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Introduccion

Eltema de estaconferencia, aunquedistintode
los que ocuparon la variada agenda médica de
Miguel Jiménez (1813-1876), en cuyo honor se
realiza anualmente esta ceremonia, tiene sin em-
bargounarelaciénestrechacon el desarrollode la
medicina cientifica, a la que consagro sus afanes
nuestro distinguido consocio (Figura 1). En afios
recientes, la investigaciénen neurobiologiase ha
constituido en una encrucijadamultidisciplinariay
en algunos casosinterdisciplinaria,enla que médi-
cos, bidlogos, psicélogos, fisicos, matematicos,
epistemologos e ingenieros analizan desde muy
variadas perspectivaslas complejasmanifestacio-
nes de la actividad cerebral, desde su dinamica
molecular hasta los aspectos integrativos propios
de la subjetividadhumana.

Los componentes de esta complejared temati-
ca, conforman en conjunto lo que se conoce hoy
como las neurociencias,que ocupan a contingen-
tescrecientesde investigadoresentodaslas regio-
nes del mundo. Aun considerando el aumento
explosivodel conocimientocientificoen elpresente
siglo, destacan los avances en el estudio de la
funcioncerebral. Cada afio se fundannuevasaso-
ciacionesnacionalesoregionalesdeneurociencias,
existe una Organizacion Internacional para la In-
vestigacion del Cerebro, con mas de treinta mil
integrantes, aparecen nuevas revistas cientificas
especializadasendiversosaspectosdeltema, que
dan a conocer un caudal creciente de contribucio-
nes, se establecen de continuo departamentose

institutos dedicados a estudiar diversasfacetasdel
temay donde se gradiancada vez mas investiga-
dores. La ultima década de este siglo ha sido
declarada por el congresode los EEUU como Lia
década del cerebro”,' y ya en otros paises, como
Japon, se alude al préximo como “el siglo del
cerebro”, y se habla de "la era del cerebro”.? En
todas las regiones del mundo, pues, se propagael
interés en estudiar las funciones cerebrales.

Figura 1. Miguel Francisco Jiménez (1813-1876).
Reproduccion de su retrato en ia coleccion de la
AcademiaNacional de Medicina, México.

‘Dictada en la sesion solemne de recepcién de nuevos académicos de la Academia Nacional de Medicina, e/ 25 de Junio de 7997,

""Académico titular.

Correspondenciaysolintuddesobretrros Edificiodela Divisién de Estudios de Posgrado e Investigacién ler Piso, Circuitolnterior C U Facultad
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Nuestropais no es la excepcion, las neurocien-
cias constituyen actualmente el area de la
biomedicinaen que se publicanmastrabajoscien-
tificos de mexicanos en revistas internacionales,
con mas del 10% del total,® y entre las ciencias
fisioldgicas,las neurocienciascontribuyencon mas
del 75% de la produccién nacional* (Figura 2). Es
una de las que mayor repercusion tienen en la
literaturainternacional y ha sido motivode algunas
de las contribucionesmaés importantesde la cien-
cia de nuestropais. A nivellatinoamericano,Méxi-
co es el de mayor produccion cientifica en este
campo.*

Articulos publicadosen revistas
Internacionalesen Biomedicina

Fises Bas

e

las propias de la psique, inabordablespor la cien-
cia. Aprincipiosde este siglo, con el advenimiento
de ladoctrinaneuronal, se sentaron las bases para
la comprensiénde los fenémenos fisicos y quimi-
cos que generanla actividad de las células nervio-
sasy determinanla formaen que éstas integranla
informacién en el cerebro. Asi ha sido posible
acometer la tarea de entender cdmo es que esa
gigantescared de cien mil millones de neuronas,
que es nuestro cerebro, cada una de las cuales
esta conectada con otras diez mil, generaactos tan
variados como el pensar o el dormir,amar u odiar;
en fin, hacernos seres humanos.

