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Summary

The main advancements in the field of neuresciences that
have influenced the psychiatric practice and the conceptua-
lization of mental dysfunctions are described.

The introduction of psychopharmacology has lead to the study
of neurotransmitters, which is one of the most active fields in
brain research. Neurophysiclogy has evolved t¢ a meeting
point with cognitive sciences. Molecular biclogy has developed
modern genetics, which at present are in the process of identi-
fying and localizing the mutant genes responsible for the risk
of suffering several psychopathological conditions.

The development of more precise clinimetric methods has
lead to new advances in taxonomy. The formation of
homogeneous groups of patients has been determinant for
the clinical investigation. On the other hand, neurcpsychology
has developed tests for identifying hrain regions implied in
various dysfunctions, and its correlation with brain imaging,
which is another field in expansion, provides a new approach
in mental pathology.

The new concepts presiding the field of psychopathology
and psychiatric pathophysiology and therapeutics, constitutes
a new paradigm.

Key words: Neuroscience's, genetics, neuropsychology,
imaginology.

Resumen

Se describen los principales avances que se han presenta-
do en el campo de las neurociencias y que han influido en la
practica de |a psiquiatria y en la conceptualizacion de los tras-
tornos mentales.

La introduccidn de la psicofarmacologia condujo al estudio
de los neurotransmisores, uno de los campos de mayar acti-
vidad en la investigacién del cerebro. La neurofisiologia ha
evolucionado hacia un punto de encuentro con las llamadas
ciencias cognoscitivas. La biologia molecular ha permitide el
desarrollo de la moderna genética, que se encuentra en pro-
ceso de identificar y localizar los genes mutantes responsa-
bles del riesgo a padecer diversas condiciones psicopatolé-
gicas.

El desarrollo de métodos clinimétricos mas precisos ha
permitido nuevos avances en la taxonomia, La formacién de
grupos homogéneos de enfermos ha refinado |a investiga-
cién clinica. La neuropsicalogia, por su lado, ha desarrcltado
pruebas que logran identificar regiones cerebrales implica-
das en diversas disfunciones, y su correlacién con la
imagenologia cerebral, otro campo en expansidn, permite un
nusvo enfogue de |a patologia mental.
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Los nuevos conceptos que presiden ei campeo de la
psicopatologia, ia patofisiologia y |2 terapéutica psigquiatricas,
aleanzan el grado de un nuevo paradigma.
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En las ultimas décadas, [os notables avances en el
conocimiento del cerebro como 6rgano de la mente y
de la conducta, han inducide cambios profundos en los
conceptos de |a psiquiatria y en el trabajo del psiquiatra.

En Norteamérica, entre 1940 y 1960, |a psiquia-
tria derivo del psicoanalisis su principal impetu intelec-
tual. En la década de los 70 lo empezé a derivar de la
neurociencia, la genética, 1as imagenes cerebrales y lo
que es mas importante por sus consecuencias practi-
cas, la farmacoterapia.

£Cudles son esos avances en la neurociencia?

Una meta de la neurociencia es relacionar hallazgos
derivados de los enfoques: neurcanatdémico, funcional,
neuroquimico y molecular y sentar las bases cientifi-
cas de las funciones cerebro-mente que nos hacen
humanos.

El giro hacia una nueva perspectiva se inicié en la
década de los aflos 50, cuande se introdujeron en la
clinica la imipramina y la clorpromazina, dos farmacos
con propiedades terapéuticas insospechadas que su-
primen sintomas y rectifican el curso y el desenlace de
algunas de las enfermedades mentales mas comunes.

Los efectos de estos farmacos se relacionaron con
los mecanismos de accion de las aminas neurotrasmi-
soras: norepinefrina, serotonina y dopamina. Este des-
cubrimiento inicial, abrio un amplio camino a la investi-
gacion.

Los nuevos farmacos psicoactivos mostraron, al lado
de notables cualidades terapéuticas, efectos indesea-
bles, de ahi la busqueda de analogos y derivados mas
selectivos y menos toxicos. En afios subsecuentes, el
arsenal terapéutico de la psiquiatria se ha enriquecido
en forma insospechada.

Se identificaron nuevos trasmisores y también recep-
tores especificos en la superficie de las células. La si-
napsis y la transduccion de senales en &l interior de la
neurona se convirtieron en el foco de interés principal
de neurobidlogos y neuroguimicos.

