9)° 917.5 (171.6)"*
SDNN (ms) 77.1 (28.4)* 66.8 (26.2)" 63.8 (24.1)"
rMsSD (ms) 71.7 (34.9) 69.1 (36.2) 64.2 (33.4)"?

Significant differences with respect to (*) the psychomotor vigilance task, (°) the temporal orienting
task, and (°) the duration discrimination task, p<.05. Note: All p values correspond to log-

transform data analyses.
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Figure 4. Modulation of the rMSSD parameter as a function of the task. The root-mean-square
difference of successive normal R-R intervals in milliseconds (ms) for both groups in each of the
cognitive tasks (PVT= psychomotor vigilance task; TO= temporal orienting task; DD= duration
discrimination task). Bars represent standard errors of the mean. *p<.05. Note: All p values

correspond to log-transform data analyses.

In addition, the ANOVASs revealed significant main effects of Block (all ps<.01, except
for the SDNN, p=.15), that were better qualified by the significant interactions b etween
Group and Block (see Table 5). T his in teraction r eached s tatistical s ignificance in R Ri
F(2,48)=5.40, p=.01,712p=.18 and rMSSD F(1.44, 34.61)=5.59, p=.01,712p=.19 (see Figure
5). In the SDNN index the interaction was marginal F(1.49, 35.7)=3.49, p=.053,772p=.13.

However, in order to explain this interaction further we performed planned comparisons in
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all the parameters since every index followed the same common trend, i.e., the main effect
of block was significant only for the low-fit group. The planned comparisons for the low-
fit group showed significant differences between block 1 and block 2 in RRi and rMSSD
(both ps<.01) and a marginal statistical difference in SDNN (p=.07). When c omparing
block 1 w ithbl ock3 a ll pa rameters s howed s ignificant d ifferences ( all ps<.01).
Furthermore, significant differences between block 2 a nd block 3 were found in rMSSD
(p=.01) a nd m arginal di fferences i n R Ri ( p=.06). Int his c ase, t he di fference w as not
significant for the SDNN index (p=.24). Instead, planned comparisons between blocks for
the high-fit group did not reveal significant differences in any of the parameters (all ps>.12
except for the RRi between block 1 and 3, p=.07).

Table 5. Mean (£ standard deviation) for the HRV indices as a function of Group and Block.

Parameters High-fit group Low-fit group
B1 B2 B3 B1 B2 B3
RRi (ms 1036.4 1028.7 1017.0 868.8 833.0 818.2
(ms) (206.9) (206.6) (198.8) (100.7)> (96.0)" (84.5)"
78.6 76.9 79.8 63.6 59.2 57.1
SDNN(mS) 59 5) (28.7) (30.5) (17.6) (212) (18.8)'
83.8 84.8 82.3 59.7 52.5 46.8
FMSSD (ms) 357, (39.1) (40.1) (22.5)% (25.5)"3 (17.0)"2

B1: first block of each task (between 0 and 200 seconds); B2: second block of each task (between
200 and 400 seconds); B3: third block of each task (between 400 and 600 seconds). Significant
differences with respect to (*) Block 1, (%) Block 2, and (°) Block 3, p<.05. Note: All p values

correspond to log-transform data analyses.
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High-fit m Low-fit
100 -

rMSSD (ms)

Block 1 Block 2 Block 3

Figure 5. Main effect of Block for the high-fit and low-fit groups. The root-mean-square
difference of successive normal R-R intervals in milliseconds (ms) for the high-fit and low-fit
groups in each of the blocks of the three tasks (Block 1= between 0 and 200 seconds of each task;
Block2= between 200 and 400 seconds of each task; Block 3= between 400 and 600 seconds of
each task). Bars represent standard errors of the mean. *p<.01. Note: All p values correspond to

log-transform data analyses.

Finally, t he i nteraction be tween T ask and Block w as also s tatistically significant in
SDNN F(2.88, 69.05)=3.26, p=.028,172p=.12 and marginally significant in rMSSD F(2.59,
62.28)=2.67, p=.06,712p=.10. However, this interaction was not statistically significant for
the R Ri p arameter ( p=.28). P lanned c omparisons w ere pe rformed i n t he S DNN i ndex,
where t he i nteraction w as s tatistically s ignificant. T hese pl anned ¢ omparisons f or t he
psychomotor vigilance task showed significant differences between block 1 and block 2,
and also between block 1 and block 3 (both ps<.01). The difference between block 2 and
block 3 w as n ot s tatistically s ignificant ( F<1). Instead, pl anned comparisons be tween
blocks for t he t emporal or ienting t ask a nd dur ation di scrimination t ask di d not r eveal
significant differences (all ps>.09). None of the other terms in the ANOVA in any of the

HRYV parameters reached statistical significance (all ps>.13).
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Discussion

In the present s tudy, we investigated the relation be tween ¢ ognitive pe rformance and
HRYV as a function of the participants’ fitness level. To accomplish our goal, we measured
the HRV of a group of hi gh-fit pa rticipants and a g roup of 1 ow-fit p articipants w hile
performing (at rest) three cognitive tasks involving sustained attention, temporal orienting

of attention, and fine temporal discrimination.

The behavioural results showed better performance of the high-fit group with respect to
the 1 ow-fit g roup i n t he ps ychomotor vi gilance t ask (i.e., t he s ustained a ttention t ask
(219)). These results suggest that cognitive processing involved in sustained attention was
more efficient in the high-fit group than in the low-fit group. Crucially, the effect of fitness

level was restricted to the sustained attention task.

The high-fit group showed greater vagal control in HRV parameters (i.e., both at rest
and during performance of the cognitive tasks) presumably as a result of aerobic training
(12). Therefore, according to previous research (182,183), one could have expected better
performance o f the high-fit group with respect to the low-fit group in the executive task
used in our study (i.e., the temporal orienting task). However, our results did not seem to

replicate those previous accounts.

It would appear then that higher values of HRV do not translate into better executive
performance i n all c ases. N ote, t hough, t hat it is p ossible th at the I evel o f ex ecutive
demands of the temporal orienting t ask us ed h ere w as not hi gh e nough t o di fferentiate
performance be tween t het wo g roups of pa rticipants. F urthermore, thea geo ft he
participants included in this study could have also precluded a difference in performance
between t he h igh-fit a nd th e lo w-fit gr oup. Indeed, executive f unction m ay b e m ore
susceptible t o i mprovement w ith ph ysical activity i n e lderly popul ations a ccording t o
previous research (30,183). In any case, our results seem to support the idea that aerobic
training pr oduces s elective be nefits i n ¢ ognitive pe rformance (35,36). However, future
research is needed to clarify the potential role of fitness l evel on be havioural ¢ ognitive
performance a nd t o pr ovide nove 11 nformationt os hed1 ighti ntot hese s eemingly

contradictory results.

Crucially, the out come of t he pr esent e xperiment s howed a clear m odulation of the

HRYV parameters as a function of the task at hand. The lowest HRV values were found in
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the dur ation di scrimination t ask. T herefore, t hese r esults s uggest t hat t he pe rceptual
demands of the task seem to be a key factor in the differential modulation of HRV as a
function of cognitive processing. That is, it would appear that the HRV is more sensitive to
perceptual demands than to (executive or sustained) attentional demands. This main effect
of Task w as not influenced b y t he I evel of fitness. In this r egard, our r esults s upport
previous s tudies t hat c oncluded t hat the as sociation between t he task d emands and the

autonomic modulation was independent of the baseline HRV (15).

Thayer et al ., based on the ex tant research, ha ve recently proposed the ne urovisceral
integration m odel t o account for t he | inks be tween cognitive pr ocessing and t he A NS
(10,153). This model showed a unified structural and functional network linking HRV and
prefrontal neural structures, responsible of executive processing. However, to the best of
our know ledge, there is not any previous study comparing the influence of performing a
sustained attention task, an executive task, and a perceptual task on participants’ HRV. Our
results showed that the task demanding fine perceptual (temporal) discrimination was the
most incisive on H RV. Therefore, our finding suggests the need to take into account the
perceptual task demands as a key factor in the further de velopment of this model. While
our results seem to contradict Thayers et al.’s model (i.e., the effect of the perceptual task
on HRV was larger than that of the executive task), it is important to note that previous
research in Cognitive N euroscience has revealed that prefrontal neural structures are also
involved in difficult perceptual discriminations (16). In that sense, it may be the case that
the duration discrimination task used in the present study was more demanding in terms of
executive control than the temporal orienting task, w hich would support Thayer’s et al.
conclusions. In any case, note that the purpose of this study was not to test the reliability of

Thayer’s et al neurovisceral integration model.

Another major finding of our study was the gradual decrement in participants’ HRV as
a function of the time spent on the task. Crucially, this influence was significant only in the
low-fit group. It would appear then that decrements in sustained attention provoked by the
time s pent p erforming the ¢ ognitive ta sks ma inly a ffected th e lo w-fit g roup. T aken
together, bot h the be havioural results (i.e., be tter c ognitive pe rformance by t he hi gh-fit
group than the low-fit group in the sustained attention task), and physiological results (i.e.,

the high-fit group was more resistant to the time spent on the tasks than the low-fit group,
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in terms of HRV decrements) suggest that the main benefit obtained as a result of fitness

level appeared to be associated with processes involving sustained attention.

As noted above, the participants’ HRV was also influenced by the overall time on task.
All tasks had a common trend towards a gradual decrease in HRV during their time course.
However, t he s ignificant i nteraction b etween T ask and Block suggests t hat the gradual
reduction of HRV as a function of the time on task depended on t he type of c ognitive

processing involved.

The psychomotor vigilance task showed the largest reduction in HRV as a function of
the time on task. This finding further supports the psychomotor vigilance task as a reliable
tool to measure sustained attention. Interestingly, the reduction of HRV as a function of the
time on task, and the modulation of this effect by the particular task at hand, have not been
reported in previous studies. The very short duration of the cognitive tasks used in previous
research, like in Luft et al.” study (15), may have prevented any decrement of HRV as a

function of the time on the task.

In sum, we conclude that HRV was an excellent index of autonomic tone modulation by
cognitive processing in our study, with the highest effect produced by the perceptual task.
In a ddition, t he fitness level of the pa rticipants a ppearedtobea key factor, withan
improved f unctioning o f't he ¢ ardiac a utonomic ¢ ontrol ( i.e., hi gher H RV va lues) a nd
cognitive performance (in the sustained attention task) in the high-fit group with respect to
the 1ow-fit group. M oreover, the hi gh-fit group ap peared to be less affected by the time
spent pe rforming t he ¢ ognitive t asks, w hich ¢ an be t aken a gain a s a nindex of more
efficient s ustained at tention. F uture r esearch w ill d eterminate further t he I inks b etween
particular cognitive processes and HRV, and the role played by physical fitness level on

this relationship.
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Chapter V. HRV and cognitive processing: the autonomic response to task demands

Abstract

This s tudy i nvestigated va riations i n he art r ate va riability ( HRV) a s a function of
cognitive de mands. P articipants ¢ ompleted a ne xecution ¢ onditioni ncludingt he
psychomotor vi gilance task, a working memory task and a duration discrimination task.
The ¢ ontrol ¢ ondition c onsisted of oddball ve rsions ( participants had t o de tect the rare
event) of the tasks from the execution condition, designed to control for the effect of the
task p arameters ( stimulus d uration a nd s timulusr ate) o n H RV. T he NAS A-TLX
questionnaire was used as a subjective m easure of ¢ ognitive w orkload across tasks and
conditions. Three major findings emerged from this study. First, HRV varied as a function
of't ask de mands ( with the | owest va lues i n t he w orking m emory t ask). Second, a nd
crucially, we found similar HRV values when comparing each of the tasks with its oddball
control e quivalent, and a significant d ecrement in HRV as a function of time-on-task.
Finally, th e N ASA-TLX r esults s howed | arger ¢ ognitive w orkload i n t he ex ecution
condition than in the oddball control condition, and scores variations as a function of task.
Taken together, our results suggests that HRV is highly sensitive to overall demands of
sustained attention over and above the influence of other cognitive processes suggested by
previous I iterature. In a ddition, our s tudy hi ghlights a pot ential di ssociation be tween
objective a nd s ubjective m easures of m ental w orkload, w ith i mportant i mplications in

applied settings.
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Introduction

A large body of research has shown a direct link between cognitive processing and the
cardiovascular system through autonomic vagal control (153). A simple way of measuring
that relationship is to look at heart rate variability (HRV), a non-invasive measurement of
the i nteractions be tween t he a utonomic ne rvous s ystem a nd t he ¢ ardiovascular s ystem,

based on the study of oscillations of the interval between heartbeats (79,89).

Thayer et al. have recently proposed the Neurovisceral Integration Model to account for
the 1 ink be tween c ognitive pr ocessing a nd t he functioning of t he a utonomous ne rvous
system (10,153). They pointed out that HRV is a particularly sensitive index of the changes
ina flexible n eural n etwork th at is d ynamically o rganized in r esponse to s ituational
requirements. The authors highlighted the role of the prefrontal cortex in the modulation of
subcortical ¢ ardio-acceleratory circuits via an inhibitory p athway that is associated with
vagal f unction a nd t hatc an be i ndexedb y HRV. T he | ink of t he f rontal c ortex t o
autonomic mo tor ¢ ircuitsr esponsiblef orbot ht hes ympathoexcitatory and
parasympathoinhibitory effects ont he he art s eems t o be controlled both by direct and
indirect pathways. In this sense, one of the potential m ediators unde rlying v ariations in
HRYV as a function of ¢ ognitive de mands i s t he ba roreceptor s ystem, i.e., t he ne gative
feedback loop adjusting heart activity to blood pressure fluctuations. In fact, the baroreflex
function a ppears t o be influenced b y specific behavioural m anipulations of ¢ ognitive
demands a nd m ental w orkload (228,229). Consequently, va riations i n t he ba roreflex
function m ay t herefore a 1so m ediate m odulations i n H RV dur ing t he s pecific t ask
conditions. In any case, HRV is thought of as an overall index of central-peripheral neural

feedback and central nervous system-autonomic nervous system integration (153,172).

A cursory look to the literature on the relationship between HRV cognition shows that
researchers have used a wide range of tasks, tapping different cognitive processes, which
make it d ifficult to e stablish a finer-grained r elationship b etween H RV an d co gnitive
processing. In more specific terms, a number of studies have singled out a subset of mental
workload ¢ omponents -executive d emands- as ke y t o unde rstand t he H RV-cognitive
processing link, with lower HRV as executive demands increase (11,15,149,150,230,231).
In this scenario, the above mentioned Neurovisceral Integration Model predicts an inverse
relationship be tween e xecutive t ask de mands a nd 1 evels of H RV, w hich s eems t o be

confirmed b y t he s tudies c ited a bove. H owever, t he r esults of ot her s tudies a ppear t o
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challenge th is s traightforward v iew o fth e r elationship b etween H RV a nd ¢ ognitive
processing. For instance, Fairclough & Houston (232) failed to show differences between
the congruent and incongruent conditions when participants had to name the colour of the
ink in a Stroop task, a well-known executive task (233). On the contrary, they showed that
HRYV was sensitive to time-on-task, pointing to the role of overall attention de mands on
HRV. In this same line, Chang & Huang (14) showed that HRV varied as a function of
attentional demands in a visual search task, with lower HRV in a conjunction search task
thanin a feature s earch t ask and a c ontrol ¢ ondition 1 n w hich pa rticipants pa ssively

watched to the stimuli.

Together with attention demands, perceptual difficulty seems to be another key factor
modulating HRV. The results of two recent studies point in that direction. Chen et al. (148)
reported lower HRV as a function of perceptual difficulty, but not as a function of working
memory load (linked to executive functioning (16)). Particularly relevant here is the study
by L uque-Casado et al. (234), w ho c ompared HRV dur ing p erformance of t hree t asks,
tapping t hree di fferent cognitive f unctions: t he ps ychomotor vi gilance t ask ( PVT; a
vigilance task), an endogenous temporal orienting task (a cognitive control task), and a
duration discrimination task (a perceptual task). The results showed lower levels of HRV
in the perceptual task than in the other two tasks, with no s ignificant di fferences in the
main indexes of HRV between the PVT and the temporal orienting task. In addition, they
showed that HRV decreased with time-on-task, a result that did not seem to depend on the

particular task running at that moment.

Overall, the outcome of the above-mentioned s tudies s eem to nuance T hayer etal.’s
Neurovisceral Integration M odel, and p ointt o some a spects of cognitive de mand ( i.e.
perceptual di fficulty and s ustained a ttention) and not ot hers ( working m emory1i .e.
workload, interference) as key task features modulating HRV. However, as Luque-Casado
et al . ack nowledged in t heir ar ticle, b rain s tructures t ypically as sociated w ith ex ecutive
processing seem to be also involved in difficult perceptual discrimination (16). Thus, the
question r emains of whether a t ask pur posely developed t o1 nvolve hi gh executive
demands would induce a larger reduction in HRV than the perceptual task used by Luque-

Casado et al. (234).

The present s tudy is aimed a t further i nvestigating t he r ole of pa rticular pr ocessing

demands involved in task effects on HRV. We partially replicated Luque-Casado et al.’s
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manipulation (234), using the PVT and the duration discrimination task, but replaced the
temporal o rienting ta sk by a N-back t ask. The N -back t ask t ackles working m emory
capacity, a core c omponent of executive functioning, by asking p articipant to tag and
update short-term stored information on a trial-by-trial basis (235,236). Importantly, along
with th ese th ree ta sks, we in cluded th ree p arallel o ddball ta sks, w ith th e s ame s timuli
parameters for each of the three, but in which participants just had to detect a rare event

within a sequence of frequent stimuli.

The inclusion of the oddball condition allowed us to control for an important aspect that
has be en ne glected i nt he m ajority o f pr evious s tudies i nvestigating the r elationship
between HRV and cognitive processing: the potential influence of stimulus parameters of
the task on the relationship between autonomic response and cognitive performance. That
1s, whether stimulus setting features (e.g., stimulus duration, inter-stimulus interval) may
explain (at least partially) the influence of task performance on autonomic reactivity over
and ab ove an y s pecific co gnitive p rocess ( e.g., €x ecutive p rocessing, m emory, etc.)
specifically tapped by the task. In this sense, to the best of our knowledge, the only task
feature that has been investigated in relation to this issue is the motor activity during the
cognitive task (237,238). While Porges et al. (238) showed that only gross motor activity
(e.g., bi ke pe daling) ¢ ould m odulate t he r elationship be tween a utonomic r esponse and
cognitive processing, Bush et al. (237) found changes on a utonomic reactivity to various
cognitive tasks that were related to the particular motor a ctivity during e ach procedure.
Here, by asking participants to pe rform an odd ball version of the three m ain c ognitive
tasks we controlled for variations in HRV due to the particular stimulus features ofthe
tasks (e.g., stimulus duration) regardless of the task demands, whilst largely reducing the

motor activity.

Here, as a c ross-task an d cr oss-condition m anipulation c heck, s ubjective m ental 1 oad
was as sessed with the N ational Aeronautics and Space Administration Task L oad Index
(NASA-TLX) que stionnaire (239). The NAS A-TLX s ensitivity t o m ental w orkload ha s
been demonstrated to be useful in a variety of cognitively demanding tasks such as aircraft
piloting (240,241), a ir tr affic c ontrol (242), s urgery (243), o r 1 aboratory tasks context
(244). With the inclusion of the NASA-TLX we aimed at comparing objective (HRV) and

subjective potential indices of mental load induced by the different task demands. This is

101



Chapter V. HRV and cognitive processing: the autonomic response to task demands

not trivial since previous research has questioned the validity of subjective m easures of

mental load (see (245), for discussion on this issue).

On the basis of (234) findings and the previous related research, we expected the N -
back task to exert a stronger modulation over HRV than the PVT. The question of interest
was to see whether the N-back task would also influence HRV to a greater extent than the
duration discrimination task, a result that would add further support to the Neurovisceral
Integration M odel. Importantly, given that the three tasks in the oddball condition were
essentially th e s ame ta sk ( with v ariations o nly in s timuli p arameters) w ith min imal
response requirements, we did not expect significant differences in HRV across them. We
predicted the NASA scores to parallel the HRV results, with larger perceived workload in
the N -back task than in the other two tasks, and no di fferences across the three oddb all

tasks.

Methods and design
Participants

Twenty-four males und ergraduate s tudents (age range: 18-28 years old; M=21 years
old; SD=2.6 years old) from the University of Granada (Spain) took part in the study in
exchange o f co urse cr edits. [ n o rder t o t ake p art i n t he ex periment, p articipants w ere
required to maintain a regular sleep—wake cycle for at least one day before the study and to
abstain from stimulating b everages or any i ntense ph ysical a ctivity for the day of the
experiment. O nce in the 1 aboratory, non e of them reported h aving had any s timulating
beverage or exercise session, and they all reported a regular sleep the night before (6-10
hours; M= 7.5; SD= 0.9). None of the participants smoked, and all of them reported normal

hearing and normal or corrected-to-normal vision.