Trabajos en la Socledad Mexicana
de Ciencias Fisiol6gicas

Bams Waris s

™

Eupro d stna. fnd ou
e

F g.ra2 Produccion mex canaen nedrociencias A proporc ondeltotalde asd sciplinas bioméoicas (Tornada
oe Oegado y Russe! 1992; B proporcion de irabaos sobre neurocienciasenire os presentados en 108
congresos nacionalesce la Socieaao Mex canade Cienc as Fis 0 ¢g cas (Tomado oe Velascoy co S., 1994)

;Qué explicacion podemos ofrecer para este
desarrolloespectacular de un tema de estudioque
entiemposde MiguelJiménezapenas eramencio-
nado en la medicina cientifica mexicana? Desde
luego, habra que empezarpor reconocer su atrac-
tivo intrinseco. El sustrato material de la actividad
mental, la méas conspicuade las funciones del ser
humano, si bien es tema que ha interesado a
fildsofosdesde tiempos antiguos, se haincorpora-
doya al espaciode la ciencia, hastaconstituirseen
una de sus grandes fronteras. Apenas reciente-
mente ha empezado a disolverse la separacion
cartesianaentre las funciones neuroldgicas, suje-
tas alas leyes querigen ala maquinariacorporaly
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Lineas de desarrollo de las neurociencias

En millares de laboratorios, en muy distintos
paises del mundo, se buscan respuestas a estas
preguntas. Enelplano analitico, se han descubierto
yamuchas caracteristicasde las neuronasy de las
moléculas que las constituyen.”® En lo integrativo,
se han descrito propiedades fundamentales de
redesneuronalesy se haavanzado enlacompren-
siéndel substrato biol6gicode trastornosde salud.
Cada funcién cerebral es ahora motivo de estudio
y continuamente se avanza en su comprension.

Asi, s6lo en las Ultimas décadas, se han carac-
terizado méas de un centenar de sustanciascapa-
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ces de afectar lafunciéncerebraly se han clonado
varias decenas de receptores sinapticos y de ca-
nales i6nicos en células cerebrales’ Se han iden-
tificado muy variados componentes moleculares
en las complejas cascadas que llevan a la libera-
cién de substancias neuroactivasy su accién so-
bre las células nerviosas.'™ Con ello se ha enrique-
cido el armamentario farmacoldgico para influir
sobre los padecimientosneurolégicosy psiquiatri-
cos. Se cuentaahoracon métodos paradetectarla
liberaciénde estas substancias en regiones dimi-
nutasdel cerebro,y alin en neuronas individuales,
en cantidades fentomolares y ain menores. La
comprension de la funcién sinapticase ha amplia-
do con la descripciénde nuevas formas de comu-
nicacioninterneuronal.

Las actividadesintegrativaspropiasde las com-
plejas redes neuronalesdel cerebro son motivode
constante andlisis y continuamente se producen
adelantos en nuestro conocimiento de la légica
intrinseca de los circuitos intracerebrales.’ Las
nuevas técnicas de neuroimagen, como la reso-
nanciamagnéticanuclear y latomografiapor emi-
sién de positrones, permiten seguir la huella de la
activaciéncerebraldurantela generacion de actos
mentales.’? (Figura 3). Los procedimientos
electrofisiol6gicos,acoplados a sistemas de cém-
puto, logran, en tiempo real, explorar las interac-
ciones entre zonas cerebralesy en el seno de los
circuitos interneuronales. Se logra asi pasar del
registro de la actividad de grandes regiones al de
las células individualesen el cerebro.?

El conocimiento de la compartamentalizacion
de las funcionescerebralesha llevado a la posibi-
lidad de transferirinformaciénde un cerebroa otro,
mediante el transplante selectivo de estructuras
capaces de integrar funciones. Se logra ya la pro-
ducciénde circuitosneuronales in vitro, con carac-
teristicasfisiol6gicasy bioquimicasdefinidas™ (Fi-
gura 4). Un capitulo de particular desarrolloes la
caracterizaciénde genes que cifran la informacion
propiade la organizacion cerebral. De hecho, me-
diante transfeccion de genes, resulta ya posible
restituir rasgos neurobiolégicosfaltantespor muta-
ciones genéticas™ y el estudio del sistemanervio-
so sera uno de los grandes campos de aplicacion
de los frutos del Programa del Genoma Humano.
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Un sector de gran desarrolloy de confluencia
multidisciplinaria, es el querelacionaalaneurociber-
nética, lainteligenciaartificialy larobética. Se logra
ya imprimir en circuitos electrénicos la logica de
comunicacion propia de redes neuronales, incor-
porar esos circuitos en maquinas capaces de
realizarfunciones especializadas,'®y es ya posible
reproducir en computadoras, funciones tradicio-
nalmente adscritas al fuero intelectual.””

