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REVISION
DE ENFERMEDADES RARAS Y DROGAS HUERFANAS:

UN RECORRIDO POR LA NEUROCIENCIA HOY

OF RARE DISEASES AND ORPHAN DRUGS:
A REVIEW OF CURRENT NEUROSCIENCE

Roberto Polanco-Carrasco
Cuadernos de Neuropsicologia

Resumen: En lo que va del 2010, la revista Nature publicé un articulo sefialando a las ratas como
una seria alternativa para la investigacion neurofisiolégica en funciones cognoscitivas superiores, el
British Medical Journal, una investigacion sobre el riesgo de esclerosis multiple y la baja exposicion
materna a la luz solar durante el primer trimestre del embarazo. Neurobiology of Aging vincula en
un estudio el volumen de materia gris en el area frontal del cerebro y marcados rasgos de neurosis.
Pasada una década de la “Década del Cerebro”, resulta necesario realizar una panoramica de los
avances e investigaciones que -en el estudio de la mente- impondran tendencias de investigacion
en los préximos afios y marcaran la pauta para el desarrollo de nuevas y mas eficaces alternati-
vas de tratamiento, avances que ningun profesional de la salud mental deberia ignorar.

Palabras clave: Neurociencia — Neuropsicologia — Psicologia basada en la evidencia

Abstract: From the beginning of the year to date, Nature has published an article pointing rats as
a serious alternative for neurophysiological research of higher cognitive functions, the British Medi-
cal Journal has published a research on risk of Multiple Sclerosis and the low exposure to sunlight
during the first 3 months of pregnancy, and Neurobiology of Aging has published a research that
associates the volume of grey matter in the frontal lobe of the brain with neurotic traits. After a dec-
ade of the ‘Decade of the Brain’, it is necessary to review scientific advances and works that -in the
study of the mind- will impose tendencies in research in the coming years and will set guidelines for
the development of new and more efficacious treatment alternatives that should not be ignored by
any mental health professional.

Keywords: Neuroscience — Neuropsychology — Evidence based psychology

El nombre de la mente o una advertencia
hecesaria

Resulta un hecho dificil de obviar que para
la psicologia -y quiza también para el resto de
las ciencias involucradas- el cerebro nos queda
grande, nos faltan palabras, modelos, esque-
mas, teorias concretas para abarcarlo, dimen-
sionarlo, medirlo, mapearlo y sobre todo com-
prenderlo en sus singularidades.

Luego de conquistadas las primeras cum-
bres en biologia y habiendo expandido la mi-
rada mas alla de nuestra galaxia, este universo
de kilo y medio resulta ser la ultima frontera del
conocimiento, o si Ud. prefiere, la madre de to-
das las batallas del pensamiento cientifico oc-
cidental moderno.

No obstante, el avance de las nuevas tec-
nologias de investigacion en el campo de la
neurociencia -el cual ha generado un enorme
conocimiento para comprender el fendmeno de
lo mental- corre el riesgo de ser obviado por la
psicologia, al ser presentado y descripto mayo-
ritariamente de manera lineal, analitica y con un
exceso de datos aridos, en funcién casi exclu-
siva de la fisiologia del sistema nervioso.

Como una manera de contrarrestar el
aparente analfabetismo cientifico, y concreta-
mente neurocientifico en psicologia, ofrecemos
una mirada panoramica de los estudios mas
destacados en este area, para que los estudian-
tes y profesionales de la psicologia cuenten
con un mapa que les permita desenvolverse
de manera mas informada dentro de la cada
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vez mas necesaria integracion de las discipli-
nas del campo sanitario. Desde ya, esto no
defiende un reduccionismo bioldgico para las
ciencias sociales, si no mas bien una mirada
critica que impulse a la psicologia a ser parte
activa de los nuevos estudios de la mente, en
lugar de enfrentarse a la actual popularidad de
las neurociencias reforzando -en un afan mas
gremial que disciplinar- las trincheras tedricas,
sefalando a lo biolégico como el “enemigo” de
cuya influencia hay que mantenerse puro.