Con base en los nuevos conocimienios acerca de
los mecanismos de accion de ia primera generacion
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de sustancias psicoactivas, neurolépticos, triciclicos y
antipsicoticos, se postuld y se ha comprobado que en
algunas enfermedades psiguiatricas en las que no se
habian identificado alteraciones gruesas. hay altera-
ciones estructurales y moleculares sutiles en sistemas
neuronales especificos.

En el nivel postsinaptico, se han identificade mas de
30 receptores y varias familias y subtipos de recepio-
res especificos y sustancias moduladoras de la trans-
duccion, en parte a través de la regulacion de los ca-
nales idnicos. El glutamato fue reconocido como el prin-
cipal neurotrasmisor excitatoric en el SNC. El oxido
nitrico que el cerebro produce es un neurotrasmisor
atipico ya que no se almacena en vesiculas y actua
por difusion. Un paso subsecuente fue establecer los
cambios que !a activacion de los receptores causa en
el interior de la neurona: segundos mensajeros, fosfori-
lacion de proteinas y la expresion neuronal del gene.
Estos cambios en el nivel moiecular, explican la inicia-
cion lenta y la persistencia de los efectos terapéuticos
de las drogas psicoactivas.

Por otra parte, el descubrimiento de péptidos hipo-
t{alamicos, estimulantes de la secrecién de hormonas
hipofisiarias revel¢ un eslabén faltante en la cadena
que va de los eventos psicoldgicos y scociales a cam-
bios en la intimidad de los tejidos.

La neurofisiologia y la psicologia cognoscitiva se
aproximan y se complementan en el estudio de la per-
cepcion, la memoria, la atencion, la afectividad y 1a con-
ciencia. En el sistema visual se tiene el mejor ejemplo
de qué tan lejos se ha llegado en la integracién de la
neurcfisiologia con la psicologia cognoscitiva. Por ejem-
plo. la memoria es objeto de analisis en dos niveles.
Un nivel, es el estudio de los eventos celulares y
moleculares en el interior de la neurona gue son sub-
yacentes a la plasticidad: cambios en los neurotrans-
miscres y en la funcion de los receptores, regulacion
de los canales itnicos, cambios a largo plazo en la
expresion del gene y en las terminaciones axénicas.
Oftro nivel, es el de la organizacion y operacién de los
circuitos y sistemas cerebrales que codifican, almace-
nan y hacen retornable a la informacién. Por otra par-
te, la ciencia psicoldgica completa el estudic de la me-
moria humana en el laboratorio y en la vida cotidiana.
Podriamos decir gue se cuenta con una respuesta a la
pregunta de ;como es que el cerebro aprende y re-
cuerda?

La piasticidad cerebral, la capacidad de cambiar
mediante la formacidn de nuevas sinapsis entre las ter-
minaciones neuranales finas, es la clave para compren-
der el desarrollo, el aprendizaje, la memoria, el tempe-
ramento, la personalidad y la génesis de muchos pro-
blemas psicologicos y emocionales que son resultado
de la experiencia, asi como los cambios a largo plazo
producidos por los farmacos psicoactivos y |a psicote-
rapia. La plasticidad es también la base de la reestruc-
turacion cerebral extensa cuando el cerebro ha sido
lesionado.

Aunque no cenocemos como es que la experiencia
afecta a los sistemas neuronales a nivel de la persona,
sabemos que los ¢ircuitos sinapticos del cerebro son
moldeados por la experiencia dentro de los limites de
sus determinantes bioldgicos intrinsecos.

Del crecimiento de las neuronas y de sus ramificacio-
nes en el curso del desarrollo y en el resto de la vida,
se desprende gue la mente-cerebro es construida por
determinantes ontogenéticos. El plano basico. las prin-
cipales vias cerebrales, esta especificado en el geno-
ma, y los detalles neuroanatémicos finos almacenan
la experiencia social y culturalmente moldeada en la
forma de las proteinas y la “fuerza” de las sinapsis.

Avance en |la genética

La biologia molecular preside en la medicina una
revolucion de grandes consecuéncias. A su amparo,
se han identificado los genes y proteinas implicados
en diversas condiciones psiquiatricas.

