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Prólogo a la sexta edición

El escaso tiempo transcurrido desde la primera edi
ción de este libro, en el año 1999, hasta la sexta ac
tual nos indica una magnífica perspectiva del ritmo 

acelerado en alcanzar una gran evidencia de aconteci
mientos en la investigación científica moderna. En menos 
de dos décadas el campo de la Psicobiología ha crecido es
pectacularmente en magnitud y profundidad.

El objetivo de este libro continúa siendo el de presen
tar los principios fundamentales de la Psicobiología como 
«...el estudio de la psicología a partir de términos y con
ceptos biológicos» mediante la explicación concisa y breve 
de los mecanismos implicados en los mismos, más que la 
mera presentación de datos y acontecimientos. El libro 
enfatiza cuatro aspectos importantes de la Psicobiología: 
perspectiva evolutiva, Neurociencia cognitiva, implica
ciones clínicas, junto con una breve y oportuna reflexión 
crítica.

Se ha hecho una selección muy cuidada de los conte
nidos docentes con un lenguaje preciso, fácilmente com 
prensible y mediante una presentación muy pedagógica, 
con un excelente soporte ilustrativo de las figuras selec
cionadas para dar apoyo al texto, además de un CD-ROM 
con animaciones, vídeos y la utilización de técnicas de la
boratorio. Este manual está dirigido a estudiantes de psi
cología, medicina, biología, enfermería, farmacia y a otros 
profesionales de las ciencias de la salud.

Los hechos más reseñables de la sexta edición del libro 
son: la claridad, actualización, y el que consigue un len
guaje directo evitando los formalismos y los términos aca
dem ias tas, de modo que a lo largo del manual se aprecia 
el interés e importancia que tiene la Psicobiología para el 
estudio y explicación de la conducta basada en términos, 
métodos y conceptos de la Neurociencia.

Gran parte del éxito de la edición española se consigue 
por el extraordinario entusiasmo y esfuerzo de la Dra. M.a 
José Ramos Platón en m ostrar una cuidada traducción a 
nuestro idioma de la versión original inglesa del libro, m e
diante la cual se consigue una lectura fácil y atrayente que 
facilita el aprendizaje y la motivación al estudiante por 
estos contenidos, tan importantes para su formación cien
tífica y que consigue dar una buena base al estudiante para 
la comprensión de la fisiopatología de algunos síndromes 
neurocomportamentales y su fundamentación clínica.

Por todo lo anterior, espero que la sexta edición de este 
libro tenga en todos los lectores una impresión similar a 
la expuesta aquí.

M i g u e l  N a v a r r o  G a r c ía  

Catedrático de Psicobiología 
Facultad de Psicología 
Universidad Complutense de Madrid 
Septiembre 2006





Prefacio

Bienvenido a la sexta y más reciente edición de 
Biopsicología. He pasado por cinco ediciones pre
vias de este texto, pero nunca había estado tan ilu

sionado como lo estoy con ésta. Se asienta en la solidez de 
sus predecesoras pero también emprende nuevos pasos 
importantes: además de presentar temas de investigación 
vanguardistas, se centra en el factor humano de la biopsi
cología y promueve el aprendizaje interactivo.

Escribí la primera edición de Biopsicología como una 
clara y atractiva introducción a la teoría e investigación 
biopsicológica actual —y la sexta edición continúa des
empeñando este cometido— . Está pensada para que se 
utilice como un libro de texto básico en cursos de uno o 
dos semestres de biopsicología — denominada de diversos 
modos: Biopsicología, Psicología Fisiológica, Cerebro y 
conducta, Psicobiología, Neurociencia comportamental o 
Neurobiología comportamental.

La característica que define a Biopsicología es su parti
cular combinación de ciencia biopsicológica y discurso 
personal, dirigido al lector. Es éste un libro de texto «dis
tinto a un libro de texto». En vez de presentar la biopsico
logía del modo habitual en ellos, entrelaza los aspectos 
fundamentales del campo con estudios de casos clínicos, 
temas sociales, repercusiones personales y anécdotas d i
vertidas. Pretende ser un preceptor amigo que se dirige d i
rectamente al lector, relatándole con entusiasmo los nuevos 
avances en la ciencia biopsicológica.

La amistosa imagen que presenta Biopsicología es más 
que un mero reclamo publicitario. Creo que el lector en
contrará que esta atractiva aproximación pedagógica del 
texto facilita adquirir y retener la información, proporcio
nando más biopsicología con menos esfuerzo y más deleite.