The e xperiment was approved by the local ethics committee and complied with the
ethical s tandards laid down inthe 1964 D eclaration of H elsinki. P articipants r ead and
signed an informed c onsent s tatement be fore the be ginning o f the experimental s ession.
They were also informed about their right to leave the experiment at any time. All data

were analyzed and reported anonymously.
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Apparatus and materials

Participants were fitted with a Polar H3 heart rate sensor and a Polar RS800 CX monitor
(Polar Electro Oy, Kempele, Finland) to record their HRV during the experimental session.
We used a digital thermo-hygrometer Inovalley 207H01 (Inovalley,Saint-Ouen-1'Aumone,
France) to measure the temperature and humidity percentage in the laboratory during the

experimental session.

We used a PC Intel Quad Core 17-3770, a 24°° LED monitor (BenQ X1L2411T) and the
E-Prime s oftware (Psychology S oftware T ools, P ittsburgh, P A, USA)t o c ontrol t he
stimulus presentation and response collection. The centre of the PC screen was situated at
60 cm (approx.) from the head of the participant and at his eye level. The PC keyboard was

used to collect responses.

Procedure

The e xperimental pr otocol ¢ omprised t wo ¢ onditions ( henceforth, e xecution a nd
oddball). In the execution condition participants performed three different tasks: the PVT,
a duration discrimination task and the N-back task. In the oddball condition, participants
performed parallel ‘oddball’ versions of the three tasks mentioned above (see Experimental
tasks s ection for more details). T he or der of p resentation of the execution and oddball
conditions, and the tasks within each condition, were counterbalanced across participants.
Immediately after ea cht ask, p articipants co mpletedt he N ASA-TLX que stionnaire

(239,246) for them to assess the subjective workload perceived for each task.

Att heb eginning of each experimental condition,a llth ep articipantsh ad a
familiarization period. They received verbal and written instructions and, after that, they
practiced ea ch t ask for o ne m inute. T hey also r eceived t he n ecessary i nstructions t o
complete t he N ASA-TLX q uestionnaire att he be ginning of t he firste xperimental

condition.

The timestamp of the start and end of each task was taken for further analysis of HRV.
During the experiment, t he pa rticipant w as s eated in front of the c omputerina dimly

illuminated room and isolated from external noise. Comfortable temperature (21.3+0.8 °C)
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and relative humidity (43.4£3.1 %) values were maintained throughout the e xperimental

session.

Experimental tasks

a) Execution condition

PVT: We used a modified version of the task created by Wilkinson & Houghton (218).
On each trial, the number 3 in white colour (2.67° x 1.62°) appeared on the centre of the
screen in a black background. Later, in a random time interval (from 2000 to 10000 ms),
this num ber ¢ hanged i ts or ientation f rom ve rtical t o hor izontal ( 1.62°x 2.6 7°). T he
participants were instructed to respond with their dominant hand as fast as they could when
the change in orientation oc curred. F eedback of the response time was displayed on t he
screen on ¢ ach t rial du ring 300 m s. T he n ext t rial be gan a fter 1800 ms. R esponse
anticipations were considered as errors. Participants were allowed 1500 ms to respond. If a
response was not made during this time, the message " You did not answer" appeared on
the screen. The task comprised a single block of 12 minutes and the total number of trials

was 111+3.4 on average.

Duration discrimination task: T he duration di scrimination task was a p sychophysical
task in which participants had to make temporal judgments regarding which of two visual
stimuli w ere p resented for a lo nger pe riod of time (247). T het ask s tarted with th e
presentation of a fixation point at the centre of the screen for a random duration between
500-1000 ms. The fixation point was the “+” symbol (0.38° x 0.38°) that remained on and
steady for the whole trial. Then, two consecutive visual stimuli were presented (the sample
and the comparison stimuli) with a random time interval of 500-1000 ms between them.
The sample stimulus was a white number 3 and the comparison stimulus a red number 3
(2.67° x 1.62°, both stimuli). The duration of the sample stimuli was 350 ms. Duration of
the comparison stimulus was manipulated using the method of constant stimuli, lasting for
either 160, 260, 300, 34 0, 380, 420, 460 or 560 ms. Participants had 3000 ms to respond
before the start of the next trial. Once the participant responded, a random inter-trial time

of 500-1000 ms of duration was presented.

Participants w ere in structed to d iscriminate w hether th e d uration o f th e c omparison
stimulus was shorter or longer than the duration of the sample stimulus. If the duration of

the ¢ omparison s timulus w as 1 onger t han t he dur ation of t he s ample s timulus, t he
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participant s hould respond by pressing the up arrow. Otherwise, the participants s hould
press t he dow n arrow. T he comparison s timuli of va rying dur ation were r andomly
intermixed a cross t rials. E ach of t he c omparison s timuli w as pr esented, on a verage, a
12.5% of the total number of trials in the task. There was not feedback after each trial. The
overall duration of the task was 12 minutes and the total number of trials was, on average,

177+9.3. In this case, accuracy was stressed over response speed.

N-back task: One of four digits (1, 2, 3 or 4; 2.67° x 1.53°; 2.67° x 1.62°; 2.67° x 1.62°
and 2.67° x 1.81°, r espectively) was presented for 500 m s, followed by a fixed delay of
2500 ms. Participants had to respond, at any time during the presentation of the stimulus or
the delay period, whether the current stimulus displayed on the screen was the same as the
stimulus presented two trials be fore. If the stimulus on t he screen matched th e stimulus
presented t wo t rials be fore, t he p articipant had t o press the l etter “S” keyont he P C
Keyboard. Otherwise, the participants had to press the letter “N” key. A new stimulus was
presented every 3000 ms (i.e., 500 m s of stimulus pr esentation and 25 00 m s of fixed
delay). T he di git appearing on each trial was randomly s elected, w hich m eans t hat, on
average, the current digit was the same as the one presented two trials earlier in 25% of the
trials. T here was not feedback after e ach trial. The overall duration of the task was 12
minutes and the total number of trials was 217+1.6 on average. Accuracy was stressed over

response speed.
b) Oddball condition:

In this condition, instructions were essentially the same for the three tasks: to detect the
presence of a n i nfrequent s timulus pr esented a mongst a s eries of frequent s timuli.
Crucially, there were three versions of the oddball task, corresponding to each of the task
procedures described for the execution condition. Hence, each oddball version shared all
task parameters (i.e., the rate of stimulus appearance, physical characteristics of the stimuli
and dur ation of e ach i nterval) w ith i ts ¢ orresponding “ execution” t ask, w ith t he s ole
difference being the tasks demands. In effect, participants were instructed to respond only
when the oddball stimuli (i.e., the stimulus in a green colour) appeared on the screen (5%
of t he t rials) in all t hree v ersions of t he odd ball t ask. T he oddba Il stimuli ¢ ould be
displayed instead of the number 3 i n landscape orientation in the oddball version of the
PVT, i nstead of t he comparisons timulii nt he oddba Il v ersion oft he du ration

discrimination task and instead of any of the numbers in the oddball version of the N-back
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task. The oddball stimuli were randomly intermixed across trials. Response anticipations or
no response to oddball stimuli were considered as errors. Feedback was provided only after
incorrect answers. In these cases, the word "incorrect" in a red color was displayed on the
screen during 300 m s. The overall duration of each task was 12 m inutes and the t otal
number of trials, on average, was 94+2.5 for the oddball version of the PVT, 112+1.1 for
the oddball version of the duration discrimination task and 216+0 for the oddball version of

the N-back task. Accuracy was stressed over response speed in all cases.

HRV measures

The e lastic e lectrode transmitter b elt (Polar H3 heart rate s ensor) was placed on the
chest of the participant at the level of the lower third of the sternum (just below the chest
muscles) w ith ¢ onductive ge 1 be ing a pplied a s de scribed b y t he m anufacturer. This
transmitter belt contains two electrodes to detect the voltage differential on the skin during
every heart beat and sends the signal continuously and wirelessly using an electromagnetic
field to the Polar RS800 CX receiver unit. The data were collected with a sampling rate of
1000 H z, pr oviding a temporal r esolution of Ims for e ach R R i nterval. T his P olar
equipment has been shown to be a valid and hi ghly reliable way to measure s hort-term

HRYV at rest (248,249).

All d ata s ets w ere t ransferred t o a p assword-protected P C unde r ASCII format vi a
Polar-specific s oftware ( Polar® P roTrainer 5 s oftware ve rsion 5.35.161 ). S ubsequently,
each RR interval file was analysed by means of the Kubios HRV Analysis Software 2.0
(223).

The r ecordings w ere p reprocessed t o ex clude a rtifacts b y el iminating RR i ntervals
which differed more than 25% from the previous and the subsequent RR intervals (224).
Removed R R i ntervals w ere replaced b y conventional s pline i nterpolation s o t hat t he
length of the data did not change (i.e., resulting in the same number of beats). We used the
smoothness prior method with a Lambda value of 500 to remove disturbing low frequency

baseline trend components (225).
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NASA-TLX questionnaire

The NASA-TLX provides an overall workload score (from 0 to 100 points) based on a
weighted a verage of r atings on s ix di mensions: M ental D emands, P hysical D emands,

Temporal Demands, Own Performance, Effort, and Frustration.

Participants were instructed to rate each dimension on a visual analog scale (from 0 to
100 points). A fter that, participants w ere presented with 15 pa ired c omparisons of each
dimension and asked to choose which of them had a greater impact on their performance.
A specific weight to each dimension from 0 to 5 was applied from these comparisons. The
rating of each dimension was then multiplied by its respective weight and the total score
(the sum of the scores of each dimension) was divided by 15 (the total number of paired

comparisons) to obtain the final workload score.

Design and data reduction
Behavioural:

We pe rformed d escriptive analysis on t he b ehavioural data with the s ole pur pose of
checking t he pr oper pe rformance dur ing t he e xperimental s ession. With t his a im, w e
obtained the overall mean reaction times (RTs), the Just noticeable difference (JND) and
the overall a ccuracy p ercentage, for the P VT, d uration di scrimination t ask a nd N -back
task, respectively. F or o ddball t asks, t he pe rcentage of a ccuracy of response to oddball
stimuli was calculated. Only the experimental blocks were included in the analysis in all

tasks.

For the P VT trials, with R Ts below 100 ms (0.9%) and anticipations (i.e., r esponses
prior to the target presentation; 1.7%) were discarded from the analysis (219). JNDs were
calculated f or e ach p articipant b y s ubtracting th e s timulus o nset a synchrony ( SOA) a t
which the be st fitting line crossed the 0.75 poi nt from the SOA at which the same line
crossed the 0.25 point and dividing by two. Thus JND = SOA (75%) — SOA (25%)/2 and
SOA(75%) = (z-score(75%) — b/m) and SOA(25%) = (z-score(25%) — b/m) with b =
intercept and m = slope. The result of the equation is JND = .675/m (250).
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HRV and NASA-TLX:

The analysis of the HRV focused on b oth the time and frequency domains. The root-
mean-square difference of successive normal R-R intervals (rMSSD) and the proportion of
NNS50 (i.e., the number of pairs of successive NNs that differ by more than 50 ms) were
used as indexes of vagal control within the time domain (251). The High Frequency (HF;
0.15t00.40 H z) was used as the index of vagal tone in the frequency d omain (82,252).
The denotations and definitions for the HRV parameters in this paper follow the guidelines
given in Task force of the European society of cardiology and the North American society
of pacing and electrophysiology (79).

In order to investigate the time course of HRV during task performance, 3 intervals of
4’ each were considered for the analysis of the HRV. The In-transformed HRV data were
analyzed t hrough r epeated m easures analysis o f v ariance ( ANOVA) with t he w ithin-
participants f actors o fc ondition ( executiona nd oddb all),t ask (PVT, dur ation
discrimination task and N-back task) and time-on-task (1, 2, 3). The NASA-TLX data were
analysed t hrough r epeated m easures A NOVA w ith t he w ithin-participants f actors o f
condition (execution and oddball) and task (PVT, duration discrimination task and N-back
task). The effect sizes were reported by partial eta-squared (npartia|2). Sphericity was tested
by means o fthe M auchley S phericity test and the G reen-House G eisser co rrection w as

applied when violation of this assumption occurred (corrected values are reported).

Results
Behavioural results:

The descriptive analyses c onducted on be havioural data showed a normal and typical
execution for all tasks. On the one hand, the overall mean RT for the PVT was 210.27 +
26.89 ms, the JND for the duration di scrimination task was 77.19+ 10.90 ms and the
overall accuracy percentage for the N-back task was 91.27 £ 6.07. On the other hand, the
percentage of accuracy of response to oddball stimuli was 98.61+ 6.80 and 98.44 £ 7.65
for t he ve rsion oddb all of the P VT and N -back t ask, respectively. T he p ercentage o f
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accuracy for the oddball version of the duration discrimination task could not be calculated
due to faulty response recording. However, there was no problem in carrying out the task

by the participants.

HRV:

The ANOVAs showed that the main effect of condition (execution vs oddball) was not
significant for any o f the parameters, all Fs<1 (see Table 6). On the c ontrary, the main
effect o ft ask r eached statistical s ignificance i n al 11 ndexes, r MSSD, F(2,46)=10.52,
p<.001, Mpartia™=31 ( see F igure 6 ), pN N50, F(2,46)=5.98, p<.0l, Nparia’=-20, H F,
F(2,46)=9.21, p<.001, npama|2=28. A1l indexes s howed t he 1 owest values in the N -back
task, all ps<.01. The difference between the PVT and the duration discrimination task did
not reach statistical significance in any of the parameters (all ps>.05). HRV values in the
duration di scrimination task a nd t he N Back t asks w ere s ignificantly di fferent f or t he
rMSSD, p<.01, and HF, p<.01, but not for pNN50, p=.053. The main effect of time-on-task
was significant for rM SSD, F(2,46)=6.51, p<.01, npartia|2= .22 ( see Figure 7),and HF,
F(2,46)=6.12, p<.01, npama|2=.21, and di d not reach s tatistical s ignificant f or pN N50,
F(2,46)=2.42, p=.10. T here w ere di fferences b etween bl ock 1 and bl ock2 (rMSSD,
p<.001, and HF, p<.001) and between block 1 and block 3 (rMSSD, p=.01 and HF, p=.04).
The difference between block 2 and block 3 was not significant for any of the indexes, all

ps>.42.

Crucially, t he i nteraction be tweent ask and ¢ ondition di d not r each s tatistical
significance for any of the parameters, F(2,46)=2.71, p=.08, F(2,46)=1.66, p=.20, F<I, for
rMSSD, pNN50 and HF, respectively. The interactions between task and time-on-task, and
between task, time-on-task and condition were not significant for any of the HRV indexes

[all Fs<I, except for Task x Time-on-task for HF, F(2,46)=1.63, p=.18].
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Table 6. Mean (+ standard deviation) for the HRV parameters as a function of condition, task and

time-on-task
HRV parameters
rMSSD (ms) pPNN50 (%) HF (ms?)
Task
Blockl Block2 Block3 Blockl Block2 Block3 Blockl Block2 Block3
Execution condition
82.4 76.9 79.2 46.2 43.9 43.0 2218.9 1913.8 2130.6
(283)  (27.1)  (29.7) (152) (16.6)  (17.6) (1380.3)  (967.0) (1536.8)
79.6 73.3 70.7 43.5 39.7 394 2762.4 2135.8 2062.9
(32.2)  (31.0) (27.0) (18.7) (18.1)  (15.4) (2651.3) (1646.0) (1568.9)
69.4 66.5 67.1 38.8 36.7 37.2 1965.1 1626.2 1749.0
(29.0)  (26.3) (232) (185) (17.5) (17.0) (1661.1) (1170.4) (1221.5)
Oddball condition
77.2 73.1 74.0 41.7 40.4 41.1 2175.8 1893.2 1935.1
(26.4)  (243) (245) (153)  (157)  (142) (1497.6) (1305.1) (1102.5)
78.1 76.2 73.2 41.0 40.7 38.5 2565.9 2387.4 2086.6
(33.1)  (33.5)  (289) (16.1) (16.7)  (15.3) (2558.3) (2093.2) (1843.2)
73.1 69.2 72.5 40.0 38.6 39.5 2034.9 1797.7 1900.5
(27.9)  (25.7) (273) (16.6) (147 (15.6) (16352) (1678.2) (1645.1)

PVT: psychomotor vigilance task; DDT: duration discrimination task; NBT

O-DDT and O-NBT: the oddball version of each task respectively.
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Figure 6. HRV (rMSSD index) as a function of the task. The root-mean-square difference of
successive normal R-R intervals (rMSSD) in miliseconds (ms) for each of the cognitive tasks
(PVT= psychomotor vigilance task; DDT= duration discrimination task; NBT= n-back task). Bars

represent standard errors of the mean.
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Figure 7. HRV (rMSSD index) as a function of the time-on-task. The root-mean-square
difference of successive normal R-R intervals (rMSSD) in miliseconds (ms) for each of the blocks of
the three cognitive tasks (Blockl= between 0 and 4 minutes of each task; Block 2= between 4 and
8 minutes of each task; Block3= between 8 and 12 minutes of each task). Bars represent standard

errors of the mean.
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NASA-TLX scores:

The r epeated-measures ANOVA wi th t he wi thin-participants f actors of ¢ ondition
(execution a nd oddba ll) and t ask ( PVT, dur ation di scrimination t ask a nd N -back t ask)
revealed a significant main e ffect of ¢ ondition, F(1,23)=76.36, p<.01, npama|2=.77, w ith
greater scores in the execution condition than in the oddball condition (see Table 7). The
main e ffect o f ta sk w as also significant, F(2,46)=9.91, p<.01, npartia|2=.30. [ mportantly,
these main ef fects were better qualified by the significant interaction b etween co ndition
and task, F(2,46)=6.29, p<.01, npama|2=.21 (see Figure 8). In the execution condition, there
were significant differences between the PVT and N -back task, p<.01, between the PVT
and dur ation di scrimination t ask, p= .04, a nd be tweent he N -back and t he dur ation
discrimination task, p=.03. In all cases, the PVT and N-back task elicited the lowest and
the h ighest s cores respectively. Instead, co mparisons be tween t asks for t he oddba 11

condition did not reveal significant differences (all ps>.21).

Table 7. Mean (+ standard deviation) for the NASA-TLX overall scores as a function of condition
and task.

NASA-TLX overall scores

Execution Condition

PVT DDT NBT

51.0 (23.8) 60.5 (16.0) 68.1 (14.4)
Oddball Condition

O-PVT O-DDT O-NBT
28.2 (18.6) 31.0 (21.8) 29.6 (20.3)

PVT: psychomotor vigilance task; DDT: duration discrimination task; NBT: n-back task; O-PVT;
O-DDT and O-NBT: the oddball version of each task respectively.
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Figure 8. NASA-TLX scores as a function of task for the execution and oddball condition. Mean
of the NASA-TLX overall scores for the execution and oddball condition in each of the cognitive
tasks (PVT= psychomotor vigilance task; DDT= duration discrimination task; NBT= n-back task).

Bars represent standard errors of the mean.

Discussion

HRYV is sensitive to cognitive processing with significant variations as a function of
changes in task demands. Previous accounts have pointed to executive demands of the task
at the key parameter to explain those variations in HRV in the variety of tasks that have
been tested in the laboratory (153). On the contrary, other recent studies suggest that rather
than broadly ranging executive demand, other, more molecular factors such as perceptual
difficulty i nfluence H RV. H ere, w e i nvestigated t his issue b y ¢ omparing H RV va lues
during p erformance o fav igilancet ask, a working m emoryt ask,a nda dur ation
discrimination task. Crucially, we also added a condition to control for the e ffect of the
particular s timulus p arameters o f e ach ta sk, min imizing th e mo tor a ctivity by using an
oddball pr ocedure. T he N ASA-TLX w asu sed as a s ubjective m easure o f co gnitive

workload.

HRYV indeed varied as a function of task demands, with lower values in the N-Back task
thanint he ot hert wo tasks, a nd no di fferences be tweent he P VT and t he dur ation

discrimination task. At this p oint, these r esults would c onfirm the h ypothesis stated by
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Luque-Casado et al. (234) in t heir co nclusions, w hereby a task w ith greater ex ecutive
demands than the temporal orienting task used in their s tudy would induce lower HRV

than the perceptual task.

However, t he od dball ¢ ontrol ¢ ondition r evealed i ntriguing r esults. T he 1 nteraction
between condition and task was not significant, apparently meaning that the reliable task
effect w as not (only) duet ot he pa rticular d emands of t he t asks, s ince pa rticipants
performed ex actly the same task in the three version of the oddball procedure. It would
however suggest that the particular stimulus features of the N-Back task, in comparison to
the PVT and the duration discrimination task, were responsible for HRV decrements. The
three tasks (in both the execution and oddball control conditions) were only differentiated
in terms of stimuli duration, interval between stimuli, and, above all, presentation rate. The
N-Back task, both in the execution and the oddball procedure, had twice the number of
trials (in 12°) as compared to the duration discrimination task and even more compared to
the PVT, while the difference in the number of trials was much less between the PVT and
the duration discrimination task (with no significant differences in HRV either). This larger
number of trials in the N-Back task resulted in a larger number of motor responses, even in
the oddball task. However, based on the scarce previous research (237,238) and given that
the num ber of targets was very low in the oddball c ondition, one would argue that the
motor demands of the task cannot explain the reliable task effect shown here. Note that if
motor activity were responsible of the changes in HRV, significant differences would have
emerged between the execution condition and the oddball condition for every task. On the
contrary, i t1s m ore pl ausible t hat t he hi gher pr esentation r ate r esulted, bot hint he
execution and oddball c onditions, in a significant i ncrease in the d emands o f s ustained
attention (2,253,254) with respect to the other two tasks, which in turn resulted in lower
HRYV. Crucially, two results from our study appear to support the hypothesis of the HRV
sensitivity to sustained attention demands: the non-significant main effect of condition and

the significant main effect of time-on-task.