La corieza cerebral humana, el logro mas reciente
de la evolucion. es sumamente compleja. Emerson
Pugh ha dicho: “si el cerebro humano fuera tan simpie
que lo pudiéramos comprender, seriamos tan simples
que no lo podriamos comprender”. La genética del ce-
rebro es también muy complicada, pero solo hay
100,000 genes y 60,000 de ellos estan dedicados a
productos que se expresan Unicamente en el cerebro.

Hasta la mitad de la década de 1980, la investiga-
cién en la genética estuvo dominada por el metodo tra-
dicional: estudios de familias, de gemelos idénticos y
de adopciones. La meta era calificar la agregacién fa-
miliar de los trastornos psiquiatricos y establecer asi el
grado en el que eran atribuibles a factores genéticos
como opuestos a factores ambientates. En estos estu-
dios los genes no eran medidos directamente y su ac-
cion era inferida. En la dltima década. los nuevos mé-
todos de la biclogia molecular intentan sefalar con
exactitud aquellos genes gue confieren susceptibilidad
a sufrir una u otra enfermedad psiquiatrica. Los nue-
vos métodos de mapeo genético en humanos han sido
espectacularmente exitosos.

Los estudios de enlace y ¢l mapeo posicional, han
hecho posible la identificacion y localizacidn de genes
mutantes y genes candidatos, y |la identificacion y puri-
ficacion de las proteinas correspondientes. La hetero-
geneidad genética hace las cosas complicadas, pues-
to que varios genes pueden dar lugar a un mismo feno-
tipo, pero esta complejidad es un obstaculo superable.

En el cromosoma humano se han identificado genes
responsables del riesgo a diversas condiciones psico-
patolégicas. Hoy sabemos con certeza que el riesge
genético es elevado en la esquizofrenia, el trastorno
bipolar, la enfermedad cbsesivo-compulsiva, la hiper-
actividad con déficit de atencién y el autismo, y se tra-
baja en la identificacion de genes de rasgos fundamen-
tales del temperamento. La posibilidad de identificar
en las familias a los miembros con vulnerabilidades
genéticas especificas esta a la vista. Ciertamente, los
genes no son todo y su interaccion reciproca con el
ambiente es esencial durante el desarrollo y continua
durante el resto de la vida. La neurobiologia del desa-
rrolio estudia los mecanismos de la diferenciacion, or-
ganizacion y modificacion del sistema nervioso por los
estimulos ambientales. Que el cerebro es construido
social y culluraimente es un hecho establecido.

La investigacién conduce a un nueve planteamiento
cientifico del viejo dilema de la herencia y el ambiente
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en las enfermedades mentales. Hoy se expioran las
formas y el grado en el que la interaccion del genoma
y del ambiente se complementan y la experiencia ex-
plica nuestra individualidad y también por qué los ge-
melos idénticos no son idénticos. Heredamos los genes
de nuestros padres y con ello un plano genético y tam-
bién heredamos a nuestros padres y un nicho social y
cultural. Asi como adquirimos un idioma propio con
base en un programa genético universal, también
aprendemos a vivir en un contexto cultural propio.

Los cambios en la clinica

Los clinicos nos vimos impuisados a afinar el estu-
dio de los enfermos. A partir de 1980, ia aplicacion en
el diagndstico de criterios de inclusion y exclusion, con-
dujo a ia clasificacion DSM-IIl y a sus revisiones subse-
cuentes, incluyendo at DSM-1V y el ICD-10. Ambos re-
presentan un avance real en la taxonomia. Por su par-
te, los métodos clinimétricos nos aproximan ai ideal de
la descripcidn objetiva de los datos subjetivos y nos
permiten manejarlos con la precision de otros datos
cientificos. El refinamiento del diagndstico ha hecho
posible la formacidén de grupos homogéneos de enfer-
mos, un paso necesario para el refinamiento en la in-
vestigacion clinica.

Mediante una compleja bateria de pruebas psicold-
gicas, la neurofisiologia identifica funciones cerebra-
les alteradas en enfermos con dafo cerebral debido a
defectos del desarroflo, procesos degenerativos,
traumatismos y accidentes vasculares. La exploracion
neuropsicolagica nos permite identificar a las regiones
cerebrales y a las funciones afectadas. Los estudios
neuropsicologicos son complementarios de las image-
nes cerebrales.