Características de la sexta edición
A continuación se analizan las principales características 
de las ediciones previas de Biopsicología que se han m an
tenido y reforzado en esta edición.

Énfasis en la conducta En algunos libros de texto de 
biopsicología la cobertura de neurofisiología, neuroquí- 
mica y neuroanatomía se menoscaba la cobertura de la in 
vestigación de la conducta. Biopsicología otorga un lugar 
preferencial a la conducta: subraya que la neurociencia es

una labor de equipo y que la contribución particular de los 
biopsicólogos a esta labor es su conocimiento teórico y 
práctico de la conducta.

Amplia definición de la biopsicología La biopsi
cología es el estudio de la biología de la conducta. Biopsi
cología se centra en los mecanismos neurales de la 
conducta, pero también resalta los aspectos evolutivos y ge
néticos y la capacidad de adaptación de los procesos com- 
portamentales.

Atención al método científico Biopsicología pone 
énfasis en importantes —aunque frecuentemente malen
tendidas—  cuestiones referentes al método científico, in 
cluyendo estas tres: (1) el método científico es un medio 
para responder preguntas que puede aplicarse tanto en la 
vida cotidiana como en el laboratorio; (2) el método cien
tífico es divertido —básicamente es el mismo método que 
emplean los detectives para resolver crímenes sin testi
gos—  y (3) la mejor valoración en el m omento actual de 
una teoría científica es que sea ampliamente aceptada 
—y no los informes de datos concluyentes.

Enfoque de integración Biopsicología no ha seguido 
una aproximación modular, proporcionando información 
biopsicológica en forma de una serie de módulos de bre
ves temas independientes. La aproximación de Biopsicolo
gía es la de integrar datos. Compone un sólido entramado 
de investigación e ideas, entrelazando áreas temáticas re
lacionadas entre sí con datos de investigación en capítu
los de extensión intermedia.

Énfasis en la aplicación personal y social Varios 
capítulos de Bopsicología —en particular los que versan 
sobre la ingesta de alimentos, sueño, sexo y drogadicción— 
conllevan evidentes mensajes personales y sociales. En 
estos capítulos se anima a los estudiantes a tener en cuenta 
la aplicación de las investigaciones biopsicológicas a sus 
vidas fuera del aula.

Ingenio y entusiasm o La mayoría de los laboratorios 
de biopsicología son lugares de entusiasmo, dedicación y 
buen humor. Biopsicología transmite estos importantes as
pectos de la «vida biopsicológica».
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Extraordinarias ilustraciones Las ilustraciones de 
Biopsicobgía son especiales. Esto se debe a que cada una 
ha sido pensada y meticulosamente diseñada por un 
equipo científico-artístico singularmente cualificado con 
el fin de aclarar y reforzar el texto: Pinel y su esposa, la ar
tista Maggie Edwards.

Énfasis en el factor humano y clínico de la biopsl- 
cología Biopsicobgía ofrece numerosos estudios de 
casos clínicos, que se destacan en el texto. Estas historias, 
reales y sugerentes, estimulan el interés y permiten a los es
tudiantes aprender cómo se aplican los principios biopsi- 
cológicos a la vida real. Asimismo, las fotos que encabezan 
los capítulos acentúan la trascendencia personal y social de 
los principios biopsicológicos.

Énfasis en tem as am plios Biopsicobgía prefiere un 
enfoque amplio de los temas antes que centrarse en los de
talles. Mediante lengüetas distintivas se destacan cuatro 
temas especialmente importantes:

Nuevas fotografías que encabexan los capítulos
La mayor parte de los capítulos comienzan con nuevas 
fotografías sorprendentes. Cada una ha sido cuidadosa
mente seleccionada por el autor para generar el interés del 
estudiante y recalcar la orientación humana y comporta- 
mental de este texto.

Con el fin de resaltar el «panorama general», se han selec
cionado estos cuatro temas debido a su especial im por
tancia. Al final de cada capítulo, una sección titulada 
Revisión de b s  temas resume concisamente todo lo que se 
ha presentado en él. Los cuatro temas sirven como exce
lentes cuestiones para asignar trabajos y formular pre
guntas de examen.

Características nuevas de la sexta edición
Esta edición de Biopsicobgía presenta tres peculiaridades 
nuevas y actualizadas. Todas están pensadas para hacer el 
texto más accesible a los estudiantes.