The non-significant main effect of condition was driven by similar HRV values when
comparing each of the tasks in the execution condition with their oddball equivalent. An
oddball t ask 1 ike t he one us ed he re r equires pa rticipants t o m aintain a hi gh 1 evel of
vigilance in order to detect th e in frequent targets (255,256) andithas beenused as a

paradigm to assess sustained attention (257,258). In addition, the robust time-on-task effect
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shown in our experiment is consistent with previous accounts suggesting the sensitivity of
HRYV to vigilance decrements or mental fatigue (259,260). For example, Luque-Casado et
al. (234), using a similar procedure to that of our execution condition, showed a gradual
decrement in participants’ HRV as a function of the time on task. Fairclough & Houston
(232) also s howed t hat the 0.1 H z ¢ omponent o f H RV w as s ensitive to time -on-task
although it did not seem sensitive to a manipulation of w orkload within the s ame task.
Additionally, Chu et al. (261) have recently shown that HRV provides information about a
person’s vigilance state, and that this measure could potentially be used to predict when an

individual is at increased risk of attentional failure.

Taken together, our results therefore point to sustained attention demands of the tasks in
general and of the N Back task in particular, as the major factor influencing HRV in our
study, ove r a nd a bove any ot her of t ask-related ¢ ognitive ¢ omponents ( e.g., w orking

memory, cognitive control, perceptual processing) or task parameters.

Sustained a ttention has been c onsidered one of the e xecutive functions linked to the
prefrontal cortex (184,262). In that sense, our results do not plainly contradict, but nuance
the Neurovisceral Integration Model. Moreover, it would explain the outcome of previous
research that failed to show differences between experimental conditions varying in terms
of ¢ ognitive ¢ ontrol de mands (11,232,234), a nd t hose r eports s howing t hat ove rall
attentional load is crucial in order to explain HRV variations (14). Importantly, on the basis
of our results, it w ould be i nteresting f or f uture r esearch t o i ncorporate e xperimental
designs i ncluding s pecific m anipulations of t he s ustained attentionl oad ( e.g.,b y
manipulating the likelihood of the target appearance) for a more thorough investigation of
the s pecific e ffect of the s ustained attention de mands on H RV. In fact, t his ¢ ould be
considered as a potential limitation of our study since the level of sustained attention load
was n ot s ystematically manipulated in addition to task-related cognitive c omponents or

task parameters.

The r esults of t he N ASA-TLX r eplicated p revious s tudies (240,241,244), s howing
larger cognitive w orkload in the e xecution c ondition than in the oddball ¢ ondition, and
scores variations as a function of task, with larger values for the N-Back task, followed by
the duration discrimination task and the PVT. Interestingly enough, NASA scores appear
clearly differentiated from HRV measures, suggesting a dissociation between objective and

subjective cognitive workload, and contributing to the discussion regarding the validity of
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subjective m easures o f cognitive w orkload (245). T he pr esent r esults s how t hat t wo
conditions that contribute differently to subjective load (which would suggest that one of
them is much less loading, and, supposedly, less interfering or potentially dangerous than
the ot her one ), can a ctually be equally 1 oading in ps ychophysiological t erms. In ot her

words, some aspects of mental workload can remain hidden to subjective insight.

In s um, t he out come of t he pr esent s tudy s uggests t hat H RV 1is hi ghly s ensitive t o
sustained attention over and above the influence of other cognitive processes, a finding that
needs to be considered by any research looking at the link between autonomic control and
cognitive pr ocessing. In a ddition, our s tudy hi ghlights a pot ential di ssociation be tween
objective and subjective measures of mental workload, which has important implications in

applied settings.
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CHAPTER VI

STUDY 3: Differences in sustained attention

capacity as a function of aerobic fitness

The content of this chapter has been published as:

Luque-Casado, A., Perakakis, P., Hillman, C. H., Kao, S.-C., Llorens, F., Guerra, P., & Sanabria,
D. (2016). Differences in Sustained Attention Capacity as a Function of Aerobic Fitness. Medicine
and Science in Sports and Exercise, 48(5), 887—-895.
https://doi.org/10.1249/MSS.0000000000000857
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Chapter VI. Differences in sustained attention capacity as a function of aerobic fitness

Abstract

Purpose: We i nvestigated t he r elationship be tween a erobic f itness a nd s ustained
attention capacity by comparing task performance and brain function, by means of event-
related p otentials (ERPs), in high- and | ow-fit y oung a dults. Methods: Two g roups of
participants (22 higher-fit and 20 1 ower-fit) completed a 60’ version o f the Psychomotor
Vigilance Task (PVT). Behavioral (i.e., reaction time; RT) and electrophysiological ERP
(i.e., c ontingent ne gative va riation; C NV; a nd, P 3) w ere obt ained and a nalyzed as a
function of t ime-on-task. A s ubmaximal ¢ ardiorespiratory f itness t est ¢ onfirmed t he
between-groups difference in terms of aerobic fitness. Results: The results revealed shorter
RT i n hi gher-fit t han i n | ower-fit p articipants in th e first 3 6’ o fth e ta sk. T his w as
accompanied by larger CNV amplitude in the same period of the task in higher-fit than in
lower-fit group. C rucially, hi gher-fit p articipants ma intained la rger P 3 a mplitude
throughout the task compared to lower-fit, who showed a reduction in the P3 magnitude
over time. Conclusion: Higher fitness was related to neuroelectric activity suggestive of
better o verall s ustained a ttention d emonstrating a b etter a bility to allocate attentional
resources over time. Moreover, higher fitness was related to enhanced response preparation
in the first part of the task. T aken together, the current dataset de monstrated a positive

association between aerobic fitness, sustained attention, and response preparation.
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Introduction

Over the p ast d ecades, growing ev idence from various ex perimental ap proaches h as
shown that aerobic fitness and cognitive-behavioral performance are positively related (8).
A major component of this research has revealed aerobic fitness-related improvements in a
variety of t asks i nvolving di fferent ¢ ognitive f unctions, i .e., f rom pr ocessing s peed t o
higher-order ¢ ognitive control or m emory (36). D espite t he pr ogress ont hist opic,
relatively 1 ittle 1 s know n a bout a n 1 nherent ¢ ognitive pr ocess i n t he m ajority of't hese
cognitive t asks t hat i s ne cessary f or opt imal pe rformance, i .e., s ustained or vi gilance
attention. Here, we aimed at filling this gap by providing novel evidence of the positive
relationship between aerobic fitness and the capacity to sustain attention (or to be vigilant)
over time during task performance. To achieve this, we compared a higher-fit and a lower-
fit group of young adults in terms of reaction time (RT) performance and brain function

(by means of event-related potentials; ERPs) in a 60° long attentional task.

Sustained or vigilant attention is a higher-order cognitive function that d etermines the
readiness to respond to relevant stimuli and the capacity to effectively allocate attentional
resources over time. T his cognitive function represents a fundamental component of the
general ¢ ognitive ¢ apacities o f h umans s ince a r educed a bility to mo nitor s ignificant
sources of information directly affects all cognitive abilities (i.e., slow responses and/or
failures to respond to target stimuli (2)). In effect, the capacity to sustain attention is highly
important both in specific laboratory contexts and in the completion of many everyday or
professional activities th at usually occur o ver long p eriods oftime such as attending to
academic lessons at school, driving, sports, surgery, or air traffic control (3). Crucially, our
ability to sustain attention is far from stable and an extended period of attentional demands
on a single task leads to a decrement in performance over time, which is known as time-
on-task ef fect o r v igilance d ecrement (17). T herefore, 1 nvestigation i nto va riables t hat
might contribute against vigilance-related d ecrements in attention and p erformance o ver

time is highly relevant.

Previous research has examined the relationship between aerobic fitness and attentional
mechanisms (73), but a relatively s cant | iterature t o d ate h as ad dressed t he as sociation
between aerobic fitness and sustained attention in a direct manner like in the present study.
For example, Bunce (76) evaluated the influence of physical fitness on age differences in

vigilance as a function of the time c ourse o fa task and the le vel o f ta sk c omplexity,
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showing an attenuated vigilance decrement in higher-fit older adults in comparison to their
lower-fit ¢ ounterpart. C rucially, no group di fferences w ere found in young a dults. T he
results of the few related s tudies t esting c hildren a Iso pointt o a pos itive r elationship
between aerobic fitness and sustained attention. For instance, Pontifex et al. (32) concluded
that poor aerobic fitness w as related t o i mpaired vi gilance on t he basis of an obs erved
increase in error of omissions and more s equences of omissions in [ ower-fit r elative to
higher-fit pr eadolescent pa rticipants dur inga f lankert ask. C haddocke ta I. (69)
investigated t he t ime c ourse of be havioral pe rformance a nd br ain functioning dur ing a
flanker t ask in preadolescents participants. T hey showed a de cline in p erformance over
time on incongruent trials, but only for lower-fit participants, who demonstrated a bilateral
increase in activation in frontal and parietal brain regions from early to late blocks of trials.
Higher-fit participants, in contrast to their lower-fit peers, showed decreased activity as a
function of time-on-task, but greater activity was shown in early bl ocks with respect to
lower-fit p articipants. M eanwhile, B allester etal. (263) showed a pos itive r elationship
between fitness a nd vi gilance dur ing a dolescence, w ith hi gher-fit p articipants s howing

overall shorter RTs than lower-fit participants in the Psychomotor Vigilance Task (PVT).

Despite a growing literature in children and some studies with older adults, the potential
significant r elationship between a erobic fitness a nd s ustained a ttention in young a dults
remains poorly understood. Although cognitive health peaks during young adulthood (70),
which c ould a ct b y r educing t he r oom f or e xercise-related imp rovement in ¢ ognitive
function in this age group, research consistently demonstrates the importance of physical
activity in ke eping, a nd pot entially i mproving, cognitive function t hroughout 1 ife (21).
Additionally, the study of the relationship between sustained attention and aerobic fitness
in this age range is highly relevant because of the di sproportionate de cline i n ph ysical
activity from a dolescence t o e arly a dulthood (189). T o t he be st of our know ledge, t he
results reported by Luque-Casado et al. (234) represent the sole evidence ofa s elective
association b etween a erobic fitness and s ustained a ttention in young adults. T his s tudy
showed be tter vi gilance performance in hi gher-fit as co mpared to 1 ower-fit p articipants,
indexed by shorter overall RTs in a 10 minutes version of the PVT, while no di fferences
where shown in an endogenous temporal orienting task and in a duration discrimination
task. These results were taken as evidence suggesting superior sustained attention capacity
in young higher-fit relative to lower-fit participants. Note, though, that Luque-Casado et al.

reported group differences in overall RT but not in terms of the RT vigilance decrement.
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Thus, convergent e vidence suggests the important role of aerobic fitness on s ustained
attentional cap acity but research is s carce and s everal i mportant q uestions r emain o pen.
For example, the few studies to date assessing one of the factors that have been shown to
tax sustained attention (i.e., the duration of the task (17)) as a function of aerobic fitness,
have reported inconsistent results. A vigilance d ecrement of greater magnitude has been
shown in lower-fit individuals relative to their higher-fit peers both in preadolescents and
in ol der a dults (32,76), w hile no di fferences were foundin young adults (76,234).
Importantly, previous studies have shown that prolonged sustained attention demands (i.e.,
20 to 3 0 min utes) are n eeded to elicit a s ignificant d eterioration in s ustained a ttention
performance in young a dults (18). T herefore, given that allthe af orementioned s tudies
used experimental tasks that typically last for only a few minutes (i.e., 10 m inutes at the
most), the use of a task with extended sustained attentional demands (i.e., exceeding 30
minutes of duration) may increase the likelihood of observing a between-groups difference

in the magnitude of the time-on-task effect in young adults.

Additionally, the underlying neural basis of the aerobic fitness-related improvements in
vigilance performance is another important issue that remains unknown. Two main ERP
components of interest with regard to fitness and sustained attention are the P3 and the
contingent ne gative va riation (CNV). O n t he one hand, t he P 3 pot ential i s c ommonly
thought t o r eflectt he amount of a ttentional r esources di rected t oward t ask-relevant
information in th e stimulus e nvironment (264). It has been one of the main indexes o f
interest in the study of sustained attention, elucidating a relationship between P3 amplitude
and task p erformance o ver time (i.e., with R Ts increasing and P 3 am plitude d ecreasing
(193)). Crucially, aerobic fitness has also been related to differences in P3 amplitude, with
greater fitness r elated t o 1 arger P 3 amplitude (58); thus, fitness may s erve as a buf fer
against vigilance-related decrements in attention and performance over time. On the other
hand, the CNV is a slow negative wave occurring during the preparatory interval between
a warning signal and an impending s timulus that requires a response, w hich appears to
reflect sensory, cognitive and motor preparation processes (194). Importantly, studies have
reported a positive relationship be tween aerobic fitness and the magnitude of the CNV,
leading t o improved c ognitive pe rformance in aerobically fit i ndividuals c ompared with
their lesser fit counterparts across several cognitive tasks assessing working memory (198),
cognitive control (195) or processing speed (196). However, although the magnitude of the

CNYV has be en shown t o de pend on s ustained a ttention (197), t he as sociation b etween
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aerobic fitness and the magnitude of the CNV has not been investigated on t he basis of

sustained attentional performance.

Thus, a s not ed above, the pr esent s tudy s tands t o pr ovide nove 1 evidence o ft he
relationship between aerobic fitness, behavioral performance and brain function of young
adults in a prolonged sustained attention task during the pre-stimulus response preparation
(i.e., C NV)a ndpos t-stimulus pe riods( i.e.,P 3).B asedonp reviouse vidence
(58,195,196,198), we expected the higher-fit group to have larger CNV and P3 amplitude
values than the lower-fit group, which would also be related to higher overall performance
in t he vi gilance t ask. Further, w e p redicted t hat both C NV and P 3 a mplitudes w ould
gradually d eteriorate as a result o f the time-on-task e ffect, but with the hi gher-fit group
showing an attenuated vigilance d ecrement and maintaining larger overall values during

the course of the task.

Methods and design
Participants

An a priori power a nalysis w as ¢ onducted t o de termine t he m inimum s ample s ize
required for a power level of .80. This analysis was based on data from the previous study
by Luque-Casado et al. (234) where they compared performance in the PVT of a group of
young cyclists and triathletes (higher-fit) to that of a group of young adults with sedentary

lifestyle (lower-fit). This analysis gave an outcome of 22 participants per group.

We recruited 50 young male adults to participate in the present study, 25 undergraduate
students from the University of Granada (Spain) to be included in the lower-fit group, and
25 young a dults ( 15 m embers f rom t riathlon 1 ocal ¢ lubs and 10 f rom t he F aculty of
Physical Activity and Sport Sciences, University of Granada, Spain) to be included in the
higher-fit gr oup. T he pa rticipants i n t he hi gher- and I ower-fit gr oup m et t he i nclusion
criteria of reporting at least 8 hours of training per week or less than 2 hours, respectively.
Eight out of 50 participants (3 higher-fit and 5 lower-fit) were subsequently excluded from
analyses (see data reduction section). Thus, only data from the remaining 42 pa rticipants

are reported (see Table 8).
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The experiment reported herein was conducted according to the ethical requirements of
the lo cal ¢ ommittee a nd c omplied with t he e thical s tandards | aid do wn i n t he 1964
Declaration of Helsinki. All participants gave informed consent prior to their inclusion in
the study, had normal or corrected-to-normal vision, and no history of neuropsychological
impairment. They were required to maintain a r egular sleep—wake cycle for at 1east one
day before t he s tudy a nd t o a void ¢ affeine and vi gorous ph ysical a ctivity b efore t he

laboratory visit. All participants’ data were analyzed and reported anonymously.

Table 8. Mean and 95% Confidence Interval (Cl) of descriptive and fitness data for the higher-fit

and lower-fit groups.

Higher-fit Lower-fit
Anthropometrical characteristics
Sample size * 22 20
Age (years) 22 [21, 24] 23 [22, 24]
Height (cm) 1.76 [1.74, 1.78] 1.78 [1.75, 1.81]
Weight (kg) 69.6 [67.1,72.1] 76.9 [69.0, 85.6]

Body Mass Index (kge(m?)")

22.4[21.7,23.1]

24.1[22.1,26.2]

Incremental test parameters

Time to VAT (s)

VO, (mLemin"'*kg") at VAT

Relative power output at VAT (Wekg™)

1285 [1180.1, 1386.6] 494 [421.5, 566.5]
43.7[40.4, 47.4] 19.5[17.2, 21.8]

3.42[3.13,3.73] 1.39 [1.21, 1.58]

4 Only data of the participants included in the analyses are reported. VAT (ventilatory anaerobic
threshold).

Procedure

Upon arrival to the laboratory, participants were seated in front of a computer in a dimly
illuminated, s ound a ttenuated r oom with a Faraday cage. First, pa rticipants s igned t he
informed co nsent an d w ere p repared for electrophysiological m easurement. P articipants
then received verbal and written instructions regarding the PVT and practiced the task for
one minute. The experiment consisted of a single 60’block. Once they completed the PVT,
all participants performed a submaximal incremental cycle-ergometer test to evaluate their

fitness | evel. T he e xperimental s ession w as a dministered dur ing da ylight hour s, w ith
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approximately h alf t he pa rticipants pa rticipating i n t he morning (i.e., 11 higher-fit, 11
lower-fit) and the other half in the afternoon (i.e., 11 higher-fit, 9 lower-fit). T he entire

experimental session lasted 2 h approximately.
Incremental effort test

A brief preliminary anthropometric study of each participant was performed to measure
height, weight and body mass index (BMI; see Table 8). We used a ViaSprint 150 P cycle
ergometer ( Ergoline G mbH, G ermany) t o i nduce ph ysical e ffort and t o obt ain pow er
values, and aJ AEGER M aster S creen gas an alyzer ( CareFusion G mbH, G ermany) t o
provide a measure o f gas e xchange during the effort test. Prior to the start o fthe test,
participants w ere fitted w ith a P olar R S800 C X mo nitor ( Polar E lectro O y, K empele,
Finland) to record their heart rate (HR) during the incremental exercise test and the cycle

ergometer was set to the individual anthropometric characteristics.

We used a modified version of the incremental effort test from the previous study by
Luque-Casado et al. (234). The incremental effort test started with a 3 min warm-up at 30
W, with the power output increasing 10 W every minute. The test began at 60 W and was
followed by an incremental protocol with the power load increasing 30 W every 3 minutes.
Workload increased pr ogressively du ring t he t hird m inute of each step (5 W e very 10
seconds); t herefore, e ach s tep of t he i ncremental pr otocol ¢ onsisted o f 2 m inutes of
stabilized | oad a nd one m inute of pr ogressive | oad i ncrease. E ach p articipant s et hi s
preferred cadence (60-90 rev - m in) during the warm-up. They were asked to maintain
this cadence throughout the protocol. The ergometer software was programmed to increase

the load automatically.

Determination o fth e ventilatory a naerobic t hreshold (VAT) was basedont he
respiratory ex change r atio ( RER) [RER=C O, production/O, consumption]. M ore
specifically, V AT was d efined as the V O, at the time when R ER exceeded t he cu t-off
value of 1.0 (265,266). The r esearcher k new t hat t he p articipant h ad r eached his V AT
when the RER was equalto 1.00 a nd did not drop be low that l evel during the 2 m in
constant | oad pe riod or dur ing t he ne xt 1 oad s tep, ne ver reachingthe 1.1 R ER. T he
submaximal incremental test ended once the VAT was reached. The oxygen uptake (VO2
ml » min™' « kg™), RER, relative load (W * K g), heart rate (bpm) and time of the test (s)

were ¢ ontinuously r ecorded dur ing t he e ntire i ncremental t est. T he fitness | evel of t he
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participants was determined from the dataset obtained during the incremental physical test

(see Table 8).

The Psychomotor Vigilance Task

We used a PC with a 19°” monitor and E-Prime software (Psychology Software Tools,
Pittsburgh, P A, U SA) t o c ontrol t he s timulus presentation, r esponse c ollection, and to
generate a nd s end t riggers i ndicating t he ¢ ondition of e ach t rial for of fline s orting,
reduction, and analysis of E EG and be havioral data. T he center o fthe PC screen w as
situated ~60 cm from the participant’s head and at eye level. The device used to collect

responses was a PC keyboard.