Esto es necesario considerando lo bien que
el pensamiento occidental internalizé la divisidon
mente-cuerpo, division util para avanzar en
el estudio de fenbmenos complejos como “lo
mental”, volviéndose luego dificil recordar que
es una divisién tedrica vinculada a un época y
necesidades que parecen ya superadas. De no
recordarlo se corre el riesgo de asumir como
naturales nuevos dualismos, mas especificos y
coherentes con el nivel de avance tecnoldgico,
como sinapsis-conducta o neurotransmisores-
estados de animo, evitando nuevamente una
integracion a nivel teorico y practico de las di-
versas disciplinas abocadas a su estudio.

La indigencia intelectual del absolutismo
tedrico

La primera etapa del estudio del cerebro se
caracterizd, como ocurre en otras ciencias, por
un estadio descriptivo que se consolid6 con la
delimitacion de las primeras estructuras y sus
funciones, dando paso a disciplinas puntuales
con sus propios interrogantes y desafios, de-
sarrollando terminologias y técnicas concre-
tas y especificas que se alejan de un lenguaje
cotidiano. La psicologia no se aleja de esta
tendencia, desarrollando conceptos y teorias
particulares aunque, en ocasiones, resultan de
dificil correlacion con los nuevos hallazgos en
neurociencia. A tal punto puede llegar este idio-
ma particular en psicologia, que se habla de folk
psychology (Churchland, 1986) en alusion a las
explicaciones mas bien pintorescas sobre algu-
nos fendmenos mentales, los cuales -fruto del
constante avance en nuevas y mejores técni-
cas de investigacion neurobioldgicas- sélo ten-
dran cabida en los libros como datos histéricos,
como hoy sucede con la teoria de los humores.

A una década de la década del cerebro, re-
sulta abrumadora la cantidad de datos, técnicas
y descubrimientos que serviran de base para su

estudio. Sin embargo, no debemos desconocer
que este camino comenzd hace mucho,
desde las primeras observaciones anatomi-
cas de Alcmeon, en el siglo V a. C. pasan-
do por Hipécrates, o Aristoteles, hasta las pri-
meras teorias que vinculaban una caracteristica
estructural a una determinada funcién, como la
frenologia de Gall, o los estudios de Paul Broca
y Karl Wernicke. (Polanco-Carrasco, 2007)
Hoy en dia, gracias a los sorprendentes
avances en técnicas de neuroimagen y los es-
tudios derivados de su uso, nos encontramos
mas cerca que en cualquier otro momento de
la historia de responder de manera mas inte-
gral a muchos de los interrogantes filosoficos y
psicologicos clasicos, sobre la conciencia y sus
derivados, el libre albedrio, la regulaciéon de la
conducta moral, la empatia, la psicopatia, en-
tre otros. Estos temas continuan sin respuestas
definitivas y por ello resulta pertinente conocer
el estado del arte en cada uno de estos frentes.

Identidad, memoria y olvido

De forma cotidiana hablamos de la memoria
para sefalar distintos tipos de materiales o ins-
trumentos que permiten almacenar y también
recuperar informacién. Usamos de este modo
el término para referirnos a los datos presentes
en los libros y en las computadoras y del mismo
modo, reconocemos la capacidad de alma-
cenamiento que estos poseen.

La capacidad de manejar gran cantidad de
informacién “almacenada” en la memoria, re-
sulté ser una necesidad clave para el desarrollo
del conocimiento y esto lo podemos ver refle-
jado en el legado del poeta griego Simonides
-creador de la mnemotecnia- pasando por
Quintiliano, Raimundo Lulio, Erasmo de Rotter-
dam y Giordano Bruno. La mnemotecnia o “el
arte de la memoria” resultdé ser un método util
para recordar grandes cantidades de informa-
cion (asociandolas a un espacio fisico determi-
nado) en la etapa anterior al desarrollo y clasifi-
cacion de agendas y ordenadores.