CD-ROM M á s  a llá  d e l  ce re b ro  y  la  co n d u cta  am
pliado El CD-ROM que acompaña a Biopsicobgía se di
ferencia del CD que se incluye en la mayoría de los libros 
de texto en un aspecto importante: la 
mayoría del material de Más allá del ce
rebro y  b  conducta se ha diseñado es
pecíficamente para apoyar, ampliar y 
complementar a Biopsicobgía. El CD 
incluido en esta edición se ha ampliado 
notablemente: incluye varias anim a
ciones nuevas, vídeos de laboratorios 
de investigación y debates con expertos 
sobre determinados temas biopsico
lógicos.

EN EL CD

Consulte 
el módulo Ceguera 
al cambio. Para 
poder apreciarla, la 
ceguera al cambio 
hade
experimentarse. 
Esto es algo que va 
a querer compartir 
con sus amigos.

Nuevo diseño interior Se han efectuado cambios im
portantes en el diseño y distribución de las páginas. Algu
nos son de tipo estético, pero hay uno que tiene 
importantes consecuencias pedagógicas. Muchas figuras se 
han recortado y se ha colocado el texto a su alrededor. 
Ambos cambios van dirigidos a reducir el espacio que 
ocupan las figuras y a facilitar que las figuras se sitúen 
más cerca de dónde se explican. Esta mejora hará mucho 
más fácil leer y estudiar Biopsicobgía.

w
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Anatomía del sistema 
nervioso
Sstem*s. «Irúaur»s y oífcias que 
componen nuestro sistema nervioso
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Nueva cobertura de la sexta edición
La biopsicología sigue siendo uno de los campos científicos 
que progresa más rápidamente. Al igual que las ediciones 
previas, esta edición de Biopsicología se ha mantenido al 
tanto de los avances recientes; contiene 653 referencias a 
artículos que no estaban citados en la última edición. Estas 
adiciones han impuesto cambios en muchas partes del 
libro. Seguidamente se enumeran algunos de los princi
pales cambios de contenido en la presente edición, orga
nizados por capítulos.

Capítulo 2: evolución, genética y experiencia
• Descripción del descubrimiento de las «neuronas de 

cantidad» en el lóbulo parietal de los seres humanos, 
monos y gatos, ilustrando el enfoque comparativo.

• Nueva sección titulada «Proyecto Genoma Humano: ¿y 
después qué»?

Capítulo 3: anatom ía del sistem a nervioso
• Nueva sección titulada «Neurogliocitos: la mayoría ol

vidada».

Capítulo 4: Conducción neural y transm isión  
sinóptica
• Descubrimiento reciente de que los potenciales de acción 

no se generan en el cono axónico sino en la parte adya
cente del axón.

• Descubrimiento reciente de que hay pocos canales de 
Na+ en los axones entre los nódulos de Ranvier.

• Hallazgo reciente de que los potenciales postsinápticos 
que se producen cerca de las terminaciones de las den
dritas suelen ser de mayor amplitud que los que se pro
ducen en el cuerpo celular.

• Análisis de los nuevos datos sobre la reutilización de las 
vesículas.

• Posibles funciones de la conducción retrógrada de los 
potenciales de acción.

• Investigación reciente sobre las uniones intercelulares 
comunicantes.

• Explicación de los mecanismos del Botox [toxina botu- 
línica].

Capítulo 7: mecanism os de la percepción, 
la consciencia y la atención
• Estudios de neuroimagen funcional sobre el reconoci

miento facial en seres humanos y el área facial fusiforme.
• Nuevos descubrimientos sobre la distribución de la cor

teza auditiva humana.
• Informe reciente de que Penfield invirtió erróneamente 

la cara del homúnculo somatosensorial.
• Descubrimiento de o tra área secundaria de corteza so

matosensorial.
• La nueva regla «un receptor olfativo/una neurona».
• Descripción de la organización topográfica de los re

ceptores olfativos.
• Análisis de la neurogénesis adulta de los receptores ol

fativos.

Capítulo 8: sistem a sensltlvomotor
• Aclaración de la diferencia entre negligencia contraíate- 

ral egocéntrica y basada en el objeto.
• Énfasis en la importancia del lóbulo parietal posterior en 

el inicio del movimiento.
• Recientes descubrimientos acerca de las áreas de la cor

teza m otora secundaria.
• Análisis de la negligencia contralateral y la percepción in

consciente.
• Estudio de nuevos casos de control mental de un robot 

por un mono.
• Papel del cerebelo en la sincronización.