The pr ocedure of the P VT was b ased on t he o riginal v ersion (218). T his t ask w as
designed to measure vigilance by recording participants' RT to visual stimuli that occur at
random inter-stimulus intervals (218,219). Each trial began with the presentation of a blank
screen in a black background for 2000 m s and subsequently, an empty red circumference
(6.68°%7.82°) appeared in a black background. Later, in a random time interval (between
2000 and 10000 m s), the circumference was filled all at once in a red color. Participants
were instructed to respond as fast as they could once they had detected the presentation of
the filled circle. T he filled circle was presented for 500 ms and the p articipants h ad a
maximum of 1500 m storespond. T hey h ad t o r espond w ith t heir do minant hand by
pressing the space bar on the keyboard. A RT visual feedback message was displayed for
300 ms after response, except in case of an anticipated response (*‘wait for the target’’) or
if no r esponse w as m ade w ithin 1000 m s a fter t arget of fset ( ‘“you di d not a nswer’”).
Following t he f eedback m essage t he n ext t rial be gan. R esponse a nticipations w ere
considered errors. The task comprised a single block of 60 m inutes of total duration and

the mean number of trials per participant was 402 + 8.9.
Electroencephalogram (EEG) recordings

Continuous E EG data were recorded using a BioSemi A ctive T wo s ystem ( Biosemi,
Amsterdam, Netherlands) and were digitized at a sample rate of 1024 Hz with 24-bit A/D
conversion. T he 6 4 act ive s calp A g/AgCl el ectrodes w ere ar ranged a ccording t o t he
international standard 10—20 system for electrode placement using a nylon head cap. The
common mode sense (CMS) and driven right leg (DRL) electrodes served as the ground,

and al 1 s calp el ectrodes w ere r eferenced t o t he C MS d uring r ecording. T he cap w as
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adapted to the individual's head size and each electrode was filled with Signa Electro-Gel
(Parker Laboratories, F airfield, N J, U SA) t o op timize s ignal t ransduction. P articipants
were 1 nstructed t o a void e ye m ovements, bl inking a nd bod y m ovements a s m uch a s

possible, and to keep their gaze on the center of the screen during task performance.
Data reduction

The b ehavioral d ata an alyses w ere p erformed o n the o verall p articipants' m ean R Ts.
Trials with RTs below 100 ms (0.03 %), anticipations (i.e., responses prior to the target
presentation; 1.49 %) and omissions (if no response was made within 1000 ms after target

offset; 0.24%) were discarded from the analysis (219).

We us ed a ¢c ombination of be spoke M atlab s cripts ( Matlab 2013a, M athworks Inc.),
EEGLAB toolbox (version 13.2.2b, (267)) and ERPLAB toolbox (version 4.0.2.3, (268))
for processing and analyzing ERP data. C ontinuous data were down-sampled to 256 H z,
merged of fline with be havioral data and r e-referenced t o t he av erage of al | el ectrodes
(average common reference). Noisy scalp electrodes were identified via visual inspection
(only in 3 of the participants) and were replaced by an average of the voltages recorded at
other neighbor scalp electrodes (3 electrodes on average were replaced in these subjects).
We applied Independent C omponent A nalysis (ICA; (267)) to correct eye blink artifacts
(269). Inor dert or emove ba seline dr ifts, da ta w ere hi gh-pass filtered (0.1 H z; 1 2
dB/octave) b efore r unning ICA.P rototypical ICA componentsr epresentinge ye
movements a nd bl inks were a ssessed ont he r aw E EG da ta be fore be ing excluded t o
corroborate their consistency and temporal match with the ocular artifacts. The ocular ICA
components were removed in a systematic way for all participants to avoid any bias across

the groups. On average, one independent component was removed per participant.

Once t he o cular ar tifacts w ere co rrected, s eparate ep ochs w ere co nstructed for cu es
(between -200 and 2000 ms relative to cue onset) and targets (between -200 and 1000 ms
relative to target o nset). The p rotocol t ypically e mployed to elicitthe CNV is a tw o-
stimulus ( S1-S2) pa radigm i n w hich ¢ hanges i n a mplitude be tween w arning ( S1) a nd
imperative stimuli (S2) are measured. Note that 2000 ms is the minimum duration of the
random interval between the cue and the target in the P VT paradigm and therefore, the
point of maximal uncertainty. There is previous evidence showing a reliable CNV potential

even unde r ¢ onditions o f hi gh un certainty about the onset of S2 (270). Then, the PVT
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paradigm whereby participants have to respond to a target stimulus (S2) that appears in a
random interval between 2 a nd 10 s econds a fter the presentation of a cue stimulus (S1)
allows t he m easurement o ft he C NV. The 200 m s pr e-stimulus pe riod w as us ed f or
baseline correction both in cues and targets epochs. Subsequently, data were filtered with a
30-Hz low-pass cutoff (24 dB /octave). Remaining artifacts (EMG, noisy electrodes, etc.)
exceeding + 100 pV in amplitude were detected and the epochs including those artifacts
were ex cluded from further an alysis. T o en sure a s ufficient s ignal-to-noise ratio and to
reduce t he pos sibility that t he t ype I error r ate was i nflated b y pos t ho ¢ e xclusion of
subjects, we set an a priori criteria of excluding participants for whom more than 25% of
trials were rejected (268,271). This resulted in the e xclusion of three hi gher-fit and five
lower-fit p articipants. A min imum o f 6 8 trials per ¢ ondition w as ma intained. S eparate
grand average waveforms were constructed across all participants according to both cues

and targets categories.
Data measure and electrodes selection

For cue and target analyses, amplitude was calculated as the mean voltage in a specified
temporal window and electrodes site. The temporal windows were chosen on the basis of
visual inspection of the grand average waveforms. The electrodes selection for both cue-
locked and target-locked analyses was a two-stage process. First, several electrodes were
selected for each potential of interest based on t he topographical distribution of the scalp
activity (see Figures 9 and 10). Next, el ectrodes for statistical analyses were chosen by
their ma ximal p ositive or n egative v oltage v alue from each c luster, r espectively. T hus,
each potential was represented by an average of the selected electrodes. Specifically, the
CNV potential was represented at frontal and central sites as the maximal negative mean
amplitude between 1500 and 2000 ms after cue onset at electrode Fz, FCz, Cz and CPz.
The P 3 p otential w as r epresented at p osterior s ites as t he m aximal mean am plitude

between 240 and 440 ms after target onset at Pz and POz.
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Figure 9. Grand average waveforms and topographic scalp distribution of the Contingent
negative Variation (CNV) as a function of Group and Block. Grand average waveforms are
presented at Fz electrode. Time zero represents the cue stimulus appearance. Separate graphs for
higher-fit (a) and lower-fit (b) are shown for clarity. Color lines are used to represent the
waveforms as a function of Block. Gray marks show the time windows analyzed (i.e., 1500-2000
ms). Topographic scalp distribution of CNV amplitude (spectrum scale: blue to red) is illustrated
for the higher-fit group (c) and lower-fit group (d) as a function of Block. The electrode sites

included in the analyses are highlighted in bold in the topographic plots.
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Figure 10. Grand average waveforms and topographic scalp distribution of the P3 amplitude as
a function of Group and Block. Grand average waveforms are presented at Pz electrode. Time
zero represents the target stimulus appearance. Separate graphs for higher-fit (a) and lower-fit (b)
are shown for clarity. Color lines are used to represent the waveforms as a function of Block. Gray
marks show the time windows analyzed (i.e., 240-440 ms). Topographic scalp distribution of P3
amplitude (spectrum scale: blue to red) is illustrated for the higher-fit group (c) and lower-fit
group (d) as a function of Block. The electrode sites included in the analyses are highlighted in
white in the topographic plots.
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Design and Statistical analysis

Three s ets o fd ependent v ariables w ere evaluated i nt his s tudy: 1 ) P articipants’
descriptive an d f itness d ata ( i.e., an thropometrical an d i ncremental ex erciset est
parameters); 2) behavioral data (i.e., overall mean RTs); and 3) ERP data (i.e., CNV and
P3 mean amplitude values). For the behavioral and ERP data, five temporal blocks of 12

minutes were considered for the analysis to measure the time-on-task effect.

Nonparametric permutation tests were used to analyze the data. Importantly, these tests
are exact, unbiased and assumption-free in terms of the underlying distribution of the data
(272,273). W e f ollowed a general | abel ex change p rocedure f or w ithin-participants
factorial designs (274) using a Monte Carlo approach.

The pa rticipants’ d escriptive an d fitness d ata were an alyzed u sing 1 -way b etween-
groups d esign. Fort he behavioral and E RP data, we h ad a factorial d esign w ith t he
between-groups variable of group (higher-fit and lower-fit) and the within-groups variable
of time-on-task (blockl, block2, block3, block4 and block5). Significant main effects and
interactions w ere further e xplored by using post-hoc, pairwise c omparisons and s eparate
main effects analyses w hen ap propriate. M ultiple co mparisons correction w as a ccounted
for by applying the false discovery rate (FDR) approach. 95% confidence intervals ( CI)
and probability threshold values are reported.

Results
Descriptive and fitness data

The p ermutations t ests f or i ndependent s amples r evealed s ignificant d ifferences
between groups in all the incremental test parameters (i.e., time to VAT (s), relative power
output (Wekg™) at VAT and VO, (mLemin"'*kg™") at VAT) (all ps<.01). All data showed
evidence o f the difference in fitness 1evel b etween groups (see Table 8). There were no
statistically s ignificant differences b etween groupsin a nyo fth e a nthropometrical

parameters (all ps>.11).
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Behavioral results

Participants’ mean R Ts results s howed s ignificant m ain e ffects of group (p<.01) and
time-on-task (p<.01). Crucially, both main effects were better qualified by the significant
interaction between group and time-on-task (p<.01; see Figure 11). Pairwise comparisons
(FDR corrected; p-threshold = .005) were performed between the higher-fit and lower-fit
group w ithin e ach t emporal bl ock. T he ¢ omparisons s howed s ignificant di fferences
between groups at block 1, 2 and 3 (all ps<.005) with higher-fit being faster than lower-fit
group (see Figure 11). There were no significant differences when comparing both groups

in the remaining blocks (all ps>.78).
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Figure 11. Mean and 95% confidence interval of the response time (ms) as a function of Group

and Block. * indicate significant differences between groups within each block (p<.005).
Electrophysiological results
Cue-locked ERPs

The CNV mean amplitude analyses revealed significant main effects of group (p<.01)
and time-on-task (p<.01) that were better qualified by the significant interaction between
group a nd t ime-on-task ( p<.01;s ee F igure 9 and 12). F urther analyses s howed a
statistically significant main effect of time-on-task in the higher-fit group (p<.01), with the

amplitude of t he C NV becoming | ess ne gative a s t ime w ent on. H owever, t his s ame
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analysis w as not s ignificant f or t he | ower-fit g roup ( p=.19). Furthermore, pa irwise
comparisons ( FDR co rrected; p-threshold=.029) s howed s ignificant di fferences be tween
groups at block 1 (p<.01), block 2 (p<.01) and block 3 (p=.029). In all cases, the higher-fit
group showed greater CNV negativity than lower-fit group (see Figure 12). There were no

significant differences when comparing groups in blocks 4 and 5 (both ps>.08).
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Figurel2. Mean amplitude and 95% confidence interval of the contingent negative variation
(CNV) as a function of Group and Block. * indicate significant differences between groups within
each block (p<.03).

Target-locked ERPs

The P 3 mean amplitude results showed significant main e ffects of group (p<.01) and
time-on-task ( p<.01). A gain, t he i nteraction be tween group and t ime-on-task r eached
statistical s ignificance ( p<.01; see Figure 1 0 and 13). S eparate m ain ef fect an alyses o f
time-on-task reached significance both for the higher-fit and lower-fit group (both ps<.01).
In o rder t o explain t his i nteraction f urther w e performed pos t-hoc ¢ omparisons (FDR
corrected; p-threshold=.003). For the higher-fit group, P3 amplitude values peaked in block
3. There were statistically significant differences when comparing block 3 with respect to
blocks 1, 2 and 5 (all ps<.003). Additionally, the comparison between blocks 1 and 4 also
showed s ignificant di fferences ( p<.001). T here w ere no s ignificant di fferences w hen

comparing the remaining blocks (all ps>.06; see Figure 13). In the case of the lower-fit
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group, t he comparisons s howed s ignificant di fferences onl y between blocks 1 a nd 5

(p=.003), w ith de creasing a mplitude ove rt ime. N one of t he remaining ¢ omparisons
between b locks r eached s tatistically s ignificant differences (all ps>.02; see Figure 13).
Additionally, pa irwise ¢ omparisons ( FDR ¢ orrected; p-threshold=.0001) s howed
significant d ifferences b etween groups in allb locks (all ps<.0001), w ith t he hi gher-fit

group showing greater P3 mean amplitude than the lower-fit group (see Figure 13).
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Figure 13. Mean amplitude and 95% confidence interval of the P3 as a function of Group and
Block. * indicate significant differences between groups within each block (p<.0001). 1 indicate
significant differences between blocks within each group (p<.003).

Discussion

Int he pr esent s tudy, wet ested t he pos itive relation be tween a erobic f itness a nd
sustained at tention cap acity b y comparing R T p erformance,t he C NVan dt he P 3
amplitude, in a 60-minute attention demanding task of two groups of participants: higher-

and lower-fit young adults.

The r esults s howed t hat hi gher-fit pa rticipants r esponded f astert han1 ower-fit
participants dur ingt he f irst t hree bl ocks of t het ask ( i.e., 36 m inutes). This w as
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accompanied by larger CNV amplitude in the same blocks in higher-fit than in lower-fit
adults; however, this d ifference d isappeared i nt he | ater b locks. Crucially, higher-fit
participants maintained larger P 3 amplitude t hroughout t he t ask c ompared t o | ower-fit,

who showed a reduction in the P3 magnitude as a function of the time-on-task.

Concerning pe rformance inthe P VT, theresultsin the first partof thetaskarein
accordance w ith t he pr evious s tudy b y Luque-Casado et al . (234), s uggesting be tter
vigilance cap acity i n higher-fit young adults r elative to th eir lo wer-fit ¢ ounterparts.
However, a greater vi gilance de crement w as s hown i n higher-fit thani n lower-fit
participants. T he E RP data pr ovided c rucial i nformation i n or der t o u nderstand t hese
apparently contradictory results. The CNV and RT patterns were closely related, such that
the higher-fit group showed larger CNV amplitude in the first half of the task (blocks 1 to
3) compared to the 1ower-fit group, but, a gain, these differences disappeared in the later
blocks. Itisknow nt hatt emporal pr eparation substantially enhances performance by
reducing response times to an imminent signal in simple RT tasks (275) and, in fact, the
magnitude of the CNV has been shown to depend on sustained attention (197). Thus, the
improved performance in higher-fit participants indexed by shorter RTs in the early blocks
ofth eta sk mi ghtb et her esult o fb etter cue f acilitation d espite th e h igh te mporal
uncertainty of t het ask, s uggesting a n enhanced t op-down pr ocessingi nt erms of
endogenous pr eparation i n t his g roup. This s upports pr evious e vidence s howing t hat
higher-fit p articipants are better at the stage of preparation prior to target onset and the
behavioral response (195,198) as well as activating and adapting neural processes involved
in cognitive control to meet and maintain task goals (69). However, important here is that
the response preparation benefit could not be maintained throughout the task by higher-fit
participants and disappeared over time, leading in turn to the loss of group differences in

RTs.

Maintaining attention for long periods of time requires hard mental work leading to a
mental f atigue s tate (276), w hich ha s be en e videnced i n our s tudy byt he vi gilance
decrement over time in both groups. Additionally, it is known that mental fatigue results in
a reduction of top-down at tentional cap acity (277). T herefore, e ven though both groups
were affected by mental fatigue, in the case of higher-fit participants it appeared to impact
on the enhanced endogenous preparation as a function of the time-on-task, thus leading to

the disappearance of the improved behavioral performance. Indeed, this would agree with
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previous s tudies s howing greater di fficulties i n m aintaining t he s tate of e ndogenous
preparation in mentally fatigued participants (278) evidenced by the significant attenuation

of brain activity elicited by cue information (i.e., CNV) as a function of time-on-task (279).

In general t erms, th e P 3 p otential is th oughtt o r eflect th e a mount o f a ttentional
resources d irected t o t ask-relevant in formation in th e s timulus e nvironment (264) and
accordingly, the P 3 should be taken as the relevant index of sustained attention in our
study. In accordance with previous research (58), we observed larger P3 amplitude for the
high-fit participants suggesting an enhanced ability to allocate attentional resources relative
to their lower-fit counterparts. Novel to these previous accounts is the fact that, first, we
measured directly and specifically the ability to maintain attention, unlike previous studies
whose 1 nterest w as f ocused m ainly on i nvestigating t he r elationship of f itness w ith
cognitive control; and second, the time-on-task effect differentially affected P3 amplitude
in higher-fit and lower-fit participants showing a depletion in the allocation of attentional

resources from the beginning of the task only in the latter group.

Interestingly, higher-fit participants maintained larger P3 amplitude relative to lower-fit
participants, a nd d emonstrated ma ximum a mplitude in th e th ird te mporal b lock. T he
amplitude significantly decreased through the end of the task following the third bl ock,
although, importantly, ne ver reaching l ower values than in the first block. This apparent
depletion in attentional resources al location co incided in time with the disappearance of
their i mproved t emporal pr eparation ( indexed b yt he C NV), w hich ¢ ould ha ve 1 ed
indirectly to an increase in demands for maintaining the task goal in the absence of cue
facilitation, c ausing a dded m ental f atigue a nd | eading t o t he obs erved decrease in P 3
amplitude from the peak reached in block 3. In any case, it is noteworthy that the higher-fit
group always showed greater amplitude of P3 relative to the lower-fit group throughout the
task, a nd c rucially, onl y the |1 ower-fit gr oup s howed a s ignificant r eduction of the P 3
amplitude from the be ginning of the task. All in all, and according to previous evidence
(193), these results can be taken as an index of enhanced ability to maintain the allocation
of a ttentional r esources ove rt ime i n hi gher-fit p articipants w ith r espect to lo wer-fit

participants.

In c onclusion, hi gher fitness was related to neuroelectric activity suggestive of be tter
overall sustained attention and a better response preparation (although only in the first part

of the task). Taken together, the current dataset replicates and extends this area of research
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by demonstrating an association between higher amounts of aerobic fitness and sustained
attention. However, it is important to consider that sport training context is a stimulating
environment w here bot h ¢ ardiovascular f itness a nd pe rceptual-cognitive s kills a re
enhanced, which might in turn influence cognitive function. Consequently, other factors in
addition to fitness might also account for (at least part) of the group differences reported
here. Hence, future research would benefit from study designs that include specific sport
groups and account for the potential influence of the perceptual-cognitive skills involved in
sport t raining c ontext t o ¢ larify t he s pecific, r ather t han ¢ ombined, effect bot h of t he
cardiovascular fitness and the s port training context on vi gilance pe rformance. Finally,
since s ustaining a ttentioni sa ba sicr equirement f or i nformation processing and,
consequently, a fundamental component of the general cognitive capacities of humans, our
findings pr ovide a dditional e vidence o ft he br oad r elevance f or pub lic he alth of a

physically a ctive lif estyle aimed a t imp roving a erobic fitness. In e ffect, this s hould be
considered in environments such as education (i.e., in integrated educational development
plans), or many ot her a spects of e veryday life and professional a ctivities ( e.g., driving,
surgery, military and b order s urveillance, lif eguarding o r a ir tr affic ¢ ontrol), s ince th is
might I eadt o a r eduction of t he | ikelihood of a ttentional f ailures i n prolonged hi gh

demands environments.
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CHAPTER VII

STUDY 4: The role of autonomic response on
the relationship between aerobic fitness and

sustained attention

The content of this chapter has been published as:

Luque-Casado, A., Perakakis, P., Ciria, L. F., & Sanabria, D. (2016). Transient autonomic
responses during sustained attention in high and low fit young adults. Scientific Reports, 6, 27556.
https://doi.org/10.1038/srep27556
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Abstract

The vigilance capacity over long p eriods o ftime is e specially critical in p erforming
fundamental everyday activities and hi ghly responsible pr ofessional tasks ( e.g., driving,
performing s urgery o r p iloting). H ere, w e in vestigated th e r ole o f a erobic fitness as a
crucial factor related to the vigilance capacity. To this end, two groups of young adult
participants ( high-fita nd 1 ow-fit) w ere compared in te rms o fr eaction time ( RT)
performance and a cardiac au tonomic m arker i ndexing o rienting r eflex (OR) in a 60’
version of the psychomotor vigilance task. The results showed shorter RT in high-fit than
in low-fit participants in the first 24’ of the task. Crucially, this was accompanied by larger
OR m agnitude i nt he s ame pe riod of t he t ask i n hi gh-fit th an in lo w-fit g roup. I n
conclusion, hi gher f itness w as r elated t o g reater a utonomic f lexibility and va gally-
mediated p hasic car diac d eceleration t o t ransient s timulus s uggestive of an at tentive
preparatory state associated to an improved behavioural performance in the first part of the
vigilance t ask. O ur f indings highlight t he 1 mportance o f ¢ onsidering the r ole of t he
autonomic nervous system in the relationship between fitness and cognition in general, and

sustained attention in particular.
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Introduction

Our ability to sustain attention for prolonged pe riods of time in order to respond to
relevant external stimuli is far from stable. Instead, we know that an extended period of
attentional demands on a single task leads to a decrement in performance over time that is
usually called time-on-task effect or vigilance decrement (17,18). Numerous fundamental
everyday activities (e.g., attending ac ademic 1 essons at school, (4) and driving (3)), and
highly r esponsible pr ofessional t asks ( e.g., pe rforming s urgery, (5) piloting, (6) and
handling air-traffic control (7)) are prone to this vigilance decrement since they typically
require the maintenance of task goals for long periods of time. T hus, i nvestigation into

factors that might contribute to the capacity to sustain attention is highly relevant.