No cabe duda pues, de que entre los incentivos
para el prodigioso desarrollo actual de las neuro-
ciencias estan el interés y la factibilidad de resolver
ahoraalgunaspreguntasantiguassobrela naturale-
za humana, como son las relativas al substrato
neurolégicode los actos conductualesy de la activi-
dad mental, asi comode lageneraciénde los pensa-
mientos. Pero el atractivo intelectual no bastaria
para que la sociedadinvirtieralos enormesrecursos
necesariosparaimpulsareste campode estudio.La
razén complementaria, fundamental para el actual
auge de las neurociencias esta en su importancia
social,y muy enparticular, su papeldeterminanteen
el estudio de algunos de los trastornos mas graves
delasalud enlaactualidad. Mencionaréséloalgunas
de las aplicaciones masrelevantes del conocimien-
to neurobioldgico al desarrollo de la medicina.

Inexperto

Experimentado

L. Frontal
Temporal

Figura 3 Activacion selectiva de regiones cerebrales durante la
realizacion de operaciones mentales A la izquierda. como puede
acivertirse, la experiencta reduce a activacidn neuronal en respuesta
a un estimulo (modificada de Posner y Raichle, 1994).
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Figura 4. Circuitos de neuronas identificadas (HE}en cultivo, con la particularidadde que contienen un
neurotransmisor conocido, el neuropéptido FMRF-amida. En A' se muestra la identificacion inmuno-
citoquimica, y en B: la relaciénde dos neuronasacopladas eléctricamente, como indicanlos registros de

la parte inferior (Tomada de Aréchiga y cols., 1986).

Repercusiénde las neurocienciasen la medicina

Una de las més evidenteses la transformacion
que las neurocienciashan producidoen la psiquia-
tria. Lo que hace algunos afios era apenas el
pequefiocapitulode lapsiquiatriabiolégicaenuna
especialidaddominadapor el psicoandlisisy otras
lineasde enfoque descriptivo, esahorael niicleode
esaespecialidad.Los avancesenlaneurofarmaco-
logiahan permitidoel desarrollode medicamentos
Gtiles en el combate de trastornos psiquiatricos
como la depresion, la ansiedad, la esquizofrenia,
las adiccionesy tantos otros, que beneficianya a
millonesde seres en el mundo y se antoja cercano
el disponer de farmacos disefiados con precision
en el laboratorio para realizar acciones selecti-
v a ~ ,disponiendo ademés de métodos especifi-
cos paradirigirlosa sus célulasblanco. El desarro-
llo de marcadores molecularesde padecimientos
psiquiatricosentrafiala promesade accionesmas
efectivas en su tratamientoy prevencion. Con las
nuevas técnicas de neuroimagen, es ya posible

370

identificarlas zonas lesionadaspor la enfermedad,
sea a nivel de grandes circuitos neuronales o0 de
componentes subcelulares, y seguir la recupera-
ciénduranteeltratamiento.’ Conlos avancesde la
cibernéticay lainteligenciaartificial se abren gran-
des perspectivasal diagnéstico de padecimientos
neurolégicosy psiquiatricosy a la produccién de
proétesis.