Capítulo 9: desarrollo del sistem a nervioso
• Análisis de la migración neural radial y tangencial.
• Comparación de la migración neuronal por cambio de 

localización en el soma y la mediada por neuroglia.

©
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Capítulo 5: métodos de investigación  
en biopsicología
• Descripción de los archivos de imágenes cerebrales.
• Análisis sistemático de los puntos débiles de la RMf.
• Análisis de la estimulación magnética transcraneal.
• Método de hebra complementaria para producir knoc

kouts genéticos [mutaciones dirigidas]
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• Exposición actualizada de las teorías de crecimiento axó- 
nico certero.

• Análisis sistemático de las moléculas de orientación.
• Descripción corregida de la hipótesis del gradiente to 

pográfico.
• Nuevos datos sobre el papel de los neurogliocitos en la 

sinaptogenésis.
• El tema de la «promiscuidad» en la sinaptogenésis.
• Análisis sistemático de las neurotrofinas.
• Examen de la heterogeneidad del autismo.

Capítulo 10: daño cerebral y plasticidad neural
• Depresión en tanto que síntoma de la enfermedad de 

Parkinson.
• Diferencias sexuales en la esclerosis múltiple.
• Nuevas observaciones sobre los intentos de encontrar 

tratamientos para la enfermedad de Alzheimer.
• Posibles contribuciones de la neurogénesis adulta a la re

cuperación de la función tras daño cerebral.
• Resultados del primer estudio con doble anonimato pla

cebo-control del tratamiento de la enfermedad de Par
kinson con trasplante de tejido.

• Nueva investigación sobre las células madre y el trata
miento de la lesión medular.

Capítulo 11: aprendizaje, memoria y am nesia
• Análisis del concepto de reconsolidación.
• Nueva cobertura de los mecanismos del mantenimiento 

y expresión de la PLP.
• Nueva sección sobre la variabilidad de la PLP.

Capítulo 12: hambre. Ingesta de alimentos y salud
• Cobertura más sistemática de los péptidos de hambre y 

saciedad.
• Datos recientes de que las comidas dadas a víctimas de 

ham bruna provocan anorexia.

Capítulo 13: hormonas y sexo
• Cobertura más sistemática de las diferencias sexuales en 

la estructura cerebral.
• Pruebas recientes de que los cromosomas sexuales tie

nen efectos sobre el desarrollo cerebral en los que no in
tervienen las hormonas sexuales.

• Descubrimiento de que las diferencias sexuales en el ta
maño cerebral provienen de una mayor pérdida celular 
programada en las hembras.

• El reciente suicidio de «John», el famoso fruto de un 
cambio de sexo en la infancia.

• Análisis de los efectos neuroprotectores del estradiol.

• Pruebas de que las lesiones del núcleo ventromedial al
teran en los machos la motivación para la conducta se
xual.

• Hincapié en que la tendencia de la atracción sexual que 
siente una persona (varón o mujer) no es una cuestión 
de elección.

• Análisis de la transexualidad y el cambio de sexo.
• Independencia de la orientación sexual y la identidad se

xual.

Capítulo 14: sueño, ensueños y ritmos circadianos
• Teoría del sueño REM «por defecto».
• Cobertura reorganizada de los mecanismos neurales del 

sueño.
• Observaciones clásicas de von Economo y los mecanis

mos neurales del sueño.
• Fotorreceptores circadianos recientemente descubiertos 

en la capa de células ganglionares de la retina.
• Reciente descubrimiento de que todas las células del o r

ganismo contienen mecanismos sincronizadores circa
dianos.

• Función de las orexinas en la narcolepsia y el sueño.
• Importante descubrimiento reciente de que las personas 

que duermen ocho horas o más por noche tienden a 
m orir antes que las que duermen entre cinco y siete 
horas.

Capítulo 15: drogadlcdón y circuitos cerebrales  
de recom pensa
• Mayor cobertura del síndrome alcohólico fetal.
• Análisis de los informes recientes de que la mariguana 

causa problemas de memoria.
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• Estudios recientes que relacionan el MDMA [éxtasis] 
con el daño cerebral.

• Análisis de los tratamientos con metadona y buprenor- 
fina de la adicción a los opiáceos.

• Nueva sección sobre las causas de recaída en casos de 
adicción.

• Estudios de neuroimagen en seres humanos que apoyan 
la implicación de la dopam ina en la adicción.