Las imagenes cerebrales

Los avances tecnologicos en el campo de las ima-
genes permiten visualizar alteracicnes en ia estructu-
ra y en las funciones del cerebro en diversas condicio-
nes patoldgicas y componentes quimicos en varios
sistemas neuronales.

La resonancia magnética nuclear, MRI, permite es-
tudiar la estructura fina del cerebro sin el uso de
trazadores radicactivos. El PET y el SPECT registran
la actividad regional del cerebro mediante sustancias
metabolicamente activas radiomorcadas que se distri-
buyen en el fluido sanguineo o reflejan el consumo de
oxigeno. El PET ha demostrado que diferentes regio-
nes del cerebro entran en accidén durante la ejecucion
de distintos tipos de tareas.

Hoy es posible visualizar el funcionamiento mental
en el cerebro y localizar ademas de hipoplasias y asi-
metrias, neurotrasmisores, receplores y sitios de
transportacion. Por ejemplo, la hipoplasia de los lobu-
los frontales en la esquizofrenia y la densidad de la
dopamina || en el niiclec caudade y en el putamen de
enfermos que sufren enfermedad obsesivo-compulsiva.
También es posible observar la accién in situ de sus-
tancias marcadas. Merced a la tecnologia de image-
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nes sabemos que el I6bulo temporal izquierdo de los
musicos es distinto, que el sistema neural del lenguaje
en la mujer es diferente al del hombre y que las regio-
nes frontales de enfermos esquizofrénicos metabolizan
mal la glucosa.

Al identificarse darfios organicos y alteraciones mo-
leculares en enfermos "funcionales”, se ha esfumado
la distincion tradicional en la psiquiatria entre trastor-
nos ¢rganicos y trastornos funcicnales y entre trastor-
nos biolégicos y psicologicos.

Los nuevos farmacos han cambiado para bien la
evolucion de algunas de las enfermedades psiquiatri-
cas mas frecuentes, algunas cuyo curso ineludible era
hacia la incapacidad y el deterioro. Hoy en dia, 80 %
de los enfermos psiquiatricos pueden ser tratados sin
separarlos de su familia y de la comunidad, y el pro-
medio de estancia hospitalaria de enfermos agudos ha
pasadoe de tres meses a doce dias. La meta de la hos-
pitalizacion de los enfermos agudos no es ya su com-
pleta curacion, sing la mejoria de los sintomas, hasta
el punto de permitir la continuacion del tratamiento en
servicios externos.

A las nuevas terapias farmacoldgicas se deben, en
buena parte, las reformas que han hecho posible fa
conversion de los asilos en hospitales modernos y la
creacion de servicios psiquiatricos en hospitales ge-
nerales y en centros de salud. La psiquiatria se ha
hecho extramural y rehabilitatoria, pero la gran expec-
tativa es actuar sobre la menie a traveés del cerebro.

La perspectiva social

El fortalecimiento de la investigacion epidemiologica
nos ha confrontado con la magnitud insospechada de
los problemas psiquiatricos. Simultaneamente al de-
sarrollo de la formacoterapia, se abrid paso una pers-
pectiva que ahorda el estudio de las raices y conse-
cuencias sociales de trastornos y desviaciones psiquia-
tricas. Por ejemplo, las circunstancias familiares y so-
ciales son decisivas en la evolucion y el curso de la
esquizofrenia.

La corriente social ha tenide efectos importantes en
el trabajo del psiquiatra. Le sacé de su aislamiento en
el consultorio y en el asilo y le doté de nuevos concep-
tos y nuevos escenarios para abordar los problemas
psiquiatricos como problemas de salud pablica. La ex-
tension de los servicios psiquiatricos a los hospitales
generales, los centros de salud y los programas de
rehabilitacién, ofrecen hoy nuevos aiternativas en la
atencion de los enfermos.

La psicoterapia

El concepio de que los mas ailtos niveles de integra-
cion del sistema nervioso, los niveles psicoldgicos, jue-
gan un papel crucial en la salud y en la enfermedad,
esta vigente. Lo que ocurre es que ahora se les formu-
la y se les examina desde un marco de referencia dis-
tinto y métodos mas rigurosos.