An emerging element that seems to positively contribute to vigilance capacity is aerobic
fitness (234). However, in spite of the extensive research on the exercise-cognition topic
(21), few s tudies t o d ate ha ve a ddressed t he association be tween a erobic f itness a nd
sustained a ttention (32,76,263),a ndt he physiological m echanisms underlyingt his
relationship are far from clear. H ere, going a step forward from p revious r esearch, w e
considered the autonomic nervous system (ANS) as a key factor to shed new light into the
link between sustained attention and aerobic fitness in young adults. Towards this aim, we
asked two groups of participants differentiated in terms of their aerobic fitness (high and
low-fit) to perform a long attentional task. We assessed the reaction time (RT) performance
and a ca rdiac autonomic m arker i ndexing an o rienting r eflex ( OR), w hichisaw ell-

established index of attentional engagement (201).

It is well known that regular physical activity (which results in an increased p hysical
fitness 1 evel) pr oduces an e nhanced va gal tone as a result of ph ysiological a daptations
induced by training (12). On the other hand, numerous studies have shown evidence of the
close connection between the central nervous system (CNS) and the ANS (153). Both the
CNSan dt he A NSar er eciprocallyi nterconnected an d m aintainab idirectional
relationship. As a clear example of this, there are numerous studies s howing the role of
vagally-mediated heart rate variability (HRV; used as an index of the ANS control of the
cardiovascular s ystem (79)), in the r egulation o f ph ysiological, a ffective, and cognitive
processes (10,153). It is suggested that individuals with higher resting HRV (indicating an
efficient va gal c ontrol ont he A NS functioning) a re be tter a ble t o pe rform t asks t hat

involve e xecutive a nd inhibitory f unctions (11,159) or s ustained a ttention (280).1 n
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addition, certain studies related the increased vagally-mediated ANS functioning in high-fit
individuals (as a r esult o f chronic ex ercise) to better co gnitive p erformance in ex ecutive
tasks (182,183). T aken t ogether, the a vailable e vidence s uggests t hat A NS functioning
could be a ke y ph ysiological m echanism unde rlying th e imp roved a bility to s ustain

attention in high-fit individuals.

To the best of our knowledge, only the study by Luque-Casado et al. (234) has directly
investigated t her ole o ft he A NSont hel ink be tween a erobic f itness a nd s ustained
attention. T his s tudy showed be tter vi gilance pe rformancei na 10 ’ ve rsion of t he
psychomotor vigilance task (PVT) indexed by shorter overall RTs in high-fit than in low-
fit young adults. Additionally, a linear decrement in HRV as a function of the time-on-task
was s hown onl y 1 nt he 1 ow-fit p articipants, w ith H RV r emaining s teady d uring ta sk
performance i n t he hi gh-fit gr oup. T hese r esults w ere t aken a s evidence of s uperior
sustained attention capacity that was accompanied by an improved functioning of cardiac

autonomic control in high-fit compared to low-fit individuals.

The enhanced vagal control observed during the task performance in high-fit individuals
in Luque-Casado et al. led us to consider here the cardiac component of the OR as a likely
facilitating me chanism responsible f or t he f itness-related i mprovements i n v igilance
performance observed in the literature. The OR is an integral organismic response to novel
or significant stimuli. It consists of a wide variety of physiological changes that facilitate
enhanced perceptual pr ocessing and i nformation g athering (199,200), a nd i s t herefore
considered as a w ell-established index o f attentional en gagement (201). Specifically, its
cardiac co mponent is ¢ haracterized by arapid, b rief d eceleration (199,200,202) andis
mediated by the parasympathetic branch of the ANS (200,203). T hus, the phasic cardiac
response ( PCR) e licited b y s timulus p resentation mig ht p rovide imp ortant in sights to
clarify w hether aerobic fitness may be, in effect, a d river o f en hanced v agally-mediated
orienting responses, leading in turn to the better attentional performance described in high-

fit individuals.

To further investigate the link between the ANS and sustained attention we compared
behavioural performance and cardiac OR in high and low-fit young adults by means of a
60’ version of the P VT. N ote that in our previous s tudy pa rticipants ¢ ompleted a 10’
version of the P VT. Therefore, extending the sustained attentional de mands helped us to

explore whether the improved performance of the high-fit young adults is stable or decays
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as a function of the du ration of t he t ask ( time-on-task), a fundamental feature taxing
sustained attention (17). Because PCR magnitude is positively related to vagal tone (204),
it w as predicted th at relative to lo w-fit, h igh-fit in dividuals w ould initially s how | arger
parasympathetic discharges indexing an enhanced OR and leading in turn to an improved
overall vi gilance R T pe rformance. F urther, w e predicted t hat t he O R would g radually
deteriorate i n bot h groups as a result of the t ime-on-task effect, but w ith t he hi gh-fit
individuals s howinga na ttenuated vi gilance de crementa nd m aintainingl arger

parasympathetic discharges indexing a better OR over time.

Methods and design
Participants

A minimum sample size of 22 participants per group was required for a power level of
.80 as determined by an a priori power analysis based on data from a previous study (234).
Thus, fifty young adult participants (twenty-five per group) were recruited from a larger
pool of eighty-nine undergraduate students from the University of Granada and members
of local triathlon clubs. The participants in the high and 1ow-fit group met the inclusion
criteria of reporting at least 8 hours of training per week or less than 2 hours, respectively.
Six of the fifty participants were subsequently excluded from analyses (see data reduction

section). Descriptive data from the remaining 44 participants are reported (see Table 9).

The s tudy pr otocols a nd pr ocedures w ere ¢ onducted a ccordingto th ee thical
requirements o fth e lo cal c ommittee a nd in f ull ¢ ompliance w ith th e D eclaration o f
Helsinki 1964. A1l participants were informed about their right to leave the experiment at
any time and gave i nformed c onsent prior t o t heir i nclusion i n t he s tudy. They were
required to maintain a regular sleep—wake cycle for at least one day before the study and to
avoid caffeine and vigorous physical activity before the laboratory visit. All participants’

data were analysed and reported anonymously.
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Table 9. Mean and 95% Confidence Interval (CI) of descriptive and fitness data for the high-fit and

low-fit groups.

High-fit Low-fit
Anthropometrical characteristics
Sample size * 23 21
Age (years) 23 [21, 24] 23 [22, 24]
Height (cm) 1.77 [1.75, 1.79] 1.78 [1.75, 1.81]
Weight (kg) 69.4 [67.0, 71.9] 77.3 [69.4, 85.9]
Body Mass Index (kge(m®)™") 22.21[21.5,22.9] 24.2[22.2,26.3]

Baseline cardiac parameters

Average IBI (ms) 1005.1 [931.9, 1078.7] 758.0 [719.3, 799.1]
rMSSD (ms) 59.7 [45.0, 76.2] 35.9 [28.3, 44.1]
HF (ms?) 1749.1 [918.4, 2843.3] 885.6 [526.5, 1319.9]

Fitness test parameters

Time to VAT (s) 1291 [1186.7, 1392.8] 471 [407.4, 536.1]
VO, (mLemin"'*kg") at VAT 43.8 [40.6, 47.2] 18.8 [16.7, 21.0]
Relative power output at VAT (Wekg™) 3.46 [3.16, 3.77] 1.34 [1.18, 1.51]

 Only data of the participants included in the analyses are reported; 1Bl = inter-beat interval;
rMSSD = the root-mean-square difference of successive normal R-R intervals; HF (ms?) =
absolute power of the high-frequency spectral component (0.15 to 0.40 Hz); VAT= ventilatory

anaerobic threshold.
Procedure

All participants received verbal and written information about the experiment upon their
arrival to the laboratory. They were seated in front of a computer in a dimly-illuminated,
sound-attenuated Faraday room and were prepared for electrophysiological measurement.
Initial electrocardiogram (ECG) signal was recorded for 5 minutes in a sitting position as a
baseline. The participants were encouraged to stay as relaxed as possible during this time
period. T hen, t hey received ve rbal a nd w ritten 1 nstructions r egarding t he P VT a nd
practiced the task for one minute before completing a 60° version of the task. ECG signal
was continuously recorded during the execution of the task. Subsequently, all participants
performed a submaximal cardiorespiratory fitness test to evaluate their fitness level. This
test w as pe rformed a fter the P VT in or der to avoid the influence of p hysical e ffort on

cognitive performance (217). The entire experimental session lasted 2 h approximately.
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The Psychomotor Vigilance Task

We used a PC with a 19°” monitor and E-Prime software (Psychology Software Tools,
Pittsburgh, P A, U SA) t o c ontrol t he s timulus presentation, r esponse c ollection, and to
generate and s end t riggers 1 ndicating t he ¢ ondition of e ach t rial for of fline s orting,
reduction, and analysis of ECG and b ehavioural data. The centre ofthe P C screen w as
situated ~60 cm from the participant’s head and at eye level. The device used to collect

responses was a PC keyboard.

The pr ocedure of the P VT was b ased on t he o riginal v ersion (218). T his t ask w as
designed to measure vigilance by recording participants' RT to visual stimuli that occur at
random inter-stimulus intervals (218,219). Each trial began with the presentation of a blank
screen in a black background for 2000 m s and subsequently, an empty red circumference
(6.68°x7.82°) appeared in a black background. Later, in a random time interval (between
2000 and 10000 ms), the circumference was filled all at once in a red colour. Participants
were instructed to respond as fast as they could once they had detected the presentation of
the filled circle. T he filled circle was presented for 500 ms and the p articipants h ad a
maximum of 1500 m s torespond. T hey hadto respond w ith t heir do minant hand by
pressing the space bar on the keyboard. A RT visual feedback message was displayed for
300 ms after response, except in case of an anticipated response (‘‘wait for the target’’) or
if no r esponse w as m ade w ithin 1000 m s a fter t arget of fset ( ‘“you di d not a nswer’”).
Following t he f eedback m essage t he n extt rial b egan. R esponse a nticipations w ere
considered errors. The task comprised a single block of 60 m inutes of total duration and

the mean number of trials per participant was 415 + 6.3.
Submaximal cardiorespiratory fitness test

Prior to the start o fthe fitness test, d escriptive anthropometric p arameters of w eight,
height and body mass index (BMI) were obtained for each participant (see Table 9). Then,
all participants were fitted with a Polar RS800 CX monitor (Polar Electro Oy, Kempele,
Finland) to record their heart rate (HR) during the incremental exercise test. We used a
ViaSprint 150 P cycle ergometer (Ergoline GmbH, Germany) to induce physical effort and
to obtain power values and a JAEGER Master S creen gas analyser ( CareFusion G mbH,

Germany) to provide a measure of gas exchange during the test.
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The incremental effort test started with a 3 minutes warm-up at 30 W atts (W), with the
power output increasing 10 W every minute. During this warm-up period, each participant
set h is p referred cad ence ( between 6 0-90 rev - min™') and was a sked t o m aintain t his
cadence t hroughout t he pr otocol. T he t estbe gana t 60 W and w as followedb yan
incremental pr otocol w ith t he pow er | oad i ncreasing 30 W e very 3 m inutes. W orkload
increased progressively during the third minute of each step (5 W every 10 s econds [s]);
therefore, each step ofthe incremental protocol consisted of 2 minutes of stabilized 1oad
and 1 m inute of progressive load increase. The oxygen uptake (VO2 mlemin' *kg™),
respiratory ex change ratio (RER; i.e., C O, production * O , consumption™), relative load
(W« Kg"), heart rate (bpm) and time of the test (s) were continuously recorded during the

entire incremental test.

We us ed the ventilatory a naerobic t hreshold (VAT) as a reference t o d etermine t he
fitness level of the participants (see Table 9). VAT is considered to be a sensitive measure
for evaluating aerobic fitness and cardiorespiratory endurance performance (281,282) and
was defined as the VO, at the time when RER exceeded the cut-off value of 1.0 (265,266).
The researcher knew that the participant had reached his VAT when the RER was equal to
1.00 and did not drop below that level during the 2 minutes constant load period or during
the next load step, never reaching the 1.1 RER. The submaximal cardiorespiratory fitness

test ended once the VAT was reached.
Electrocardiogram (ECG) recordings

Continuous ECG d ata were acquired usinga BioSemi A ctive T wo a mplifier system
(Biosemi, Amsterdam, Netherlands). The signal was digitised at a sampling rate of 1024
Hz wi th 2 4-bit A /D ¢ onversion. T wo F LAT a ctive e lectrodes ( Ag/AgCl; B iosemi,
Amsterdam, Netherlands) were arranged at a m odified lead I configuration (i.e., right and
left w rists). Before a ttaching th e electrodes to th e p articipant, electrode s ites for th e
measurement of the ECG were prepared by cleaning the skin with ethyl alcohol (70%).
Signa E lectro-Gel ( Parker Laboratories, F airfield, N J, U SA) w as us ed to opt imize t he
electrodes signal transduction. Signal was visualised on a computer screen to c heck for
good electrode contact before starting the data acquisition. Participants were instructed to

avoid body movements as much as possible during the experiment.
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Data reduction

The behavioural data analyses were performed on the overall participants' mean R Ts.
Trials with RTs below 100 ms (0.03 %), anticipations (i.e., responses prior to the target
presentation; 1.34 %) and omissions (if no response was made within 1000 ms after target

offset; 0.20%) were discarded from the analyses (219).

Continuous ECG raw data were filtered offline using a band-pass 0.5 — 50 Hz filter. R-
wave detection and artefact correction were performed with the ECGLab Matlab software
(283). Six participants (i.e., t wo hi gh-fit and four |1 ow-fit) w ere e xcluded fro m fu rther
analyses due to poor signal quality. We used the K ARDIA M atlab s oftware (284) and
bespoke Matlab scripts (Matlab 2013a, Mathworks Inc.) to analyse the heart period signal
at baseline and during the execution of the PVT. The average IBI, the root-mean-square
difference o f' s uccessive n ormal R -R in tervals (rMSSD) and t he a bsolute pow er o f t he
high-frequency spectral component (HF ms?; [0.15 to 0.40 Hz]) were obtained during a 5-

minute baseline period as indexes of resting vagal tone (79) (see Table 9).

To assess the vagal component of the cardiac OR we analysed short latency epochs (i.e.,
1 s)afterthe cueonset. Wechosethis latency range sinceitis well known t hat t he
parasympathetic nerve traffic enacts its effects at a much faster rate (<1 s) than sympathetic
outflow ( 2.5s  fori nfluencinghe artr atea nd5s 1 ni nfluencing p eripheral
resistance)(94,95). Specifically, the PCR elicited by stimulus presentation was obtained by
calculating the weighted heart period for 1 s epochs relative to cue onset. The 0.5 s pre-
stimulus pe riod w as us ed f or ba seline ¢ orrection i n e ach e poch. Epochs i ncluding
questionable IBIs ( 0.49 % ) or trials th at d id n ot me et th e c riteria s et f or b ehavioural
analyses (1.57 %), were rejected and not used in data averages. A minimum of 53 trials per

condition was maintained.

Design and Statistical analysis

Three s et o fd ependent v ariables w ere ev aluatedi nt hiss tudy: 1 ) P articipants’
descriptive and fitness data parameters (i.e., anthropometrical, average IBI, rMSSD, HF
ms’, and incremental ex ercise test); 2) behavioural data (i.e., overall mean R Ts); and 3)
PCR data during the PVT. Five temporal blocks of 12 minutes were considered to measure

the time-on-task effect on the behavioural and PCR data. Nonparametric permutation tests
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were u sed f or s tatistical an alysis (272,273). We f ollowed a g eneral | abel ex change

procedure for within-participants factorial designs (274) using a Monte Carlo approach.

The p articipants’ d escriptive an d f itness d ata were analysed u sing 1 -way b etween-
groups d esign. F or the behavioural and P CR data, we had a factorial design with t he
between-groups variable of group (high-fit and low-fit) and the within-groups variable of
time-on-task ( block1, bl ock2, bl ock3, bl ock4 and bl ock5). S ignificant main e ffects and
interactions w ere further explored by using pairwise c omparisons. M ultiple c omparisons
correction was accounted for by applying the false discovery rate (FDR) approach. 95 %

confidence intervals (CI) and probability threshold values are reported.

Results
Descriptive and fitness data

The pe rmutations tests s howed significant di fferences be tween groups in the average
IBI, rtMSSD, and all the fitness test parameters (i.e., time to VAT (s), relative power output
(Wekg') at VAT and VO, (mLemin'*kg™) at VAT) (all ps<.01). All data evidenced the
difference i n f itness 1 evel be tween groups ( see T able 9 ). N o statistically s ignificant
differences between groups were shown in HF absolute power at baseline (p=.14) nor in

any of the anthropometrical parameters (all ps>.08).
Behavioural results

The overall mean RT results showed significant main effects of group (p<.01) and time-
on-task (p<.01) that were better qualified by the significant interaction between group and
time-on-task (p<.01; see Table 10). Pairwise comparisons between groups were performed
within each temporal block (FDR corrected; p-threshold = .009). The comparisons showed
significant differences between groups at block 1 and 2 (both ps<.001) with high-fit being
faster than low-fit group. There were no significant differences when comparing groups at
block 3 and 4 (both ps>.18), but at block 5, the between groups differences reached again
statistical significance (p=.009), but with high-fit being slower than low-fit group in this
case (see Table 10 and Figure 14).
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Table 10. Mean and 95% Confidence Interval (Cl) for the behavioural and phasic cardiac

response (PCR) data as a function of Group and Block.

Block 1 Block 2 Block 3 Block 4 Block 5
High-fit
RTs (ms) 259.8 274.2 282.1 294.7 302.2
[257.6,262.0] [271.9,276.5] [279.2,285.1] [291.6,298.0] [298.9,305.5]
PCR (ms)a 2.27 2.78 -1.57 -4.05 -6.56
[0.19, 4.47] [0.42, 5.08] [-4.15,1.14]  [-6.70,-1.29]  [-9.23,-3.81]
Low-fit
RTs (ms) 273.1 282.5 285.1 292.9 295.6
[270.4,276.0] [279.4,285.6] [282.0,288.4] [289.0,296.9] [292.0,299.3]
PCR (ms)* -3.20 -4.47 -4.78 -4.64 -5.83

[-4.63,-1.71] [-5.85,-2.98] [-6.11,-3.43] [-6.28,-3.01]  [-7.52,-4.10]

®Weighted heart period (ms) for 1 s epochs relative to cue onset and baseline-corrected taking 0.5
s pre-stimulus onset into account. Blockl (0 - 12 minutes); Block2 (12 - 24 minutes); Block3 (24 -
36 minutes); Block4 (36 — 48 minutes); Block5 (48 — 60 minutes).

—High-fit ———Low-fit

Blockl Block2 Block3 Block4 Block5
Time-on-task

Figure 14. Mean and 95% Confidence Interval (ClI) for the overall reaction time (RT) as a function
of Group and Block. Block 1 (0 -12 minutes of task); Block 2 (12 - 24 minutes of task); Block 3 (24
- 36 minutes of task); Block 4 (36 - 48 minutes of task); Block 5 (48 - 60 minutes of task).
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PCR results

The PCR analyses revealed significant main effects of group (p<.01) and time-on-task
(p<.01). A gain, the interaction b etween group a nd time -on-task r eached s tatistical
significance (p<.01; see Table 10 and Figure 15). Pairwise comparisons (FDR corrected; p-
threshold=.0001) showed significant di fferences between groups at blocks 1 and 2 ( both
ps<.0001). In both cases, the high-fit group showed greater cardiac deceleration than low-
fit group (see T able 10 and Figure 15). T here were n o significant d ifferences b etween

groups in the remaining blocks (all ps>.04).

—a—High-fit ———Low-fit

Cue-locked phasic cardiac response (ms)
[

-10 -
Blockl Block2 Block3 Block4 BlocksS

Time-on-task

Figure 15. Mean and 95% Confidence Interval (Cl) for the phasic cardiac response (PCR) as a
function of Group and Block. Weighted heart period (ms) for 1 s epochs relative to cue onset and
baseline-corrected taking 0.5 s pre-stimulus onset into account. Block 1 (0 -12 minutes of task);
Block 2 (12 - 24 minutes of task); Block 3 (24 - 36 minutes of task); Block 4 (36 - 48 minutes of
task); Block 5 (48 - 60 minutes of task).
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Discussion

We ex amined the r elationship be tween a erobic fitness, be havioural pe rformance and
cardiac OR of young adults in a prolonged sustained attention task. To this end, two groups
of participants (i.e., high-fit and low-fit) were compared in terms of RT performance and

PCR elicited by stimulus presentation over time in a 60’ version of the PVT.