Capítulo 16: laterallzadón, lenguaje y cerebro 
escindido
• Descripción del punto de vista actual, más complejo, 

sobre la implicación de la dopamina en la adicción.
• Preferencia manual y asimetría del área de la mano en 

el homúnculo motor.
• Lateralidad derecha en monos.
• La paradoja de que el hemisferio derecho se active du

rante el lenguaje y que las lesiones del hemisferio dere
cho no sean suficientes para alterar el lenguaje.

• Problemas sensoriales y motores de los disléxicos.

Capítulo 17: blopslcología de la emoción, el es
trés y la salud
• Cómo afecta el estrés a la función inm unitaria — los 

sorprendentes resultados de un reciente metanálisis.
• Por qué la disminución de la función inmunitaria no se 

traduce necesariamente en un aumento de la enfermedad.
• Cobertura sistemática de los efectos del estrés temprano.
• Cobertura sistemática de los efectos del estrés sobre el h i

pocampo.
• Miedo condicionado en seres humanos durante pruebas 

de neuroimagen funcional.

Capítulo 18: blopslcología de los trastornos 
psiquiátricos
• La opinión actual de que la implicación de los recepto

res D 2 en la esquizofrenia no es toda la historia.
• Cobertura sistemática de la esquizofrenia y el daño ce

rebral.
• Análisis sistemático de los neurolépticos atípicos.
• Comparación de la eficacia de fármacos en el tra ta

miento de los trastornos afectivos.
• Patología cerebral y trastornos afectivos.
• Trastorno por estrés postraumático.
• Concepto de medicamentos sin interés comercial.

Ayudas para el aprendizaje
Biopsicología presenta varias características expresamente 
concebidas parar ayudar a los estudiantes a aprender y re
cordar los datos.

• Palabras clave en negrita — otros términos de menor 
importancia aparecen en cursiva.

• Explore su cerebro, ejercicios de prueba que se sitúan 
en los puntos de transición de los capítulos, donde los 
estudiantes pueden beneficiarse más de hacer una 
pausa para consolidar los datos precedentes antes de 
continuar.

• Revisión de los temas, secciones que sirven de con
clusión de cada capítulo, resumiendo cómo los cua
tro temas principales del libro han repercutido en ese 
tema en particular.

• Cuestiones para reflexionar, preguntas de análisis 
que retan a los estudiantes a pensar de modo crítico 
sobre la información presentada en el capítulo.

• Apéndices, que sirven de provechosas fuentes de 
información importante, la cual resulta demasiado 
pormenorizada para algunos estudiantes de biopsi
cología.

Material auxiliar en inglés disponible 
con Biopsicología
El CD-ROM M á s  a llá  d e l  ce re b ro  y  la  co n d u cta
Gratis con cada nuevo libro de texto, el disco compacto ti
tulado Más allá del cerebro y  la conducta contiene muchas 
actividades y demostraciones ideadas para aum entar el 
interés de los estudiantes y animarles a relacionarse con la 
biopsicología de modo activo. Las notas al margen en Biop
sicología remiten al estudiante a las partes del CD en los 
puntos apropiados de cada capítulo. Algunas de las carac
terísticas distintivas de Más allá del cerebro y  la conducta 
incluyen:

• Animaciones y otras demostraciones. Una serie de 
demostraciones multimedia especialmente concebi
das para este CD permiten a los estudiantes experi
mentar por sí mismos conceptos im portantes del 
texto. Las nuevas figuras animadas se dedican a los 
campos receptores de las neuronas visuales, los clá
sicos experimentos de Sperry sobre rotación ocular 
y la anatomía de las neuronas.

• Módulos neurales. Diez módulos neurales animados 
procedentes del elogiado CD-ROM de fisiología 
interactivo A.D.A.M. (Benjamin/Cummings) ayuda 
a los estudiantes a entender los principios fisiológi
cos fundamentales. Mediante explicaciones por audio 
y exposiciones visuales, cada módulo da vida a un as
pecto complejo de la biopsicología en la pantalla del 
ordenador del estudiante.

• Vídeo dips. En unos vídeo clips, Pinel se dirige per
sonalmente a los estudiantes, transmitiéndoles su 
entusiasmo por la biopsicología — la mayoría de éstos 
se filmaron en su propia casa— . En otros, los estu
diantes ven cómo funciona un laboratorio de inves
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tigación y escuchan de boca de conocidos biopsicó- 
logos quién les dirige.