Entrelas cuatro causas de muerte masimportan-
tesentodos los paisesindustrializados, y enalgunos,
comoel nuestro, en proceso de industrializacién, hay
dos, enlos cuales el componente neurolégico es fun-
damental;los trastornosvasculares cerebralesy los
accidentestraumaticos. Ademas, en ambos casos,
aun cuando las victimassigan convida, las secuelas
de invalidez son graves y permanentes. Por otra
parte, con los adelantosmédicos durante el presente
siglo, la esperanzade vida al nacer se ha ampliado
muy considerablemente. En nuestro pais es ya cer-
canaa los 73 afios,* y en otros rebasaya los 75.*'
Conello, lapoblacion de personas de edadavanzada
aumentacontinuamentey alcanzanmayor relieve los
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trastornos de saludpropios de la terceraedad; entre
ellos, de maneraprominente, los neuroldgicosy psi-
quidtricos. Laenfermedadde Alzheimercobraimpor-
tancia creciente y junto con un variado grupo de
enfermedades neurodegenerativas se constituyeen
campo de confluencia de intereses de neurélogos,
neurocirujanos, psiquiatras, intemistas y neurobié-
logos, buscando nuevos procedimientos para cono-
cer la naturalezade estos trastornos y asi combatir-
los, y enlo posible, prevenirlos.

El sustrato comuinen estos padecimientoses la
incapacidad del tejido cerebral para regenerar las
célulasdariadas,sea por traumatismos, por isque-
miao porlaedad. Ello ha estimuladoen los Gltimos
afios un vigoroso avance en nuestro conocimiento
de los mecanismos celularesy molecularesde la
regeneracionen el sistemanervioso.* Se conocen
ahora una gran variedad de especiesmoleculares
gue activan o inhiben el crecimientoneuronal y de
otras que lo dirigen en el espacio, orientando el
establecimiento de conexiones selectivas entre

neuronas y determinandola expresion de rasgos
fenotipicosen éstas® (Figura5). Existe ya la posi-
bilidad de substituir, mediante transplantesde teji-
do nervioso, circuitos dafiados en el cerebroy la
terapia génicaen algunostrastornos neurolégicos
se avizora como algo factible.”

Otro capitulode la enfermedadpropia de nuestra
época, es el de los trastornos conductuales relacio-
nados con los problemasurbanos, que aumentanla
agresividad y la violencia en las relaciones huma-
nas. El deterioro de la estructura familiar agravalas
tendencias antisociales que desembocan en seve-
ros trastornos psiquiatricos. Estos retos han llevado
aldesarrollode estudios profundossobreekubstrato
neurobiolégico de diversas formas de comporta-
miento y de sus alteraciones, creandose nuevos
métodos para diagnosticar, tratar y prevenir estos
trastornos.? Las aportaciones recientes al conoci-
mientode las relacionesdel sistemanerviosoconel
enddcrino y el inmune estan abriendo nuevas pers-
pectivas a la medicina.®

Figura 5. Diferentesformas adoptadaspor la misma especie neruonal (Neurona de Retzius) creciendo
en distintos medios de cultivo (Tomada de Ross y cols., 1988).
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La situacion en México

En este panoramade expansion acelerada de
las neurocienciasy de sus aplicaciones médicas,
como ya mencionéparrafosatras, nuestro pais no
se esta quedando a la zaga, y justo es reconocer
que los progresos que se han realizado desde los
tiempos de Miguel Jiménez, son en buena medida
obra del espiritu de los grandes promotoresde la
investigacion médica en México; Jiménez entre
ellos. No sélo realiz6 éI mismo investigaciones
médicas que lo llevarona sus clasicascontribucio-
nes en el diagndstico diferencial entre el tifoy la
fiebretifoidea, y al tratamientodel absceso hepati-
€o,""sino que fue decidido promotor de la investiga-
cién médica en México. Baste recordar su discurso
de entrega de la presidencia de esta corporacion,
hace 125 afios, en el que pronunci6 estas palabras
memorables: "Y si alguno cree que nada especial
ofrece México que exija nuestras investigaciones,
sino quetodas las exigenciasestansatisfechascon
las doctrinas que recibimos de otros paises, yo le
demostraré un nimero no corto de desiderata cuya
solucién satisfactoria tiene la patria el derecho de
esperar de lailustraciény el empefiode sus hijos”.?