Desde una mirada mas cercana, podriamos
entender la memoria como “aquella actitud que,
puesto que admite el recuerdo, permite en el
mismo instante, a todo ser humano reconocer-
se en un presente que es producto de su histo-
ria y la raiz de su futuro” (Gil, 2002). Es decir, la
capacidad de recordar le da sentido a nuestro
existi, manteniendo una constancia sobre
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quienes somos Yy las experiencias vividas. Esta
capacidad, cuando funciona correctamente, lo
hace de forma tal que no reparamos en su exis-
tencia, por ejemplo: ¢ cdmo sabe Ud, estimado
lector, que es el mismo de hace dos afios? Es
claro que Ud. no duda de quién es (quiza mas
viejo, mas sabio, etc.) y cuenta con esa certeza
sin asomo de duda, a pesar de que su estruc-
tura celular ha sido reemplazada de manera sis-
tematica y constante a lo largo del tiempo.

Lo central en el estudio de la memoria es
el recuerdo, este recuerdo que nos define, que
resulta fragil pudiendo ser alterado por un dolor
constante (Bruce y Saifudin, 2007), o frente a
estados prolongados de ansiedad, que alteran
la arborizacion dendritica en las neuronas de la
amigdala (claves en la formacion de recuerdos)
(Mitra, Ferguson, Sapolsky, 2009). El recuerdo
es nuestro compafero constante, le permite
mantener la coherencia de lo que ha leido hasta
el momento y también, por ejemplo, ayuda a los
mozos de tradicionales bares portefios como el
Cafeé Tortoni, a recordar largos y variados pedi-
dos realizados por sus clientes sin necesidad de
anotar (Bekinschtein, Cardozo, Manes, 2008)

Los recuerdos también son la base para
darle sentido a nuestro futuro. Constantemente
podemos reformular o resignificar acontecimien-
tos del pasado por muy dolorosos o traumaticos
que estos hayan sido, dandoles un nuevo sig-
nificado a la luz de nuevas experiencias. Pero
¢y si no fuese necesario recordar los eventos
negativos o traumaticos de nuestra vida? ;No
seria tentador borrar definitivamente aquello
que duele? En este punto es recomenda-
ble seguir la pista de los estudios que sobre
supresion quimica de recuerdos se estan de-
sarrollando (Cao, Wang, Mei et al., 2008). El
uso de medicamentos para evitar que una de-
terminada experiencia se fije en la memoria
puede resultar controversial, no obstante, los
estudios han sido exitosos con la eliminacion de
un recuerdo simple (desempefio en un laberin-
to) en ratas. La rapidez de los avances hacen
necesario considerar qué posicion tomar en el
futuro si fuese posible, por medio de la adminis-
tracion de un farmaco, eliminar un recuerdo
traumatico sucedido recientemente. ; Seria per-
der parte de nuestra identidad particular? ; Seria
cortar aquello que nos hace especiales? O por el
contrario, ¢sera una opcién valida al ser menos
‘invasiva”, lenta y costosa que una psicote-
rapia convencional? Estos estudios seguiran

entregando avances, tengamos una postura o
no sobre sus alcances y usos terapéuticos en
nuestra disciplina psicologica.