• Cuestionarios de práctica. En el CD los estudiantes 
encontrarán 15 preguntas de respuesta múltiple por 
capítulo, redactadas por el mismo Pinel. Estas prue
bas de autoevaluación les ayudarán a preparar sus 
exámenes.

• Fichas informáticas breves. Los estudiantes pueden 
revisar las palabras clave correspondientes a cada ca
pítulo y sus definiciones mediante prácticas fichas in
formáticas breves.

Banco de cuestionarios El banco de cuestionarios 
para esta edición de Biopsicología contiene más de 2.000 
preguntas de respuesta múltiple. Con el fin de ayudar a los 
profesores a preparar sus exámenes, se ha evaluado la d i
ficultad de cada pregunta — fácil (1), m oderada (2) o di
fícil (3)— . Asimismo, cada pregunta se ha marcado con un 
tema y una página de referencia de modo que los profe
sores puedan escoger fácilmente preguntas para confec
cionar a su gusto sus cuestionarios. Los autores de libros 
de texto rara vez preparan sus propios bancos de cuestio
narios; el hecho de que Pinel se empeñe en preparar el suyo 
propio atestigua su calidad —y su compromiso en ayudar 
a los estudiantes a aprender.

Banco de cuestionarios computarlzado Puede dis
ponerse de esta versión computa rizada del banco de cues
tionarios con el program a informático TestGeti «fácil de 
usar» de Tamarack, que permite a los profesores preparar 
exámenes, tanto para imprimir como para examinar por 
red y online. El banco de cuestionarios computarizado es 
válido para Windows y para Macintosh.

Manual para el profesor Preparado con gran habili
dad por Michael M ana de la Western Washington Univer
sity, el manual del profesor incluye útiles medios de 
enseñanza, entre ellos «at-a-glance-grids» [cuadrículas de 
una ojeada], actividades y presentaciones para el aula, 
anotaciones, apuntes de clase, sinopsis de los capítulos y 
otro valioso material para organizar la asignatura desti
nado tanto a profesores noveles como experimentados.

Presentación de p o w e r -p o ln t  Michelle Pilati, del 
Rio Hondo College, ha elaborado un paquete en Power
Point con resúmenes detallados de los puntos fundamen
tales de cada capítulo, basados en esquemas, gráficas, 
diagramas y otros medios visuales procedentes del libro de 
texto. 'Conéctese con www.ablongmancom/catalog para 
descargar este material complementario para el profesor, 
directamente de su página original!

Juego de transparencias de psicología fisiológica  
de Allyn and Bacon, edición de 2005 Al escoger este 
libro de texto puede obtenerse un juego de 145 transpa

rencias de acetato a todo color a través del representante 
de ventas local de Allyn and Bacon. El paquete de trans
parencias incluye imágenes de los principales textos de 
psicología fisiológica editado por Allyn and Bacoa

Guía del curso Esta sólida guía de estudio, escrita por 
Michael Mana de la Western Washington University, se ha 
y ampliado para la presente edición. Ofrece a los estu
diantes un medio de aprendizaje rico y muy organizado. 
Cada capítulo de la guía de estudio incluye las siguientes 
secciones:

• «Antes de leer», contiene un breve resumen del ca
pítulo y sus objetivos de aprendizaje.

• «Mientras se lee», ofrece una serie de demostracio
nes, preguntas de estudio de doble sentido, activida
des y ejercicios.

• «Después de haber leído», consta de tres preguntas 
prácticas cortas y una prueba práctica global.

• «Cuando se ha acabado», presenta enlaces web para 
obtener más información y un crucigrama que u ti
liza los términos clave del texto.

W e b s ite  vinculado Enlazando el libro de texto con 
Internet, este website contiene fichas breves, objetivos de 
aprendizaje, enlaces web log-on y pruebas de práctica On
line para cada capítulo con el fin de ayudar a los estu
diantes a revisar y retener los conceptos clave del texto. 
Visite este sitio en www.librosite.net/pinel.

Ficha de estudio de psicología fisiológica, © 2005
Las fichas de estudio de Allyn & Bacon/Longman, a todo 
color, asequibles y repletas de información útil facilitan el 
estudio, lo hacen más eficaz y más agradable. La informa
ción del curso se condensa en lo básico, ayudando a los es
tudiantes a llegar a dominar rápidamente los fundamentos, 
revisar un tema para comprenderlo, o preparar un examen.