De hecho, aunque el propio Jiménez no cultivd
las neurociencias, hubo contemporaneos suyos,
miembros deestaacademia, que silo hicieron. Asi,
en 1855, Manuel Carmona y Valle (1831-1902)
quien seria presidente de nuestra corporacion en
1891, estuvoen Paris, en el laboratoriode Charles
Brown Sequard (1817-1894), realizando estudios
sobre la accion calorigénica del sistema nervioso
simpatico, mismos que publicé en nuestraGaceta,
11 afios después de su retorno al pais.? Otro
distinguido académico, Francisco Ortega y del
Villar (1822-1886), presidentede lacorporacionen
1873, sostuvo, sobre datos anatémicos, la partici-
pacién de la cuerda del timpano en la sensibilidad
gustativa,® treinta afios antes de que Harvey
Cushing (1869-1939) hiciera similares pronuncia-
mientos®! y recibiera el crédito internacional co-
rrespondiente. Décadas después, Anastasio
Vergara (1899-1950) dariaa conocer datos origina-
les ypionerossobre el conceptodeneurosecrecién,®
y en la Escuelade Medicina, las preparacionesde
lesiones cerebrales experimentalesestarianya a
principios de siglo en el programa de Fisiologia
conducido por Fernando Ocaranza (1876-1965) y
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José Joaquinlzquierdo(1893-1974),* ambos pre-
sidentes de nuestra Academia.

Seria demasiado prolijo detallar aqui las varia-
das contribucionesrealizadaspor los neurobiélogos
mexicanos en este siglo, y particularmenteen la
segundamitad. Baste recordar la participaciénde
Arturo Rosenblueth(1900-1970) en el surgimiento
de la cibernética,** que precisamente tomé sus
primerosconceptosde la neurofisiologia.En Méxi-
co se describi6 inicialmente la actividad eléctrica
de los receptoressensoriales, se han caracteriza-
do nuevos fenémenos neurobiolégicosdurante el
suefio, el aprendizajey el desarrollo del sistema
nervioso.Se han dado a conocer nuevas substan-
ciasneuroactivasy se hacontribuidoa caracterizar
el mecanismo de liberaciény de accién de muchas
otras. Se han descubierto novedosos mecanismos
de transmisiénde informacién en el sistemanervio-
50.% Se hacontribuidoal tratamiento de enfermeda-
des neuroldgicas como la epilepsia, la enfermedad
de Parkinson y la neurocisticercosis, entre otras,*
asi como a caracterizar y atender trastornos psi-
quiatricos, como la depresiony las adicciones.”

Las neurociencias son tema centralde lainves-
tigacion cientifica que se realiza en dos de los
grandes institutosde la Secretariade Salud, crea-
dos por distinguidosmiembros de nuestra Acade-
mia, el Instituto Nacional de Neurologiay Neuro-
cirugiaManuel Velasco Suérez, y el InstitutoMexi-
cano de Psiquiatria, obra del doctor Ramoén de la
Fuente. El desarrolloha sidoiambién notorioen el
Instituto Mexicano del Seguro Social. Es amplio el
numero de instituciones de educacién superior,
conlaUNAMyel CINVESTAV, alacabeza,yenlas
que se han producidocontribucionesde gran reco-
nocimiento internacional en neurobiologia. Ade-
mas, contindala expansiény la mas reciente pro-
yeccién de la UNAM ha sido la creaciéndel Centro
de Neurobiologia, en Querétaro.

Desde luego, a semejanza de lo que ocurre en
otras areas de laciencia, nuestra contribucién a nivel
internacionales modesta, conformando menos del
1% de la produccién mundial,®® y ademas es
heterogénea, con grupos en diversos niveles de de-
sarrollo y productividad. Algunas de las areas de
mayor expansion actual en las neurociencias, como
las neurobiologiamolecular,la neuromorfologia fun-
cionaly las cienciascognitivas apenas sicuentancon
grupos representativos en México, sera necesario
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impulsar su desarrollo. Conforme nuestro pais se
industrializay avanzaen su actual transicion social,
econémica, demogréfica y epidemiolégica, los nue-
vos retos a la saludtendran necesariamente compo-
nentes crecientesde agresion al sistemanerviosoy
sera imperativoenfrentarloscon mejoresy mas po-
derosos instrumentosde estudio del cerebro. Conta-
mosconunabuenabase, que seranecesarioampliar
y fortalecer, dando cauce ala creatividadcientificade
los neurobiélogosmexicanos aplicadaa resolverlos
problemas de salud que nos depara el proximosiglo.
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