En otro extremo del estudio de los recuer-
dos, tenemos los relacionados con la perdida
involuntaria de éstos. El estudio de las demen-
cias ocupa, actualmente, gran cantidad de re-
cursos en las investigaciones sobre deterioro
cognitivo. En los ultimos afos, el mejor acceso
a nuevos y mas eficientes tratamientos en salud
ha dado lugar a un incremento en la esperanza
de vida de las personas, aumentando de mane-
ra notoria el niumero de personas mayores
de 65 afios (Hebert, Beckett, Scherr y Evans,
2000). Por ejemplo en Chile, hoy en dia un
adulto de 60 afos vivira en promedio 21,6 afos
mas (Medina y Kaempffer, 2000), esperandose
a nivel mundial una cifra cercana alos 2 billones
de adultos sobre 60 afos, para el afio 2050 (Na-
ciones Unidas, 2006). Lo anterior se traduce en
un aumento sostenido de las enfermedades
asociadas a la edad, como las degenerativas,
siendo la enfermedad de Alzheimer la mas im-
portante de ellas. Segun proyecciones de la
OMS, las demencias ocuparan dentro de los
proximos 20 afos el cuarto lugar dentro de los
problemas de salud publica, lo que las convierte
hoy en un tema transversal en investigacion y
en la formacion profesional. Los esfuerzos no
deben centrarse sélo en la busqueda de su ori-
gen, donde siempre surgen nuevas y en oca-
siones sorprendentes hipdtesis, como la que
sugiere que el Alzheimer seria un nuevo tipo
de diabetes dada la importancia de la insulina
para la formacion de la memoria (De Felice,
Vieira, Bomfim et al., 2009). También se conoce
y estudia los cambios en el comportamiento en
estos pacientes (de Toledo et al., 2004; Dono-
so, 2007), la sintomatologia asociada como la
depresion o psicosis, ambas con una elevada
incidencia dentro de los pacientes con demen-
cia, (Ropackiy Jeste, 2006) y las condiciones
para retrasar el deterioro cognitivo, como man-
tener un buen estado fisico con ejercicio regu-
lar (Burns, Cronk, Anderson et al., 2008) y el
consumo moderado de alcohol (Anstey, Mack
y Cherbuin, 2009), asi como el beneficio de
tratamientos indirectos, como el uso de hi-
pertensivos en adultos mayores (Peters, Beck-
ett, Forette et al., 2008) o de alternativas no del
todo comprobadas, como el consumo de vitami-
na B12 como mecanismo para retrasar la dismi-
nucién del volumen cerebral (Vogiatzoglouet al.,
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2008) o fluoxetina para favorecer la neurogéne-
sis (Couilliard-Depreset al., 2009). También han
sido estudiadas las condiciones ambientales
que favorecen el tratamiento (Riemersma-van
der Lek et al., 2008).

Asi también, el aporte de la psicologia en
este campo es variado. Junto con la adherencia
al tratamiento, fomento de habitos de conducta
saludable y las evaluaciones neuropsicolégi-
cas, se debe participar en la manera de notificar
y abordar el diagnostico, sobre todo cuando el
desarrollo de técnicas de deteccidén temprana
por medio de biomarcadores o estudios genéti-
cos estan tan avanzados que se puede lograr
un posible diagnéstico de demencia 20 o 30
afos antes del inicio de los sintomas. También
resulta necesario investigar como las personas
se enfrentaran a este nuevo escenario. En estu-
dios preeliminares con familiares de pacientes
con Alzheimer, contrario a lo que la mayoria
pudiese creer, las personas agradecian la posi-
bilidad de saber si presentaban mayor o menor
riesgo genético de sufrir la enfermedad (Green,
Scout, Cupples et al., 2009). Sin embargo, este
mismo estudio mostré que las personas con al-
tos niveles de angustia emocional, previo al exa-
men genético, recibian de muy mala manera
la confirmacion de este mayor riesgo (op cit).
¢, Trabajara la psicologia con estas nuevas herra-
mientas diagnosticas? ;Reclamara su espacio
dentro del equipo de salud para el abordaje
psicoterapéutico de un diagnostico con impli-
cancias a tan largo plazo? Estos interrogantes
sobre su rol alli no debieran ser obviados dentro
de la actual formacién profesional.

Para la psicologia, el cobmo abordar una
queja sobre memoria sera un desafio cada vez
mas comun en el campo clinico y de la salud,
siendo necesario su aporte en la deteccion,
notificacién y abordaje temprano de las demen-
cias, aprovechando la reserva cognitiva de cada
paciente o promoviendo la estimulacién tempra-
na. También la psicologia debera tener especial
cuidado en el diagnostico diferencial en el adul-
to mayor, dejando de lado concepciones estre-
chas y abriéndose a la evidencia de la similitud
de sintomas entre un cuadro depresivo y el inicio
de una demencia, similitud no menor cuando los
cuadros depresivos presentan una alta inciden-
cia en pacientes geriatricos (Dechent, 2008).

Otro desafio que surge en esta década,
sera la manera de tratar al “segundo paciente”,
como se conoce al cuidador de un enfermo de

Alzheimer, que en su gran mayoria suele ser un
familiar de sexo femenino dado que los forza-
dos cambios en su estilo de vida -que pueden
incluir el abandono del trabajo, asi como una
mayor incidencia de enfermedades- resultan
ser factores comunes. Los grupos organizados
de informacién y autoayuda para compartir ex-
periencias y estrategias frente al cuidado de su
familiar en constante deterioro, han mostrado
notable eficacia para el resguardo de la salud
del cuidador, incluso sobre la eficacia de medi-
camentos para la ansiedad y estrés (Javadpour,
Ahmadzadeh y Jafar, 2009).