La psicoterapia se origind con Charcot a finales del
siglo pasado, como un tratamiento médico, pero ha



experimentado un proceso de extension y diversifica-
cion y se ha convertido en un instrumento de ayuda
psicolégica de amplio espectro. Por una parte cumple
una funcién terapéutica y por otra, es una respuestaa
necesidades humanas fundamentales, como es el an-
helo de autoconocimiento gue es paralelo al conoci-
miento de la naturaleza y del cosmos. Inicialmente un
proceso limitado al individuo, se ha ampliado para in-
cluir a la familia y a los grupos.

Como la educacion y la propaganda, la psicoterapia
suscita cambios en el modo de pensar, sentir y actuar
de las personas, Si bien estos cambios son dificiles de
evaluar, no hay duda de que contribuyen a la salud y
al bienestar.

En esencia, la psicoterapia es el examen de las ex-
periencias subjetivas y su significado. Sin la psicote-
rapia, la psiquiatria clinica se reduce a una técnica opa-
ca e ineficaz.

Las formulaciones psicoanaliticas generales, a dife-
rencia de las mas especificas, conservan un lugar en
ia clinica psiquiatrica. No son explicaciones etiologicas,
pero si guias que ayudan a comprender un eslabdn de
la cadena de eventos etiopatogénicos que concurren
en la enfermedad y un lenguaje para comunicar la ex-
periencia subjetiva y su significado.

El eje de fa psicoterapia ha sido y es la relacién del
médico y el paciente en el contexto de una alianza,
pero la transformacion que han experimentado en las
dalimas décadas las practicas psicoterapéuticas es ra-
dical. Hoy en dia, se pone mayor énfasis en el presen-
te que en el pasado, en lo que es consciente y apren-
dido existencialmente, que en lo que es inconsciente.
Son notables las tendencias a la duracién breve, los
objetivos limitados y la evaluacion de los resultades.

La psicoterapia es vulnerable porque le falta apoyo
cientifico. Sin embargo, hoy en dia se multiplican estu-
dios como el dirigido por Irene Elkin, del Instituto Na-
cional de Salud Mental de Estados Unidos, ejemplo de
la investigacion cientifica en la psicoterapia.

Hoy predominan en el campe tres corrientes: la psi-
codinamica, la cognoscitiva y la de relaciones perso-
nales. La investigacion cientifica en el campo, tiene
como foco de interés los elementos que son comunes
en los distintos métodos; la neurofisiologia del cambio
y el efecto placebo son objeto de nuevo escrutinio. La
investigacion ha mostrado las ventajas de combinar el
tratamiento farmacolégico y el psicoterapéutico en una
proporcion importante de casos.

El retorno de la conciencia

Uno de los cambios profundos que ha experimenta-
doliateoriay la practica de la psiquiatria en las ditimas
décadas, es el renovado interés en la conciencia.

Antes de 1910, la conciencia fue el problema central
de la psicologia. Las razones historicas para la decli-
nacién del interés en este campo, fueron la influencia
del psicoanalisis y del conductismo. El principal inte-
rés de Freud fue la motivacion inconsciente, y con ello
descuidd la realidad, y Watson enfocé a la conducta
objetivamente observable e ignor¢ fa conciencia y la
experiencia subjetiva.

Actualmente la psicologia cognoscitiva y la neurofi-
siologia se aproximan al estudic de la conciencia y tien-
den un puente entre dos territerios anteriormente inco-
municados: ios datos derivados de la experimentacidn
y los datos de la introspeccion. Hoy la conciencia es
abordada desde diversas perspectivas incluyendo la
filogenia y la ontogenia del fenomeno, que en el pasa-
do se pensd era inabordable por la ciencia. La relacion
de la conciencia humana con el cerebro; el sentido del
Yo, la toma de decisiones, es hoy en dia un tema del
mayor interés a juzgar por los centenares de articufos,
y mas de una docena de libros que se abocan al tema
desde distintos puntos de mira. El misterio que envuel-
ve a la conciencia se desvanece conforme conocemos
mejor como trabaja el cerebro.

Aceptando gue nuestra comprensién es aon elemen-
tal y fragmentaria, podemos decir que lo que sabemos
es relevante. La teoria dualista que en 1664 propuso
R. Descartes, tan natural y tan acorde con el sentido
comun, no cuenta ya con partidarios entre los exper-
tos que se ocupan del tema.