The high-fit individuals showed greater resting vagal control than low-fit presumably as
aresult of ph ysiological a daptations i nduced by training (12). Therefore, a ccording t o
previous research (234,280), one could have e xpected be tter overall pe rformance o f the
high-fit group w ith r espectt o t he | ow-fit groupinthe P VT. T he be havioural r esults
reported h ere ar e p artially i n a greement w ith t his pr evious e vidence. Indeed, hi gh-fit
individuals s howed s horter R Ts than 1 ow-fit in the first t wo bl ocks of the task (i.e., 24
min), but this improved performance disappeared as a function of time-on-task. This is a
novel finding since no previous study reported differences in the fitness-related improved
performance as a function of time-on-task in young adults (76,234). Here, it is important to
note that these previous studies used ex perimental tasks that typically last for only a few
minutes (1i.e., 1 0 minutes at the mo st), a duration th at mig ht b e in sufficient to e licit a
significant deterioration in vigilance performance in young adults (18). Thus, the duration
of the task ap peared to be a key factor to pinpoint the link be tween aerobic fitness and

sustained attention.

Importantly, t he P CR da ta pr ovided crucial i nformation i n or der t o u nderstand t he
behavioural outcome of our study. The PCR results showed a heart rate deceleration in the
first t wo bl ocks of t he t ask onl y f or t he hi gh-fit g roup. Because P CR m agnitude i s
positively r elated t o va gal t one (204), itis p lausible th at th e v agally-mediated car diac
control in high-fit promoted a greater autonomic flexibility facilitating in turn the observed
OR. O nthe ot her h and, t he a bsence of h eart r ate de celeration i n I ow-fit p articipants
suggests a p ervasive | ack of va gal m odulation of he art r ate not pe rmitting a va gally-
mediated d ynamic response to transient stimulus. In fact, s edentary lifestyle is linked to
autonomic 1 mbalance a nd d ecreased p arasympathetic t one (285,286), which h as b een

related to behavioural dynamic inflexibility and inefficient attentional regulation (287).

The largest OR shown by the hi gh-fit in dividuals in the first two blocks o f the task

coincided in time withth eirimp roved R T p erformance relative to th eir lo w-fit
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counterparts. A ccording to previous research (199,200), this could suggests an improved
sensoriomotor pe rformance of hi gh-fit apparently related to better perceptual processing
and information gathering indexed by the larger OR in this group. Here, it is important to
note that participants were instructed to focus and maintain attention to the cue stimulus
and to respond as fast as they could to the target appearance within the unpredictable and
random interval between 2 and 10 seconds. In this regard, previous evidence has reported a
greater ¢ ardiac de celeration unde r ¢ onditions o f hi gh unc ertainty and hi gh vi gilance
demands (288) and, additionally, this primary bradycardia has been related to attentional
engagement (201). T hus,t akena 1t hese pr evious a ccountst ogether,t he cardiac
deceleration reported by high-fit individuals in our study could suggest a greater attentive

preparatory state to the target stimulus compared to low-fit individuals.

The association between the improved RT performance and PCR in high-fit individuals
int he f irst bl ocks c ouldbe e xplainedi nt erms of t het op-down i nfluences on
parasympathetic heart regulation. In effect, numerous studies have shown that cortical and,
in pa rticular, pr efrontal areas are i nvolved i n modulating va gal ¢ ardiac t one (10,153).
Given that sustained attention has been considered one of the executive functions linked to
the prefrontal cortex (184,262), the present results would be in accordance with previous
research showing that aerobic fitness-related i mprovements in vagal cardiac control are
associated to enhanced executive function (182,183). In any case, important here is that the
benefit of th is a ttentive p reparatory s tate facilitated b yth elarger O Rcouldnotb e
maintained throughout the task by high-fit participants and disappeared over time, leading

in turn to the loss of group differences in RTs.

Maintaining attention for long periods of time requires hard mental work leading to a
mental fatigue s tate (276), w hich has b een e videnced in our study by t he pe rformance
decrement over time in both groups. Additionally, it is known that the prefrontal cortex is
among t he ne ural r egions a ctive dur ing opt imal a ttentional e ngagement a nd t hat i ts
functioning is ta xed b y time -on-task (205,206). T hus, a decreased activation of t he
prefrontal ¢ ortex w ould I ead t o the l oss ofi nhibitory control o f's ubcortical car dio-
acceleratory ci rcuits r esulting in an autonomic i mbalance characterized by a d ecreased
vagal control. Therefore, even though both groups were affected by mental fatigue, in the
case of high-fit participants it appeared to impact the vagally-mediated PCR, thus leading

to the di sappearance of t he i mproved be havioural pe rformance. T his w ould a gree w ith
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previous studies showing a decreased parasympathetic cardiac control induced by mental

fatigue (289,290).

On the other hand, since a larger magnitude of cardiac deceleration has been associated
to greater attentional engagement (201) and vigilance level (288), the PCR showed in the
first blocks of the task could suggest a greater allocation of attentional resources in high-fit
than 1 n | ow-fit in dividuals, which ¢ onsequently c ould ha ve l ed t hem intoa stateo f
additional mental fatigue over time (276). Considering also the absence of the facilitating
effect of the OR in high-fit in the last blocks of the task, it is likely that both aspects could
have acted as potential mediators 1eading to the slower R T pe rformance of the hi gh-fit

individuals compared to their low-fit counterparts in the last block of the task (18).

In sum, we conclude that higher fitness was related to greater vagal tone and vagally-
mediated p hasic ¢ ardiac d eceleration to tr ansient s timulus s uggestive of a n i mproved
autonomic flexibility and an attentive preparatory state that was associated to an improved
behavioural pe rformance in the first part of the task. M oreover, t he t ime-on-task e ffect
appeared t o be akey factor m odulating t he fitness-related 1 mprovements i n s ustained
attention performance in young adults. In general terms, the current dataset replicates and
extends t his ar ea o f research b y d emonstrating a p ositive as sociation between higher
amounts of a erobic f itness, t he a utonomic nervous s ystem f unctioning, and s ustained
attention. Our findings are highly relevant to the topic of fitness and cognition and advice
of t he 1 mportance of c onsidering t he r ole of t he A NS functioning i n t he r elationship
between fitness and cognition in general, and attentional performance in particular. Hence,
future research would benefit from study designs that combine measurements of ANS and
brain functioning, which would make possible to gain more insight into the physiological

mechanisms involved in the fitness-related improvements in cognition.
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El estilo de vida sedentario ha sido relacionado a un incremento del riesgo de padecer
distintos problemas de salud, entre los que destaca la obesidad, trastornos respiratorios y
cardiovasculares, e i ncluso d iferentes t ipos d e can cer. La faltad e a ctividad fisica, y
consecuentemente un m al estado de forma fisica, han sido también relacionados con un
pobre rendimiento en determinadas funciones cognitivas. En el presente trabajo se presenta
el e jercicio f isico y/o el ni vel de a ptitud ¢ ardiovascular ¢ omo un factor que pu ede
contribuir positivamente sobre la capacidad para mantener la atencion, un requisito basico
para el procesamiento de informacion y, c onsecuentemente, un ¢ omponente fundamental
de las capacidades cognitivas generales en humanos. El objetivo principal fue investigar la
asociacion existente entre las diferencias individuales en capacidad fisica cardiovascular y
la funcidn cognitiva (atencion sostenida en particular), asi como evaluar 1os mecanismos
fisioldgicos ( a ni vel ne ural y autondmico) qu e s ubyacen a di char elacion e n adultos
jovenes entre 18-35 afios. Este proposito se abordo desde la perspectiva de la neurociencia
cognitiva, con una aproximacion nove dosa que combina m edidas c omportamentales, d e
ERPs y medidas de funcionamiento autonémico como la VFC y el EKG para obtener la

respuesta cardiaca evocada a eventos.

El obj etivo principal de 1 E studio 1 f ue investigar l a r elacion entre el p rocesamiento
cognitivo y la VFC en funcion del nivel de aptitud cardiovascular de los participantes. Para
ello, pusimos a prueba el e fecto d e tres tareas cognitivas i mplicando d istinto grado de
demandas atencionales (i.e., tarea de vigilancia psicomotora, tarea de orientacion temporal
y tarea de discriminacion de la duracion) sobre la VFC en dos grupos de adultos jovenes,
i.e., ACF y BCF. Los resultados comportamentales mostraron TR mas rapidos en la tarea
de vi gilancia ps icomotora en e 1 grupo A CF respecto a B CF (no m ostrando di ferencias
entre grupos pa ral as o tras dos t areas). A demas, 1 os da tos f isiologicos m ostraron un
decremento en V FC a medida q ue av anzaba e | cu rso t emporal d e ca da t area, aunque
unicamente parecio afectar al grupo BCF. Este hecho, dio muestra de un funcionamiento
mas ef iciente d el S NA d urante el cursot emporald el a ejecuciond el ast res t areas
cognitivas en el grupo ACF respecto a BCF. En su conjunto, los resultados del Estudio 1
fueron tomados como evidencia de una capacidad superior en atencion sostenida del grupo

ACF respecto a BCF.

En este primer E studio también destaco un 1 ntrigante resultado respecto a l a relacion

entre el procesamiento cognitivo y la VFC. La VFC se vio modulada en funcion de la tarea
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cognitiva que s e realizaba e n c ada m omento, i.e., m ostrando m enores va lores de V FC
durante la ejecucion de la tarea de discriminacion de la duracion en comparacion con las
otras dos tareas. Este hallazgo no estuvo en consonancia con nuestra hipdtesis a priori, ya
que en base a evidencia previa (14,15) y la teoria de integracion neurovisceral de Thayer et
al. (10), latarea (tedricamente) implicando m ayor nivel de de mandas atencionales (i.e.,
orientacion temporal) deberia haber provocado la mayor reduccion de los valores de VFC
en comparacion con las otras dos tareas. No obstante, como se menciond anteriormente, las
demandas d e d ificultad perceptiva también p arecen es tar as ociadas a actividad en areas
frontales (16), por 1ot anto, ;podrias er pos ible e ntonces que 1at area de or ientacion
temporal no i ndujera el mayor grado de implicacion atencional que e sperabamos en un
primer m omento, oc upando e ste l ugar 1 at area de di scriminacion de 1 a dur acion?. D e
manera afiadida, nos pl anteamos | a pos ibilidad de que pudi esen e star i nfluyendo 1 as
demandas m otoras ( i.e.,n imerod er espuestas m otoras)i nherentes acad at area
comportamental c omo posible m ecanismo m ediador e n1 a m odulacion de 1aV FCen

funcion de la tarea. El Estudio 2 nos permitié clarificar éstas y otras cuestiones.

Los resultados del E studio 2 m ostraron un efecto principal de tarea, i.e., 1a tarea N-2
back produjo la mayor reduccion de VFC tanto en la condicion de ejecucion como en la
condicion oddball, asi como un e fecto principal de tiempo-en-tarea. De ello concluimos,
porunlado, que nilas d emandas co gnitivas especificas a cad a tarea, ni el numero de
respuestas motoras inherentes a cad a procedimiento, resultaron ser mecanismos cruciales
que afectasen ala V FC. De hecho, pareceria que laratio de e stimulos de mandando 1a
atencion del participante (requiriendo o no r espuesta motora) durante la tarea fue 1o que
afect6 ala VFC. Asi, la tarea N-2 back fue la que mayor nimero de estimulos presentaba
en un mismo intervalo de tiempo (12 minutos) respecto a las otras dos tareas. Por otro lado,
la VFC no so6lo resulto ser sensible a 1as demandas atencionales requeridas por una tarea,
sino que también s e vio m odulada e n funcidn del c urso t emporal de di chas de mandas
atencionales ( i.e., di sminucién de V FC c on el pa so de 1t iempo), r eplicando a si | os
resultados obtenidos en el Estudio 1. En definitiva, la modulacion de la VFC parecio estar
determinada p or 1 a i nteraccion entre 1 as d emandas at encionales p ropuesta p or una tarea
(i.e., r atio de e stimulos de mandando a tencion e n e ste ¢ aso) y el ¢ ursot emporal o
prolongacion en el tiempo de dichas demandas (i.e., efecto de tiempo-en-tarea). Todo ello
nos llevo a la conclusion de que la VFC resulto ser altamente sensible a atencion sostenida,

por encima de la influencia de otros procesos cognitivos.
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El siguiente paso en el de sarrollo del trabajo de investigacion fue profundizaren el
conocimiento de la relacion positiva mostrada en el Estudio 1 e ntre procesos implicando
atencion sostenida y la capacidad cardiovascular de los participantes. El Estudio 1, ademas
de d ar m uestras d e es ta as ociacion d esde u na p erspectiva co mportamental, t ambién
presentd e | funcionamiento de 1 S NA ¢ omo un mecanismo m ediador e n di cha r elacion
positiva. No obstante, varias preguntas surgieron a partir de estos primeros hallazgos, ;cual
es el mecanismo fisiologico especifico tanto a nivel neural como autonémico que llevo al
grupo ACF a m ostrar unm ejor r endimiento € n a tencion s ostenida?, ; estan a mbos
mecanismos (i.e., neural y autondémico) interconectados facilitando ese mejor rendimiento

en atencion sostenida?.

En los Estudios 3 y 4, se compararon dos grupos de adultos jovenes (i.e., ACF y BCF)
durante la realizacion de una version extendida de la tarea de vigilancia psicomotora. En
este caso, registramos medidas comportamentales (TR) y electrofisiologicas (ERPs a nivel
neural y respuesta cardiaca evocada a nivel autonomico) que fueron analizadas en funcién
del tiempo-en-tarea. La duraciéon de latarea de vigilancia p sicomotora se ex tendid a 60
minutos en base a la evidencia de los Estudios 1 y 2, donde se mostré el tiempo-en-tarea
comoun f actor ¢ lave param odular e 1 f uncionamiento de I S NA, a sic omo por 1 a

importancia de la duracion de la tarea sobre la capacidad de mantener la atencion (17,18).

Los r esultados de 1o0s E studios 3 y 4 m ostraron de nue vo T R m as r 4pidos e n 1 os
participantes A CF respecto a B CF, pe ro s olo dur ante 1 a primera mitad de 1atarea. Lo
importante aqui fue que este mejor rendimiento comportamental fue acompafiado por una
mayor amplitud en el potencial CNV a nivel neural y un m ayor reflejo de orientacion
cardiaco en participantes ACF respecto a BCF durante el mismo periodo de tarea. Ademas,
los participantes ACF mantuvieron una mayor amplitud en el potencial P3 a lo largo de la
tarea en comparacion con los participantes BCF, quiénes incluso mostraron una reduccion

en la amplitud a lo largo del tiempo-en-tarea.

En términos generales, la mayor capacidad cardiovascular de los participantes ACF fue
asociada a u na actividad n eurofisioldgica s ugerente d e una mejor habilidad p ara asignar
recursos atencionales a 1 o largo del tiempo (P3). De manera afiadida, el nivel de ap titud
cardiovascular también se relacion6 a u na mejor preparacion de respuesta a n ivel neural

(CNV) y un m ayor control vagal y flexibilidad autonémica (mayor reflejo de orientacion
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cardiaco), ambos sugerentes de un estado atencional preparatorio que aparecid vinculado al

mejor rendimiento en TR, viéndose atenuado con el efecto del tiempo-en-tarea.

En su conjunto, 1 os resultados de mostraron una asociacion positiva entre el nivel de
condicion fisica y la capacidad de atencion sostenida, en la que los participantes con alto
nivel de aptitud cardiovascular presentaron una serie de mecanismos fisioldgicos, tanto de
indole central como autondémicos, que parecen actuar facilitando su rendimiento cognitivo
en ¢ ontextos implicando a tencion s ostenida. En las siguientes s ecciones se di scuten 1as
principales 1 mplicaciones que e stos ha llazgos presentan pa rae 1 entendimiento de I a
relacion entre ejercicio y cognicidn, destacando el importante rol del funcionamiento del

SNA en esta relacion.

8.1. Relacion del ejercicio fisico y capacidad cardiovascular con la funcién cognitiva:
atencion sostenida.

La poblacion adulta joven se caracteriza por disponer de una relativa estabilidad y un
pico de rendimiento c ognitivo en esta etapadela vida (9,70). E sto podria e xplicar que
muchos estudios hayan mostrado la relacion positiva entre el ejercicio fisico y la funcion
cognitiva en nifos y adultos mayores (33,35,57-59,67), pero muy pocos en comparacion
hayan e xaminado di char elacion e n pobl acién de a dultos j dvenes. Entrel a e scasa
evidencia, s e pu eden ob servar t anto e studios qu e a poyan di cha r elacion pos itiva e ntre
ejercicio y rendimiento c ognitivo (73-75), c omo e studios que no e ncuentran m ejoras
cognitivas as ociadas au n estilo de vida activo (71,76), argumentando en la mayoria de
estos c asos qu e e | pi co de r endimiento c ognitivo de e ste grupo d e e dad podr ia estar

reduciendo el margen de mejora de la funcidon cognitiva a causa del ejercicio fisico.

Los resultados d e | a p resente t esis ap oyan d e manera ex plicita | a ex istencia d e una
asociacion en tre am bas variables también en adultos j 6venes, ap oyando asial a mayor
parte de estudios que previamente apuntaban en esta direccion (73—75). Por tanto, aunque
la m agnitud de 1os be neficios s obre 1 a funcidon cognitiva obs ervada en poblaciones ¢ on
capacidades co gnitivas r educidas (i.e., el desarrollo cognitivo incompleto en nifios o ¢ |
declive co gnitivo en avanzada edad) es notablemente mayor (72), aqui se demuestra que
incluso e n e dades c onsideradas en su pico de rendimiento c ognitivo, e Xisten be neficios

notables as ociados ala practica cronica d e ej ercicio fisico. En cualquier caso, como se
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evidencia en | os r esultados de | E studio 1, e stos be neficios no pa recen da rse s obre e 1
rendimiento cognitivo general, sino que se presentan de manera selectiva a determinadas

funciones cognitivas.

Los resultados co mportamentales d e nuestro primer es tudio m ostraron d iferencias en
rendimiento ¢ ognitivo a sociadas a | ni vel de a ptitud c ardiovascular d e 1 os pa rticipantes
unicamente en atencion sostenida, no e videnciando diferencias entre grupos en la tarea de
orientacion temporal o d iscriminacion de la duracién. Este es un resultado novedoso, ya
que a unque e xisten e videncias p revias r elacionando di ferencias i ndividuales de a ptitud
cardiovascular con 1 a c apacidad d e at encion s ostenida e n pr e-adolescentes (32,69) y
adultos m ayores (76), por p rimerav ezs e ev idencia d e m anera d irecta u n b eneficio

cognitivo selectivo sobre la atencion sostenida en adultos jovenes.

Es importante considerar que las diferencias en rendimiento en atencion sostenida en la
presente tesis hacen referencia a una tarea de TR simple, lo que en un principio podria
conducirnos a pensar que dichos resultados indican simplemente una mejor velocidad de
respuesta m otora i nherente a nu estro grupo de de portistas. E sto explicaria a demés | a
ausencia de diferencias entre grupos en el rendimiento c omportamental en las otras dos
tareas, no apoyando inicialmente la hipdtesis de mejora selectiva de Kramer et al. (28). No
obstante, e xisten dos ha llazgos que pa recen de scartar e ste pl anteamiento, da ndo a poyo
adicional a la nocion de que el grupo ACF presentd una mejor capacidad para mantener la

atencion en el tiempo.

En primer lugar, los resultados electrofisioldgicos del Estudio 3 mostraron una mayor
amplitud del potencial P3 en participantes ACF, sugiriendo una mejor capacidad de éstos
para asignar recursos atencionales respecto a los participantes BCF. Ademas, el tiempo-en-
tarea afectd de manera diferencial ala amplitud del P3 en los participantes ACF y BCF,
mostrando un de cremento en la asignacion de recursos atencionales desde el inicio de la
tarea solo en el grupo BCF. Este hallazgo se interpreté6 como una evidencia directa de la
mejor capacidad de mantener la atencion en el tiempo de los participantes ACF, ya que el
potencial P3 refleja principalmente la cantidad de recursos atencionales dirigidos hacia la
informacion relevante de la tarea en un entorno de estimulos (264) y, consecuentemente, se

debe considerar como nuestro indice relevante de atencidn sostenida.
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En segundo lugar, la evidencia de un estudio reciente de nuestro laboratorio también
parece apoyar paralelamente la nocion de la mejor capacidad para mantener la atencion en
jovenes adultos ACF. En el estudio de Ciria et al. (291) (en revision), de nuevo se evaluo la
capacidad en atencion s ostenida de dos grupos de adultos jovenes con distinto nivel de
condicion fisica (i.e., ACF y BCF). Enestecas o, ademasd el at aread e v igilancia
psicomotora, se incluyo una tarea oddball. Esto permiti6 la posibilidad de evaluar tanto la
capacidad para detectar con ex actitud es timulos relevantes infrecuentes ( 10%) entre una
serie de estimulos irrelevantes frecuentes (90%), como el decremento de atencion sostenida
alo largo del tiempo. Los r esultados m ostraron nue vamente un m ejor r endimiento de |
grupo A CF enlatarea de vigilancia ps icomotora e n c omparacion con el grupo BCF.
Respecto a la tarea oddball, el grupo ACF mostr6 estabilidad en el indice de exactitud de
respuesta a estimulos relevantes a 1o largo del tiempo. En cambio, dicho indice sufrié un
decremento significativo en el grupo con BCF a medida que transcurrié el tiempo-en-tarea
(ver Figura 16). No se evidenciaron di ferencias significativas entre grupos sobre los TR
globales o el indice de exactitud de respuesta hacia estimulos irrelevantes, descartando asi
que el mayor indice exactitud hacia estimulos relevantes en participantes con ACF pudiera
provenir de un a m ayor r atio de r espuesta i ndiscriminadaa ambos ( i.e., r elevantes e

irrelevantes).