Asi es que nuestra identidad, nuestros re-
cuerdos, falsas memorias y traumas seguiran
siendo temas importantes en la primera mi-
tad de este siglo. Quizas algun dia podamos
conocer el secreto que dio origen a historias
como la de Ireneo Funes de Jorge Luis Borges,
o el olvido gradual de José Arcadio Buendia en
el Macondo de Gabriel Garcia Marquez.

El si mismo, el otro y el tiempo como activi-
dad cerebral

¢, Dbénde se encuentra la base de nuestra
identidad, qué hace de nuestra forma de ser
algo unico e irrepetible? ¢ Es fruto exclusivo del
ambiente o de los genes, o de un alma inmor-
tal, o tal vez una mezcla de todos ellos? Estos
interrogantes han fascinado a fil6sofos y pen-
sadores desde la antigledad y han dado lugar
a especulaciones, estudios y teorias variadas.
Desde el Renacimiento se comenzé a disecar
y a estudiar el cerebro; a comienzos del siglo
XIX se estudia su fisiologia, ganando terreno
la concepcidn materialista de la conciencia por
sobre una mirada dualista (Vanderwolf 2007,
Schwartz 2001). A mediados del siglo XX se
reconoce un cierto grado de conciencia, “sub-
jetividad”, con estudios sorprendentes en ani-
males, sobre todo en mamiferos, cuyo cerebro
tiene una construccién semejante al humano
(Griffin y Speck, 2004), que evidenciaban como
una rata podia manifestar una conducta “em-
patica” con otro miembro de su especie dejan-
do, por ejemplo, de apretar palanca para recibir
su comida si observa que esa conducta causa
un dano en otra rata (shock eléctrico).

Pero es en una fria tarde del 13 de septiem-
bre de 1848 que estas especulaciones dan paso
al estudio neurocientifico moderno del compor-
tamiento. Esa tarde, Phineas Gage, un joven
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capataz de ferrocarril, sufre un accidente en el
cual una barra de fierro le atraviesa la cabeza.
Pese a sobrevivir al accidente, sufre un cam-
bio dramatico en su personalidad. Antes era un
hombre responsable, trabajador y concienzudo;
luego, se convirte en una persona poco confia-
ble y sin respeto por las reglas sociales. Gracias
a los registros de su médico, John Martin Har-
low, se puede apreciar el cambio en la persona-
lidad de Gage, siendo el primer caso moderno
registrado de un cambio “psicoloégico” producto
de un “dafo cerebral”’. Puede plantearse que
con este evento se abren nuevos y profundos
interrogantes en el campo del estudio del com-
portamiento (Polanco-Carrasco, 2009).

Actualmente, los estudios de la corteza pre-
frontal (CPF) (zona afectada en Phineas Gage)
y su incidencia en el comportamiento, son di-
versos. Las alteraciones en la CPF, ya sea
producto de un tumor, un Accidente Vascular
Encefalico (AVE o Stroke), o demencia de Pick,
entre otros, generan importantes cambios en
el comportamiento que facilmente pueden ser
confundidos con estados de mania, depresion
0 una crisis vital. La mayoria de los estudios
de la CPF se basan en sujetos con algun tipo
de dafio. Junto con los casos mas conocidos y
tratados en el ambito académico, como los de
Hebb y Penfiel 1949, Damasio y Eslinger 1985,
Matarazzo 2002 o de Marsel Mesulam, encon-
tramos registro de conductas desviadas espe-
cificas, como un caso de pedofilia asociada a
un tumor orbitofrontal derecho (Burns, 2003) y
otro de “cleptomania” de autos (Cohen, 1999).
Otro estudio en desarrollo se basa en los dafios
que en dicha zona son provocados en militares
expuestos al desplazamiento de aire, producto
de la detonacién de bombas y cafones. Los re-
sultados preliminares de estos estudios, que evi-
denciaban un dafio no menor con el consiguien-
te cambio de conducta, motivaron que se ne-
gara el acceso de los investigadores a los su-
jetos de estudio, por lo que hoy en dia se busca
replicar el estudio en ratones.