Una introducción a todo color a la anatomía del en
céfalo humano Este libro proporciona un medio fácil 
y ameno de aprender o revisar los fundamentos de la neu- 
roanatomía hum ana mediante el elogiado método de co
lorear siguiendo las indicaciones.

Taller de vídeo para el CD-ROM de psicología fi
siológica Este CD-ROM para estudiantes y profesores 
comprende más de 50 minutos de contenido relacionado 
con el curso de psicología fisiológica.

Taller de vídeo para la guía de enseñanza del pro
fesor de psicología fisiológica con CD-ROM La
guía de enseñanza para el profesor ofrece m ultitud de 
ideas para integrar el taller de vídeo en su curso, incluyendo 
resúmenes de cada video clip, actividades de clase, ejerci

http://www.ablongmancom/catalog
http://www.librosite.net/pinel
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dos de redacción, inicios de debate, correlation grids [cua
drículas de relación], objetivos de aprendizaje y una clave 
de respuestas para la guía de aprendizaje para el estu
diante. El contenido del CD-ROM y de la guía de apren
dizaje para el estudiante se ha impreso también al final de 
la guía de enseñanza, 'y le proporciona el programa com 
pleto en una fácil consulta!
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sueño sobre un libro de texto que se ajustara a los requi
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fiado en Biopsicología y aportado el apoyo financiero y 
personal necesario para situarlo a la vanguardia de su 
campo. Le estoy especialmente agradecido a Erin Liedel 
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Al estudiante

En la década de los 60 yo estaba, como se decía en
tonces, «deslumbrado» por una asignatura sobre 
biopsicología de la licenciatura. No podía imaginar 

nada más interesante que un campo científico dedicado a 
estudiar la relación entre los procesos psicológicos y el ce
rebro. Mi fascinación inicial desembocó en una larga ca
rrera cono estudiante, investigador y profesor de ciencias 
biopsicológicas. Biopsicología representa mi intento de 
compartir esta fascinación con el lector.

He procurado hacer de Biopsicología un tipo de libro de 
texto distinto, un libro de texto que incluya explicaciones 
claras, concisas y bien estructuradas de los puntos princi
pales pero también que suscite el interés de leerlo — un 
libro del que se pudiera sugerir un capítulo apropiado a un 
amigo o pariente interesado en el tema— . Para alcanzar 
este objetivo pensé en qué tipo de libro de texto me hubiera 
gustado cuando era estudiante y decidí inmediatamente 
evitar el formalismo severo y el estilo pesado de redacción 
de los libros de texto convencionales.

He querido que Biopsicología tuviera un estilo relajado 
y personal. Con el fin de lograrlo, cuando escribía he im a
ginado que el lector y yo estábamos charlando y que yo le 
hablaba —por lo general tomando algo—  acerca de las 
cosas tan interesantes que están sucediendo en el campo

de la biopsicología. Imaginar estas conversaciones evitó 
que mi m odo de escribir derivara hacia los consabidos 
«libracos de texto» y nunca me permití olvidar que estaba 
escribiendo este libro para el lector: el estudiante.

Estuve especialmente emocionado, y un poco nervioso, 
ante la quinta edición [inglesa] de Biopsicología porque era 
la primera que se acompañaba de un CD. Me preocupaba 
en particular la reacción de los estudiantes ante las ani
maciones y los video-clips puesto que diseñarlos era una ex
periencia nueva para mi compañera, Maggie, y para mí. Sin 
embargo, el CD resultó tener un enorme éxito entre los es
tudiantes y, por lo tanto, se ha ampliado considerable
mente en esta edición. Espero que al lector le guste el 
nuevo material. En lo que a mí respecta, nunca me re
pondré de la impresión de verme y oírme en la pantalla de 
mi ordenador.

Espero que el lector aprenda mucho con Biopsicología 
y que leerlo le provoque la misma sensación personal que 
escribirlo provocó en mí. Si lo desean, agradeceré sus co
mentarios y sugerencias. Puede contactar conmigo en la si
guiente dirección: Department o f Psychology, University 
of British Columbia, Vancouver, BC, Cañada, V6T 1Z4, o 
a través del correo electrónico:

jpinel@psych.ubc.ca

mailto:jpinel@psych.ubc.ca




Acerca del autor

John Pinel, el autor de Biopsicología, obtuvo su doc
torado en la McGill University de Montréal. Trabajó 
una tem porada en el Instituto o f Technology de Massa- 
chussets antes de acceder a su puesto actual en la Uni

versity o f British Columbio, en Vancouver. El profesor Pinel 
es un galardonado docente y autor de unas 200 publica
ciones científicas. No obstante, cree que Biopsicología es su 
mayor logro profesional. «Tiene que ver con todo lo que 
me gusta de mi trabajo: los estudiantes, enseñar, escribir e 
investigar.»