Por t anto, a mbos ha llazgos ( i.e., P 3 y exactitud de r espuestae nt area oddball)
descartarian el hecho de que los resultados obtenidos en el Estudio 1 de 1a presente tesis
pudiesen deberse (Ginicamente) a un mero beneficio en la velocidad de respuesta motora
inherente al grupo d e d eportistas, a poyando a si l anociond e que el grupo c on A CF

present6 una mejor capacidad para mantener la atencidn en el tiempo.
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Figura 16. Exactitud de respuesta promedio (%) e intervalos de confianza (95%) para los
estimulos relevantes infrecuentes en funcion del Grupo y Bloque en el estudio de Ciria et

al.(291)(en revision).

Otro de los hallazgos relevantes del E studio 3 fue que, por primera vez, se mostro el
potencial d e p reparacion C NV co mo p rincipal m ecanismo n eural as ociado al m ejor
rendimiento e n T R obs ervado e n el gr upo A CF dur ante | a realizacion de 1 at area de
vigilancia psicomotora, el cual no fue mostrado en el grupo BCF. E1 mejor rendimiento
comportamental d el grupo A CF d urante | a p rimeram itad d e 1 a t area, p areci6 s er el
resultado d e una m ejor p reparacion d e 1 a r espuesta en es tos p articipantes. E ste dato s e
interpretd como una mejor capacidad de procesamiento de “arriba-abajo” en términos de
preparacion endogena en este grupo, en consonancia con evidencia previa mostrando una
mejor activacion y adaptacion de procesos neurales implicados en control cognitivo para
cumplir y mantener los objetivos de tarea en participantes con ACF (69). Por tanto, estos
hallazgos podrian apoyar de manera indirecta a la gran mayoria de estudios mostrando que
los beneficios de mayor magnitud del ejercicio fisico y la aptitud cardiovascular se asocian

a funciones ejecutivas principalmente (21,28).

La i nclusion de una v ersion e xtendida de 1 at aread e vi gilancia ps icomotora ( 60
minutos) fue clave para mostrar que el mejor rendimiento comportamental mostrado por
los participantes con ACF tiende a d esaparecer bajo situaciones de demandas atencionales
prolongadas mas alla de los 30 minutos. El efecto del tiempo-en-tarea result6 ser un factor
clave m ediando 1 os b eneficios d el ej ercicio fisico as ociados al rendimiento en atencion

sostenida. M antener | a a tencion dur ante 1 argos p eriodos de tiempo pue de c onducir a un
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estado de fatiga mental (276), algo que fue evidente en ambos grupos por el aumento de
los TR a 1o largo de la tarea. No obstante, puesto que dicha fatiga mental resulta en una
reduccion de la capacidad de procesamiento d e “arriba-abajo” (277), es posible que ésta
pudiese haber actuado mermando la capacidad de preparacion endogena en el grupo con
ACF am edida que transcurri6 el tiempo-en-tarea, conduciendo asi a la desaparicion del
mejorado rendimiento comportamental. Esto estaria en consonancia con evidencia previa
demostrando una m ayor di ficultad e n € I m antenimiento de un e stado de pr eparacion

endogena en participantes mentalmente fatigados (278).

Drummond e tal. (292), t rataron d e i dentificar | as b ases n eurales s ubyacentes al a
ejecuciond el at aread e v igilancia p sicomotorau sadaen el p resentet rabajod e
investigacion. Los a utores de stacaron una activacion de m ayor m agnitud e n r edes de
regiones cerebrales especificas, tanto corticales como subcorticales, que fue asociada a un
rendimiento 6ptimo en tarea. P rincipalmente d estacaron ar eas frontoparietales (i.e., giro
frontal m edio d erecho [ ver Figura 17 ] o1 6bulo parietal inferior) y areas de 1a funcion
motora (i.e., ganglios de la base, incluyendo putamen, niicleo caudado y globo palido [ver
Figura 1 8]), m anteniendo que a mbas r edes funcionan e n ¢ onsonancia para obt ener un
mejor rendimiento en esta tarea. Como los propios autores discuten en su articulo, tanto el
giro frontal medio derecho como los ganglios basales (a través de la conexion con regiones
frontales), s on r egiones que ha n s ido vi nculadas ¢ on el pr ocesamiento e jecutivo y el
rendimiento en tareas de TR (292-298). Esto refleja por tanto el estrecho vinculo de un
optimo rendimiento en esta tarea con un procesamiento de “arriba-abajo”, en consonancia
de nuevo con nuestro dato de CNV que fue vinculado a TR mas rapidos en el grupo ACF,
y de esta forma, dando apoyo adicional a la hipotesis de mejora selectiva establecida en la

literatura (21,28).

Figura 17. Vista frontal y dorsal de la region cerebral del Giro Frontal Medio. Fuente imagen:

BodyParts3D/Anatomography
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Figura 18. Vista lateral de nucleo caudado, putamen y globo palido, respectivamente. Fuente

imagen: BodyParts3D/Anatomography

Resulta imp rescindible resaltar q uel as p rincipales ar eas q ue h an m ostrado es tar
implicadas c on un 6ptimo rendimiento de la tarea de vi gilancia ps icomotora ( i.e., giro
frontal medio derecho y ganglios de la base), también presentan cambios asociados a la
practica cronica del ejercicio fisico. Concretamente, el ejercicio fisico cronico y los altos
niveles de a ptitud ¢ ardiovascular ha n s ido pos itivamente a sociados a 1 vol umen de
estructuras cerebrales entre las que se encuentran los ganglios basales (44) y el giro frontal
derecho (medio e inferior)(37,299). La region del giro frontal medio derecho (Figura 17)
resulta de un especial interés aqui, ya que ha sido asociada de manera mas consistente con
la capacidad cardiovascular y el rendimiento en tareas requiriendo control atencional. Por
ejemplo, C olcombe e t al. (33) mostraron qu e, t ras un p rograma de intervenciond e
actividad fisica de 6 meses de duracion en adultos mayores, los participantes sometidos a
dicha intervencion mostraron un mejor rendimiento en la realizacion de la tarea de flancos
en comparacion con el grupo control (quiénes fueron sometidos tinicamente a un programa
de es tiramientos). P aralelamente, es ta m ejora del r endimiento e nl a evaluacion pos t-
intervencion, estuvo a compafiada porun cambio enelp atron d e a ctivacion de f MRI
durante la ejecucion de dicha tarea, mostrando una mayor activacion en diversas regiones
corticales asociadas con un efectivo control atencional (entre las que se encontraba el giro
frontal m edio de recho). S iguiendo e n e sta 1 inea, C haddock e tal. (69) examinaronla
actividad c erebral de nifios pre-adolescentes c on di stinto ni vel de ¢ ondicion fisica (i.e.,
ACF y BCF) durante el transcurso temporal de la ejecucion de la tarea de flancos. Los
participantes c on ACF m ostraron un m ejor r endimiento e n t area ( concretamente e n
ensayos i ncongruentes), obs ervandose una a ctivacion di ferencial de1 giro frontal m edio
derecho (entre otras areas) en funcion del nivel de condicidn fisica de 1os participantes.

Esta activacion diferencial sugirio que el grupo ACF fue mejor durante la activacion y
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adaptacion de pr ocesos ne urales i mplicados e n ¢ ontrol ¢ ognitivo pa ra ¢ onseguir y

mantener los objetivos de tarea durante el curso temporal de ésta.

Por otro lado, desde la literatura de V FC, un r eciente e studio investigd la asociacion
entre la morfologia de d eterminadas regiones c erebrales en adultos jdvenes y su posible
asociacion a | as diferencias interindividuales en p ardmetros d e control vagal de la VFC
(i.e., 1 ndicador a Ita f recuencia, H F). E ste e studio m ostr6 que e 1 g rado de r egulacion
parasimpatica del corazon (basal) fue positivamente asociado con el volumen del area del
cortex del cingulo anterior medial derecho, incluyendo varias estructuras entre las que se

encontro el giro frontal medio rostral (300).

Considerando 10 e xpuesto anteriormente, junto c on l as e videncias a portadas desde el
trabajo de investigacion aqui realizado, existen claros indicios apuntando a la existencia de
una eficiente funcionalidad en 1a conexion bidireccional entre SNC y SNA d e nuestros
participantes ACF. Esta podria ser consecuencia directa de la practica crénica de ejercicio
aerobico y sus inherentes adaptaciones estructurales en regiones como el giro frontal medio
(principalmente) o 10s ganglios b asales (entre o tras), d esencadenando d e es ta f orma el
mejor rendimiento en la tarea de vigilancia psicomotora y el eficiente funcionamiento del
SNA vinculado a éste. No resulta descabellado pensar en esta hipotesis, dado que como se
menciond anteriormente, estas estructuras cerebrales han mostrado cambios asociados a la
practica ¢ rénicade e jercicio f isico y nivel de c ondicién f isica ¢ ardiovascular
(33,37,44,69,299), y p aralelamente, h an s ido v inculadas al r endimientoen latareade

vigilancia psicomotora aqui empleada (292), y al control parasimpatico de la VFC (300).

8.2. Control cardiaco vagal como indicador de rendimiento atencional y el rol de las

diferencias interindividuales en capacidad cardiovascular.

Durante 1os tltimos afos se ha desatado un c reciente interés en la investigacion de la
funcion c ognitiva y surelacion con el funcionamiento del SNA. Thayer et al. (10,153)
propusieron un m odelo tedrico de integracion neurovisceral con el objetivo de tratar de
explicar el v inculo ex istente en tre el p rocesamiento co gnitivo y el funcionamiento d el
SNA, en el que sugieren la existencia de un circuito reciproco comun a nivel neural entre
estructuras co rticales y s ubcorticales q ue act lad e u nién es tructural en tre p rocesos

psicologicos ( e.g.,e mocidbnoc ontrol e jecutivo), ypr ocesos f isiologicos ( i.e.,
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fundamentalmente la actividad autonémica de control cardiaco, entre otros), y que ademas
puede serindexado at ravés dela V FC. Los hallazgos de 1a presente t esis, ¢ orroboran
firmemente 1as conclusiones de este modelo tedrico y dan muestra, por primera vez, del
importante rol que la practica cronica de ejercicio fisico y el nivel de aptitud cardiovascular

ejercen en esta relacion a través de sus adaptaciones estructurales y funcionales tanto sobre

el SNC como el SNA.

Por un lado, nuestros datos mostraron una modulacion diferencial del tono vagal ante la
realizacion de tres tareas implicando distintos procesos cognitivos (i.e., atencion sostenida,
orientacion t emporal, di scriminacion pe rceptiva), enla que latarea de di scriminacion
perceptiva fue la que mayor efecto ejercio sobre el tono vagal en comparacion con las otras
dos. No obstante, la evidencia mostrando implicacion de areas frontales ante situaciones de
alta dificultad perceptiva (16), asi como los resultados del Estudio 2 (i.e., la ausencia de
diferencias significativas en valores de VFC entre las condiciones de ejecucion y oddball),
sugieren que aunque la VFC se muestra relacionada a diferentes procesos cognitivos, es el
grado de demanda atencional requerido por cada tarea el que ejerce una mayor supresion
del tono vagal reflejado a través de la VFC. En efecto, algunos estudios previos apuntan en
esta misma direccion (14). De manera afiadida, uno de los hallazgos novedosos presente en
los dos primeros Estudios, i.e., la disminucién de los valores de VFC en funcion del tiempo
transcurrido en tarea, manifestd también la relevancia de considerar la prolongacion en el

tiempo de dichas demandas atencionales.

En definitiva, la VFC parece ser sensible a 1 a interaccion entre el grado de demandas
atencionales requerido por una tarea y la prolongacion en el tiempo de dichas demandas,
presentandose as i co mo u n i ndice ap ropiado p ara establecer | a p osible r elacion en tre
procesos fisioldgicos de regulacion autondmica y la capacidad de atencion sostenida. La
atencion sostenida se presenta de manera inherente al funcionamiento cognitivo general y
ha demostrado estar vinculada a la actividad en areas frontoparietales entre las que destaca
giro frontal medio derecho (292), una regiéon que como se apuntaba anteriormente, también
ha demostrado estar asociada al grado de regulacion parasimpatica del corazon (300). En
este cruce de vinculaciones, destaca el estudio de Lim et al. (205) que resulta clave para la
confirmacion de que la regulacion autondmica vagal puede ser un i ndicador eficaz de la

capacidad para mantener la atencion.
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Lim et al. (205) usaron técnicas de perfusion cerebral por resonancia magnética fMRI -
ASL (arterial spin labeling) con el objetivo de investigar los correlatos neurales del efecto
de tie mpo-en-tarea dur ante | a r ealizacién de una version d e 20 m inutos de latareade
vigilancia psicomotora en un grupo de sujetos sanos. Los participantes mostraron un efecto
significativo de tiempo-en-tarea, evidenciado por un progresivo aumento de los TR y de las
puntuaciones subjetivas de fatiga mental tras la tarea. Los datos de neuroimagen mostraron
que l ar ealizacion de 1a tarea de vi gilancia ps icomotora a ctivo (i.e., aumento de flujo
sanguineo cerebral) una red atencional (lateralizada) frontoparietal derecha, ademas de los
ganglios basales y la corteza sensoriomotora (Figura 19a). Esta red incluia 4reas como el
giro frontal medio derecho yla corteza frontal inferior, I 6bulo parietal inferior d erecho,
area m otora s uplementaria y co rteza ci ngulada an terior, ganglios b asales y co rteza
sensoriomotora izquierda. Ademas, los datos del registro basal realizados tanto antes como
después de la realizacion de la tarea, mostraron que esta red frontoparietal (incluyendo el
giro f rontal m edio de recho) r edujo s u activacion dur ante 1 a t oma b asal pos t-tarea en
comparacion con el registro b asal pre ( Figura 1 9b), sugiriendo asi que dichas regiones
cerebrales d isminuyeron s u activacion con el efecto d el tiempo-en-tarea. P or ul timo, e
flujo s anguineo c erebral r egistrado dur ante e 1 pe riodo ba sal pos t-tarea co rrelacion6
negativamente conel porcentajed e au mentod e los T R dur ante t area ( Figura 20 ),
confirmando n uevamente q ue d ichas r egiones es tan al tamente r elacionadas co n el

decremento en rendimiento propio de esta tarea.

Figura 19. Areas cerebrales asociadas con a) la comparacion durante realizacion de tarea vs
valores basales, b) la comparacién del valor basal post-tarea vs valor basal pre-tarea. Imagen
extraida de Lim et al. (205).
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Figura 20. Correlacion entre el incremento de TR (%) durante la realizacion de la tarea y el flujo
sanguineo cerebral basal post-tarea (% cambio respecto a basal pre) en el area del giro frontal

medio derecho. Imagen extraida de Lim et al. (205).

Puesto que 1 a di sminucién pr ogresiva de f lujo s anguineo e n di ferentes r egiones
frontoparietales ( entre 1 as que s e encuentra el g iro f rontal m edio d erecho) ha s ido
vinculada al e fecto d e t iempo-en-tarea (i.e., aumento d e los T R), y p aralelamente esta
region ha sido vinculada al grado de regulacion parasimpatica del corazén (300), resulta
mas que logico pensar que el deterioro en la funcionalidad de estas areas concretas durante
lar ealizaciond el at area de v igilancia p sicomotora, s ¢ h aya v isto reflejado en el

decremento del tono vagal en funcién del tiempo-en-tarea observado en los Estudios 1,2 y
4.

Por ot ro I ado, g ran pa rte de 1 os e studios r elacionando 1 a V FC y el r endimiento
cognitivo, han evidenciado que las personas con mayores valores basales en componentes
vagales de la VFC, exhiben un mejor rendimiento en determinados mecanismos cognitivos
controlados principalmente por dreas prefrontales (11), asi como mayor adaptabilidad y
flexibilidad en r espuestas em ocionales (10). E ne stes entido, nu estrosr esultados
nuevamente parecen apoyar esta relacion (al menos parcialmente), considerada también en
el modelo de integracion neurovisceral de Thayer et al. (10). En los estudios 1 y 4, aquellos
participantes que mostraron un mayor predominio del tono vagal en reposo (a causa de las
adaptaciones del ejercicio fisico), mostraron también un mejor rendimiento en la tarea de
vigilancia psicomotora. No obstante, una pregunta podria surgir respecto a los resultados
del Estudio 1, ; por qué los participantes con un mejor control vagal s6lo mostraron mejor
rendimiento en la tarea de vigilancia psicomotora?. Lo cierto es que resulta dificil dar una

respuesta clara a esta p regunta. N o o bstante, 1 a evidencia extraida d el presente trabajo
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(Estudio 2), asi como de estudios previos mostrando regiones cerebrales c omunes (e.g.,
giro frontal medio derecho) asociadas tanto a la regulacion vagal autonémica (300) como
al rendimiento 6ptimo en la tarea de vigilancia psicomotora (292), invita a p ensar que el
origen d e dicharelaciéon entre el tono vagal en reposo y el rendimientoen latareade
atencion s ostenida pr ovenga de di ferencias m orfoldgicas i nterindividuales e n di chas
regiones, que en este caso serian ap arentemente consecuencia de la practica de ejercicio
cronico (33,37,69,299). D e he cho, un e stilo de vi das edentario ha s ido vi nculado a

desequilibrios en la regulacién autondémica y un disminuido tono parasimpatico (285,286),
locualh as idor elacionado au naf altad e f lexibilidad co mportamental d indmica e

ineficiente regulacion atencional (287).

En lo referente al importante rol mediador que parecen tener las diferencias individuales
en ap titud car diovascular s obre 1l ar elacidon en tre el f uncionamientod el S NA yel
rendimiento cognitivo, los datos de los Estudios 1 y 4 mostraron hallazgos reveladores. En
primer lugar, los valores de VFC del Estudio 1 mostraron un decremento del tono vagal a
medida que avanzaba el curso temporal de cada tarea, aunque inicamente parecio afectar
al grupo BCF. Esto dio muestra de un funcionamiento mas eficiente del SNA durante el
curso temporal de la ejecucion de las tres tareas co gnitivas en el grupo ACF respecto al
grupo BCF, 1o que fue c onsiderado como una e videncia d e s uperior capacidad pa ra
mantener la atencion hacia el cumplimiento de las metas del grupo ACF. Si como hemos
dicho anteriormente, ese predominio del tono vagal podria estar altamente relacionado con
un eficiente rendimiento atencional general, podrian surgir varias preguntas en base ala
anterior 1 nterpretacion de | os d atos. ;, Existe r ealmente u na relacion directa en tre | os
mecanismos de r egulacion autonémica y e | r endimiento ¢ omportamental dur ante | a
realizacion d el a t area de v igilancia p sicomotora, pudiendo s er un f actorclaveenla
diferencia entre grupos que obtuvimos a nivel comportamental?, en ese caso, jcual es el
mecanismo de regulacion autondmica e specifico que podria e star c onduciendo al grupo

ACF a mostrar un mejor rendimiento en tarea en nuestro estudio inicial?.

Efectivamente, 1 os r esultados del E studio 4 ¢ onfirmaron de m anera nov edosa que el
funcionamiento del SNA durante la realizacion de la tarea de vigilancia psicomotora se vio
vinculado al rendimiento en tarea en funcion de las diferencias interindividuales en aptitud
cardiovascular, mostrando el reflejo de orientacidon cardiaco como posible mecanismo de

regulacion a utonomica r esponsable. Los r esultados m ostraron T R m 4sr apidos e n
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participantes A CF q ue B CF d urante ] ap rimeram itadd el at area, 1 o cu al es tuvo
acompafiado po runa mayor m agnitud de 1r eflejo de or ientacion ¢ ardiacoe nl os
participantes A CF d urante e ste mis mo p eriodo. Puesto que 1a m agnitud de 1a respuesta
cardiaca evocada s e relaciona p ositivamente con el tono vagal (204), es posible que el
predominio de tono vagal sobre el control cardiaco en los participantes A CF repercutiera
en una mayor flexibilidad autonémica, facilitando asi 1a mayor m agnitud del reflejo de
orientacion observado en este grupo. Ademads, puesto que la magnitud de la deceleracion
cardiaca tras 1 a p resentacion d e un es timulo s e ha as ociado p ositivamente a u n m ayor
enganche at encional (201) ynivel d e vigilancia (288),1ar espuesta cardiaca m ostrada
durante los primeros bloques de tarea podria haber sugerido una mayor concentracion de

recursos atencionales en los participantes ACF respecto a BCF.