Frente a este creciente numero de casos
en estudio se recomienda estar atento a las
tentativas por lograr una necesaria integracion
conceptual de las funciones ejecutivas, (Tirapu,
Mufoz, Pelegrin 2002) asi como a los resulta-
dos definitivos de los estudios.

Por otra parte, las investigaciones en neuro-
ciencia social han centrado su mirada en la em-
patia y los prejuicios, aprovechando las ventajas

que ofrecen los estudios electrofisiologicos y uti-
lizando el registro de los potenciales evocados,
(Cornejo, et al, 2007; Decety, 2007; Amodio,
2008) que prometen interesantes resultados.

Una mencién especial merecen las neuro-
nas espejo, este grupo celular descubierto ac-
cidentalmente a comienzos de los noventa por
Giacomo Rizzolatti y su equipo mientras experi-
mentaba con macacos. Observaron un compor-
tamiento inesperado en el cerebro de uno de
los sujetos en estudio, que se activd mientras
veia a un humano realizar una accion (tomar un
platano). En su cerebro se activaron las mismas
regiones que se habrian encendido de haber to-
mado el platano por sus propios medios. Los
estudios posteriores que permitie-ron distinguir
a este grupo particular de células nerviosas
con tal caracteristica, resultan ser un atractivo
punto de partida -pese a lo dificil de su estudio
en humanos- para la comprension de algunos
procesos cerebrales complejos.

No se puede completar una panoramica so-
bre los alcances de la evidencia neurocientifica
de los ultimos afos para la psicologia sin men-
cionar los estudios desarrollados por Benjamin
Libet (1983, 2004), quien aporta un punto de
vista diferente sobre la manera de entender y
acercarse alos procesos mentales, constatando
que el tiempo desempefa un papel fundamen-
tal en la formacion de la conciencia. La certeza
de una mente consciente tomando decisiones
parece diluirse ante la evidencia de un cerebro
que tomaria las decisiones milésimas de segun-
do antes de que éstas se hagan conscientes,
lo que dejaria al pensamiento consciente sola-
mente la tarea de elaborar la explicacion mas
l6gica para el comportamiento elegido (Polan-
co-Carrasco, 2009). Parece ser que incluso
un tema tan propio de la psicoterapia como la
busqueda de explicaciones y del porqué de las
acciones, no se podra estudiar, en este nuevo
siglo, alejado de la electrofisiologia del cerebro.

El cerebro -no siempre- se comporta como
dicen los textos

¢ Bastara con la terapia por la palabra en un
siglo marcado por el rapido y continuo avance
de las tecnologias para mapear el cerebro?
¢ Sera éticamente sostenible el uso de psicote-
rapias largas y costosas y no necesariamente
basadas en evidencia por negarse a considerar
alternativas “biomédicas” como la farmacolégi-
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ca, como herramientas que pueden sumarse al
arsenal del trabajo psicoldgico? La fortaleza de
una disciplina centrada en la salud no se prue-
ba unicamente en el discurso teorico, también
necesita mostrar su competencia practica den-
tro del campo clinico.

Los privilegios prescriptivos como una herra-
mienta a considerar en la psicologia es un
tema en discusion e incluso zanjado en otras
latitudes, por lo que Latinoamérica no podra
desentenderse de esta posibilidad por mucho
tiempo, pues si no son los psicélogos los que
inicien el debate terminara siendo restringida o
delimitada por medio de argumentos mas bien
gremiales, que por fundamentos serios de de-
sarrollo disciplinar (Polanco-Carrasco, 2007;
Benito, 2009; de la Mano 2010).

Si bien hoy en dia la psicologia basada en
la evidencia le da un fuerte impulso a la praxis
cientifica por sobre la especulativa, esta tenden-
cia seria una excepcion dentro del marco gene-
ral de la formacién y accion de la psicologia en
la region, ya que estamos lejos -no por falta de
datos, sino de curiosidad- de conocer los re-
sultados de las investigaciones que se llevan a
cabo en estas areas complementarias y funda-
mentales. Con este articulo confiamos haber co-
laborado algo con la reversidon de esta realidad.
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