Se reconoce que aan en los organismos inferiores,
hay entre el estimulo y la respuesta representaciones
internas, "'mentales™. En el pequefic melusco Aplisia
Califdrnica, Erick Kandel estudit los mecanismos ce-
lulares subyacentes al aprendizaje. El aprendizaje cam-
bia la ejecucion y la estrategia, modificando el patrén
de conexicnes entre las neuronas. La experiencia que
modifica la sinapsis regula también la expresion del
gene.

Hoy en dia, hay una nueva manera de ver la rela-
cién entre los determinantes psicosociales y los deter-
minantes neurales y moleculares en la generacion de
la conducta. Aungue ambos determinantes usen vias
diferentes, en dltimo término producen cambios en los
mismos sistemas neuronales. La psicoterapia es efec-
tiva en tanto que modifica las sinapsis como en formas
que les son propias lo hacen los farmacos psicotera-
péuticos.

Hacia un nuevo paradigma

En su conjunto los nuevos conceptos que hoy presi-
den en el campe total de la psicopatologia. la patofi-
siologia y la terapéutica psiquiatricas, tienen los alcan-
ces de un nuevo paradigma.

Como hemos apuntado, las psicosis “funcionales”
han dejado de serlo por la identificacién de defectos
estructurales y meleculares en el cerebro de guienes
las sufren, Por razones similares, las neurosis han des-
aparecido de las clasificaciones psiquiatricas. El
desarrollo psicolégico del nino no se examina en tér-
minos metapsicolégicos sino neurobioldgicos y de psi-
colegia cognoscitiva. Los criterios terapéuticos han
cambiado sustancialmente. Asi, los estados de panico
son tratados con éxito mediante farmacos y también lo
es la enfermedad obsesiva cuyas bases genéticas y
moleculares han sido establecidas. Si bien las depre-
siones ligeras pueden ser fratadas con éxito por me-
dios psicoterapéuticos, en los casos severos la farma-
coterapia es mas efectiva, Como escribe G. Klerman,
el marco tedrico centrado en la continuidad, prevalente
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enia psiquiatria, perdié su momentum frente a los nue-
vos farmacos que actian selectivamente en las cate-
gorias nosoldgicas kraepelinianas clasicas.

En la psiquiatria actual, las ambiciosas teorias ge-
nerales han sido sustituidas por hipdtesis que pueden
ser puesias a prueba y conducen a conocimientos
acumulables. La nueva perspectiva no es, come algu-
nos errdoneamente suponen, un reduccionismo biolo-
gico. sino un marco de orientacion que hace a la
psiquiatria congruente con el resto de la medicina. Tie-
ne su centro en la biologia y se extiende a los pianos
psicologico y social.

El psiquiatra es un médico que ha estudiado a fondo
el cerebro-mente y la conducta, es un experto en el
campo de fa fisiopatologia y la psicopatologia, ha edu-
cado su sensibilidad para penetrar en la subjstividad
de sus enfermos, hacer un diagndstico integral y con-
ducir un tratamiento en los niveles biclagico, psicolé-
gico, familiar y social. Por lo tanto difiere del resto de
los profesionales en €] campo de la salud mental. Solo
guien ha sido adiestrado en la psiguiatria puede mo-
verse en él con competencia y sollura. Muchos cole-

gas médicos, no tienen aun advertencia del grado y la
forma en que los cambios a gque nos hemos referido
consoclidan a la psiguiatria, liberada va de las polari-
zaciones que la han plagado en el pasadeo, como una
rama “dura” de ia medicina. La identidad profesional
del psiquiatra se ha consolidado.

El logro mas importante de la psiquiatria, en la se-
gunda mitad del siglo, ha sido restablecer la unidad de
la mente y el cuerpo mediante los métodos de la inves-
tigacidn cientifica, precisar el sustrato neural y molecu-
lar de los trastornes del pensamiento, el afecto y la
conducta y alterar favorablemente ei curso de aigunos
de los trastornos mentales mas severos y frecuentes.
El marco unificader es el de sistemas abiertos en
interaccion reciproca mediante cambios de materia, de
energia y de informacion.

Mas alla de lo anterior, la psiquiatria esta demolien-
do los dltimos obstaculos que separan al hombre del
conocimiento de si mismo y conmueve su imagen tra-
dicional y la de su lugar en la naturaleza.
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