En d efinitiva, 1 a ¢ apacidad car diovascular f ue as ociada au na m ayor f lexibilidad
autondémica y u nad eceleraciéon cardiaca m ediada v agalmente ante | a presentacion d e
estimulos, s ugiriendo un e stado a tencional pr eparatorio que f ue a sociado al me jor
rendimiento en tarea en participantes A CF durante 1a primera mitad de ésta. Este estado
atencional pr eparatorio va e n ¢ onsonancia c on los datos de 1 pot encial CNV r eflejando
preparacion de respuesta en el Estudio 3, abogando de esta manera por la consideracion de
una evaluacion integrada (i.e., SNC-SNA) de la relacion entre ejercicio fisico y cognicion
para su mejor entendimiento. Por ltimo, resulta importante destacar que nuevamente, y en
consonancia conl os E studios 1,2 y 3, ele fecto de tiempo-en-tarea ante d emandas
prolongadas de atencion se presenté como un factor clave modulando tanto el rendimiento
comportamental como e | ¢ ontrol ¢ ardiaco v agal de 1 os participantes. Enlo que a ello
respecta, tal y como hemos visto previamente, la disminucion de la activacion en regiones
frontoparietales (implicadas tanto en el rendimiento en la tarea de vigilancia psicomotora
como en |aregulacion v agal d el corazén) a m edida q ue t ranscurria el t iempo-en-tarea
(205), podria estar d etras de 1a desaparicion de los i ndicadores a utondmicos ( reflejo de
orientacion cardiaco) y centrales (CNV) as ociados al m ejor rendimientode ACFen la

primera mitad de tarea.

Considerando el conjunto de nuestros resultados en torno al cruce de vinculaciones que
esta red neural frontoparietal ( destacando 1as regiones del giro frontal medio derecho y
ganglios ba sales) h a m ostrado ¢ on un 6pt imo r endimiento e nl at area de vi gilancia

psicomotora (205,292), el grado de r egulacion p arasimpatica del corazon (300), y m as
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importante ain, con adaptaciones asociadas a programas de intervencion en ejercicio fisico
y el nivel de a ptitud ¢ ardiovascular (33,37,44,69,299), 1 os r esultados a qui pr esentados
estarian de acuerdo tanto con la hipotesis de mejora selectiva de Kramer et al. (28), como
lat eoria d e1 ntegracién n eurovisceral d e T hayer etal .(10,153), a puntando ha cial a
necesidad d e estudiar | ar elacion e ntre e jercicio y ¢ ognicion de sde un punt o de vi sta

integral (i.e., relacion bidireccional entre SNC y SNA).

8.3. Hacia una propuesta integradora en la relacién entre ejercicio fisico y cognicion.

Los resultados obtenidos en el marco de 1a presente tesis, dan un gran paso ad elante
hacia la comprension de los mecanismos fisioldgicos que subyacen tras la mejor capacidad
de a tencion s ostenida mostrada e n 1 ndividuos c on un a Ito ni vel de ¢ ondicion f isica
cardiovascular. Destaca la importancia de considerar el rol de la funcidon autonémica en la
relacion entre ej ercicio fisico y cognicién en general, y atencidn sostenida en p articular.
Evidencia previa (aunque escasa) ha relacionado el eficiente control vagal en participantes
ACF (como resultado d el ejercicio cr 6nico (12)) a un m ejor r endimiento ¢ ognitivo e n
tareas i mplicando un a 1to g rado de ¢ ontrol a tencional (182,183). E sto, uni doa los
resultados de 1 os E studios i ncluidos e n la pr esente t esis donde s e e videnciael r ol
modulador del ejercicio fisico en la interrelacion entre SNC y SNA, debe ser tomado como
punto de inflexién de cara abordar la relacion entre ejercicio y funcion cognitiva desde una

perspectiva integradora.

Diversos estudiosd ee lectrofisiologia y neuroimagenha nr elacionado]l a
neuroplasticidad y m ejor funcionalidad o bservada p articularmente entre areas de lared
neuronal autondémica central (RNAC; asociadas tanto c on di stintas funciones ¢ ognitivas
como con el control cardiovascular), a l1a participacion en programas de intervencion en
ejercicio fisico y la capacidad cardiovascular (33,37,69,299,301). Este hecho, podria llevar

a pensar en los beneficios reportados por el ejercicio fisico cronico desde dos hipotesis:

1) Los cambios ne urobiologicos p rovocados por e | e jercicio (i.e., flujo
sanguineo c erebral (302,303), estructura y plasticidad c erebral (304),y
los factores neurotréficos como BDNF (301,305)), son los responsables

directos de las adaptaciones en las areas cerebrales de la RNAC.

169



Capitulo VI1I1I. Discusién General

2) Los cambios o a daptaciones sobre la funcioén cardiovascular provocados
por el ejercicio cronico (e.g., adaptaciones estructurales y funcionales del
corazon (12,23), c ambios e n pr esion a rterial (123,124) o funcién de |
barorreflejo (116,131,132), e ntre ot ros), s on 1 os que ¢ onsecuentemente
provocan cambios en las sefiales aferentes hacia los centros de regulacion
autonémica de 1 aR NAC, r epercutiendoa s uve ze n adaptaciones

funcionales y/o estructurales sobre esas areas cerebrales.

Es ci erto q ue ex iste u na m ayor ev idencia d irecta co nfirmando 1 a p rimerad el as
hipotesis, no obs tante, se de be ¢ onsiderar que 1 a funcion a utonémica ha sido l a gran
olvidada en este topico de la literatura. A pesar de la falta de evidencia directa parala
segunda de e stas hi potesis, e 1 hi storico f isidlogo f rancés C laude B ernard, uno de 1 os
primeros autores e n e xplorar las ¢ onexiones e ntre 6r ganos pe riféricos ( incluyendo e |
corazdn) y el cerebro, ya apuntaba hacia la necesidad de considerar el funcionamiento de

ambos organos desde un punto de vista integrador.

“Claude Bernard also repeatedly insists, and this deserves special notice, that when the heart is
affected it reacts on the brain; and the state of the brain again reacts through the pneumo-gastric
(vagus) nerve on the heart; so that under any excitement there will be much mutual action and
reaction between these, the two most important organs of the body”’. Darwin, 1872 (306). Cita
extraida de Thayer & Lane (153).

Para nosotros, las dos hipotesis no son excluyentes. Resulta més que probable que, tanto
las adaptaciones cardiovasculares como los cambios neurobioldgicos a c ausa del ejercicio
fisico crénico, estén actuando de manera conjunta y bidireccionalmente sobre la estructura
y funcionalidad de 1a RNAC, 1levando c onsecuentemente a una e ficiente c onexion entre
ambos s istemas. D e h echo, es to es 1 0 q ue p robablemente ap reciamos en el reflejode
orientacion cardiaco mostrado en los participantes ACF del Estudio 4. E n cualquier caso,
es e vidente que una a proximacion pr ometedora paral a e valuacion de 1 a or ganizacion
estructural y funcional d e r egiones c erebrales y circuitos n eurales i mplicadosen 1 a
regulacion cognitiva adaptativa y el control cardiovascular, puede ser a través de las vias
eferentes d e es ta R NAC, i .e., m ecanismos d e r egulacion autondmica a n ivel ¢ ardiaco

(10,153).
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8.4. Ejercicio fisico, condicién cardiovascular y funcién cognitiva: una asociacion
compleja y multifactorial.

Las adaptaciones cardiovasculares y 1os cambios neurobiologicos a causa del ejercicio
fisico no t ienen p orqué ser n ecesariamente 1 os Unicos factores d etras d e 1 os b eneficios
observados sobre el rendimiento cognitivo. Es cierto que la hipotesis cardiovascular es la
que m ayor b ase cientifica ha a cumulado ha sta el m omento para dar e xplicacion a 1os
beneficios de 1 e jercicio f isico s obre | a f uncidn ¢ ognitiva. D e he cho, | os r esultados
aportados en este trabajo de investigacion estan en total consonancia con esta propuesta
lanzada en la literatura. Sin embargo, se debe tener en cuenta que varias revisiones (34,77)
han r eportado una relacidon de di screta m agnitud e ntre a mbas variables y s ugieren que
pueden existir factores mas alld de la condicion fisica cardiovascular per se, que pueden ser

responsables de la mejoras cognitivas asociadas al ejercicio.

Una de las explicaciones alternativas que aparecen en la literatura es la hipdtesis de las
habilidades ¢ ognitivas. Esta hi potesis ¢ onsidera e 1 e ntrenamiento de portivo ¢ omo u n
entorno propicio para la plasticidad cerebral dependiente de la experiencia o entrenamiento
cognitivo, conduciendo consecuentemente a una serie de beneficios sobre las habilidades
cognitivas (tanto especificas al d eporte co mo g enerales) (307,308). D e h echo, el
entrenamiento deportivo suele darse (aunque no en todos los casos) en contextos ricos en
estimulos, en los que 1as demandas de 1as habilidades c ognitivo-perceptuales r equeridas
pueden conducir a una reduccion en el procesamiento de informacion irrelevante para la
tarea y a una adaptacion a las demandas de tarea mas frecuentes (309), provocando asi un
incremento en la concentracion de recursos atencionales. En este sentido, varios aspectos
limitan (en p arte) 1 a i nterpretacion d e 1 os resultados de 1 a presente tesis en base aes ta

hipoétesis alternativa.

El dato de reflejo de orientacion cardiaco mostrado en los participantes ACF del Estudio
4 apoya firmemente que las mejoras cardiovasculares estuvieron relacionadas d e manera
directa con el rendimiento en la tarea de vigilancia psicomotora. P or otro lado, nuestros
resultados n o d istinguen en tre el i mpacto d e | os ef ectos generales y especificosdela
participacion de portiva s obre el rendimiento en vi gilancia. Gran parte de la muestrade
deportistas estuvo compuesta por ciclistas y triatletas, deportes caracterizados de entorno
“cerrado”, en 1os quelarespuestaa estimulos cam biantes d el en torno es m inima en

comparacion con otros deportes de cardcter “abierto” como el futbol, baloncesto o t enis
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(entre otros). Por tltimo, l1a ausencia de diferencias comportamentales entre grupos en la
tarea i mplicando m ayor g rado d e d emanda co gnitivo-perceptual ( i.e., d iscriminacién
perceptual), ha llando di ferencias t anto c omportamentales co mo el ectrofisioldgicas s obre
aquella tarea implicando un grado de dificultad perceptual minima (i.e., tarea de vigilancia

psicomotora).

A pesardelos factores que l imitan 1 a i nterpretacion d e 1 os r esultados en baseal a
hipotesis de 1as habilidades cognitivas, 1o cierto es que tanto 1a hipdtesis c ardiovascular
como la de habilidades cognitivas pueden ser complementarias. De hecho, un buen estado
de forma fisica cardiovascular, normalmente, se alcanzan por la practica deportiva regular
que i mplica es timulacion fisica y co gnitiva d el en torno d e m anera s imultdnea. A mbos
estimulos ( i.e., f isico y cognitivo) h an mo strado me jorar el r endimiento ¢ ognitivo
(308,310). Por tanto, ambos factores podrian estar contribuyendo al mismo tiempo, pero de
diferente m anera, al e fecto positivo de la practica d eportiva s obre la funcidn c ognitiva.
Futuras i nvestigaciones ¢ omparando grupos d e pa rticipantes pr ocedentes de di ferentes
tipos de deportes y con diferentes niveles de condicidn fisica cardiovascular son necesarias
para clarificar el efecto es pecifico d e ambos factores s obre el rendimiento en at encion

sostenida.

No podemos perder de vista tampoco que el ejercicio fisico es una actividad humana
compleja que implica un amplio rango de aspectos desde fisioldgicos hasta de conducta y
sociales. En este sentido, Etnier (311) advierte de una serie de factores mediadores que
podrian estar contribuyendo de manera concomitante a la practica de ejercicio fisico, hacia
las m ejoras co gnitivas observadas. P or e jemplo, de sde un punt o de vistas ocial y/o
psicoldgico, junto con la mejora de la capacidad fisica cardiovascular, el ejercicio aerdbico
cronico puede también incrementar las capacidades auto-reguladoras, de motivacion hacia
la tarea, persistencia y/o sesgo de deseabilidad social, factores que paralelamente han sido
relacionados con el rendimiento cognitivo. Por otro lado, 1a practica regular de ejercicio
fisico también d esencadena generalmente una serie de h abitos y/o c ambios d e conducta
que podrian estar contribuyendo de manera afiadida a 1os beneficios observados sobre el
rendimiento co gnitivo. P or ej emplo, | a r ealizacion d e ¢j ercicio fisico d e m anera r egular
desencadena patrones de suefio mas estables mejorando incluso la calidad del mismo, asi
como ha bitos a limenticios m as s aludables, ambos a spectos m ostrando be neficios

colaterales sobre el rendimiento cognitivo (312-315). Por tanto, no es descartable que los
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beneficios cognitivos observados en muchos de los estudios correlacionales y entre grupos,
pueda ser la relacion causa-efecto entre uno o combinacion de varios de estos factores y el
rendimiento cognitivo, en lugar de cualquier efecto de los cambios metabdlicos y neurales

producidos por el ejercicio aerobico en si (311).

En de finitiva, no ¢ abe duda de que la asociacion entre el ¢j ercicio fisico y funcion
cognitiva mostrada en la literatura en general, y en la presente tesis en particular, es de
naturaleza co mpleja. Las m ejoras co gnitivas as ociadas a | a practica regular d e ¢j ercicio
fisico y la condicion fisica cardiovascular, podrian tener un or igen multifactorial, donde
distintos f actores m ediadores p arecen actuar p aralelamente al os ef ectos d el ¢j ercicio,
contribuyendo asi a desencadenar los beneficios observados a nivel cognitivo. En cualquier
caso, resulta evidente que en esta asociacion de naturaleza probablemente multifactorial, el
ejercicio fisico y sus adaptaciones sobre la capacidad cardiovascular pueden ser el primero
deunas eried e ev entos en ¢ ascada q ue f inalmente r epercuten s obre el r endimiento

cognitivo.

173






CHAPTER IX

GENERAL CONCLUSIONS &

FUTURE RESEARCH PROPOSALS

175



Chapter IX. General Conclusions & Future Research Proposals

9.1. GENERAL CONCLUSIONS

The present thesis aimed to investigate the relationship between individual differences

in aerobic fitness and the sustained attention capacity in young adults, and to pinpoint the

neural and autonomic underpinnings of that relationship. Here, we address this matter from

a cognitive ne uroscience pe rspective, with a nov el approach that c ombines be havioural,

event r elated pot entials (ERPs), and autonomic functioning m easures such as h eart rate

variability (HRV) and el ectrocardiogram (EKG) to obtain event related cardiac response.

The general conclusions of this research based on the obtained results are:

1))

2)

3)

4)

The current dataset demonstrated a positive relationship between higher amounts of

aerobic fitness and the sustained attention capacity in our young adult participants.

Electrophysiological f indings d emonstrated th at h igher f itness w as r elated to

neuroelectric activity (P3) suggestive of better overall ability to allocate attentional
resources ove rt ime. Moreover, hi gher f itness w as r elated t o € nhanced br ain
response preparation ( CNV) and g reater vagal ¢ ontrol and autonomic f lexibility
(indexed b y v agally-mediated p hasic car diac d eceleration t o t ransient s timulus),
suggestive of an attentive pr eparatory s tate t hat w as associated t o an improved
behavioural p erformance, although it was attenuated as a function of the time-on-

task.

The cardiac vagal control measures used in the present thesis, i.e., HRV and event
related EKG, d emonstrated to b e s ensitive to th e o verall attentional d emands
required by a task and the prolongation in time of such demands, as well as to index
autonomic r egulation m echanisms (i.e., ¢ ardiac orienting r eflex) t hat ap peared t o

facilitate the fitness-related improvements in behavioural task performance.

Our findings suggested a more e fficient bidirectional interconnection be tween the
central nervous system (CNS) and the ANS functioning (indexed by the parallelism
CNV-cardiac orienting reflex) in high-fit participants, which seems to facilitate the
behavioural R T pe rformance i1 n a ttentional de mand ¢ ontexts a nd a dvice of t he
importance o f ¢ onsidering t he r ole of the ANS functioningint he relationship

between fitness and cognition in general, and attentional performance in particular.
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From an applied point of view, it is important to note here that sedentary life style has
been relatedt oa va riety of ph ysical conditions s uch as obe sity, respiratory and
cardiovascular disorders, and even different types of cancer. But lack of physical activity
and, consequently, low levels of physical fitness have been also related to poorer cognitive
performance. H ere, a erobic f itness w as p resented as a f actort hat might p ositively
contribute t o t he ¢ apacity to s ustain a ttention. T he a bility to s ustain a ttentionis a
fundamental component of the general cognitive capacities of humans and is involved in
numerous fundamental e veryday activities (e.g., attending academic lessons at school or
driving), and hi ghly responsible professional tasks (e.g., performing surgery, piloting, or
handling air-traffic control). Thus, this thesis offers new insights onto the potential benefits
of e xercise on br ain he alth a nd a dvice o ft he broad r elevance for pu blic he alth of a

physicallya  ctive lif estylea imeda timp  rovinga  erobic fitness.

177



Chapter IX. General Conclusions & Future Research Proposals

9.2. FUTURE RESEARCH PROPOSALS

The p resent t hesis has opened a new line into the topic and s till r equires e xtensive
additional r esearch i n o rder t o be tter unde rstand a nd c larify t he pot ential r ole of t he
interaction between the central and autonomic nervous system functioning on the positive
relationship between physical exercise and/or aerobic fitness and cognition in general, and
sustained attention in particular. Below, we suggest some possible future directions based

on the obtained results:

* Qur findings advice of the i mportance o f c onsidering the role of the a utonomic
nervous system functioning as a key factor mediating on t he relationship between
aerobic f itness an d s ustained at tention cap acity. V agally-mediated i ndexes o f
cardiac a utonomic ¢ ontrol m ay assist i n be tter unde rstanding t he m echanisms
underlying the benefits of aerobic exercise on brain structure and function. Hence,
future r esearch ¢ ombining ne uroimaging a pproaches (e.g.,f MRI)w ith
neurophysiological assessments of cardiac vagal control (e.g., HRV or event related
EKG) will be helpful to clarify the exact nature of the relationship between fitness,

autonomic regulation, and cognitive function.

= An implicit hypothesis in all available research assessing the effect of exercise on
cognitive f unction is th atth es table a natomical a nd p hysiological profiles
supporting the e nhanced c ognitive pe rformance observed in hi gh-fit p articipants,
are p roduced b yt he repetition o f's ingle b outs o fex ercise ( acute e xercise).
However, we have never been able so far to witness the process in which the acute
effects of individual exercise sessions accumulate over time to produce a robust and
permanent ph ysiological profile. T hus, future research w ould b enefit from s tudy
designs that allow recordings the physiological effects of every individual training
session within a program of several weeks of exercise intervention. It will provide
the intermediate missing frames of what occurs at a physiological level between the

beginning and the end of an aerobic training program.

» In general terms, among the fitness and cognition literature it is well known that

chronic aerobic exercise is optimal to promote the observed benefits on cognitive

178



Chapter IX. General Conclusions & Future Research Proposals

function. H owever, t here is a 1ack of know ledge about t he e xact or be st dos e-
response of exercise in order to promote beneficial changes on cognition. In applied
terms, one of the most interesting aspects of this research would be to get a good
understanding of that dose-response relationship in order to get a well-documented
exercise prescription in this regard (e.g., high intensity interval training [ HIIT] vs
extensive aerobic training, number of sessions per week, minimal duration of the
exercise i ntervention, e tc). In line with the experimental de sign of the previous
proposal, it would be interesting to include different intervention groups in order to
assess d ifferent t ypes o ftr aining. It w ill a Iso a llow ma kinga w ell-informed
estimation o n t he n umber o f's essions an d t he exact ch aracteristics o f ex ercise
required for the establishment of beneficial physiological profiles, and thus create
diagnostic m ethods and pr ovide guidelines f or opt imizing ph ysical e xercise

interventions.

In addition to manipulate the type, intensity or duration of exercise as mentioned
above, the use of research designs that allow the manipulation (rather than control)
of ot her pot ential me diating f actors ( e.g., d iet, s ocial in teraction, mo tivation-
competitiveness, etc.) in the relationship between e xercise and cognitive function
are ne eded. T his w ould a llow a nalysing t horoughly t he e xact na ture ( possibly

multifactorial) of the positive relationship between exercise and cognition.
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