Cuando se le preguntó acerca de sus aficiones persona
les, el profesor Pinel habló con entusiasmo de su compañera, 
Maggie, y su hijo, Greg. La gran calidad de las ilustraciones 
de Biopsicología puede atribuirse en gran parte al esfuerzo

y el talento de Maggie, que es una artista y una escritora pro
fesional. Greg está ahora acabando su doctorado en la Fa
cultad de Económicas de Londres, especializándose en 
programas pedagógicos y sociales para indígenas.

«La mayor parte del ejercicio que hago consiste en 
tocar y ensayar ritmos de tam bor del África Occidental», 
dice Pinel. «Para una plena experiencia física y mental, no 
hay nada mejor que un poco de kpanlongo con mi amigo 
Kwasi Iruoje, experto en tam bor nigeriano.» (No deje de 
ver el video clip «The Beat Goes On» en el CD-ROM Beyond 
the Brain and Behavior —gratis al comprar este libro de 
texto— .) «Una de las cosas que más me relajan y me ayu
dan a descansar es acariciar a nuestros gatos, Sambala y 
Rastaman.»
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El caso de J. G., el hombre 
congelado en el tiempoEl aspecto del cerebro hum ano 

dista m ucho de ser adm irable 
(véase la Figura 1.1). Es un trozo 

de tejido blando, arrugado, con forma 
de nuez, que pesa alrededor de 1,3 kg.
Se parece más a algo que podríam os 
encontrar flotando en una playa que a 
una de las maravillas del m undo —lo 
cual es sin duda— . Pese a su  desa
gradable aspecto externo, el cerebro 
hum ano es una asombrosamente in 
trincada red de neuronas (células que 
reciben y transm iten señales electroquími 
cas). Pensemos un m om ento en la com 
plejidad de los circuitos neurales de 
nuestro cerebro. Reflexionemos so
bre los 100.000 millones de neuro
nas desplegadas de m odo com 
plejo, los cerca de cien billones 
de conexiones entre ellas y la 
cantidad casi infinita de vías 
que pueden seguir las señales 
neurales a través de este la
berinto.

Considerando lo que 
puede hacer, no es de so r
prender la complejidad del 
cerebro humano. Un órgano 
que es capaz de crear una 
Mona Lisa, un miembro arti
ficial y un avión supersónico; 
de viajar a la luna y a las pro
fundidades del mar, de apreciar 
lo maravilloso de una puesta de 
sol en los Alpes, de un recién na
cido o de u n  salto m ortal hacia atrás 
tiene que ser complejo. Paradójica 
mente, puede que la neurocien
cia (el estudio científico del 
sistema nervioso) resulte ser el 
reto final para el cerebro. ¿Tiene el 
cerebro la capacidad de com pren- FIGU RA 1.1
der algo tan complejo como él a  encéfalo humano, 
mismo?

La neurociencia abarca varias 
disciplinas relacionadas entre sí. El objetivo principal de 
este capítulo es presentar una de ellas: la biopsicología. 
Cada uno de sus siete apartados define la biopsicología 
desde una perspectiva diferente.

Antes de adentram os en la materia de este capítulo, 
quisiera comentar dos cosas: (1) el caso de Jimmie G., que 
le dará a probar al lector las interesantes cosas que contiene, 
y (2) los temas principales de este libro.

[En 1975], J. G. era un hombre de aspecto distinguido, 
con una mata de pelo canoso rizado; un hombre atrac
tivo y sano de cuarenta y nueve años de edad. Era ale
gre, simpático y afectuoso.

«Buenas, doctor» —dijo— «'Buenos días! ¿Me 
siento en esta silla?»... Habló de las casas donde había 
vivido su familia... Habló del colegio y su época de co
legio, de los amigos que había tenido y de su inclina

ción especial por las matemáticas y las ciencias... 
tenía diecisiete años; acababa de terminar sus 

estudios en el instituto de bachillerato 
cuando fue reclutado en 1943... Se acor

daba de los nombre de los distintos 
submarinos en los que había servido, 

de sus misiones, de dónde tenían 
su base, de los nombres de sus 
compañeros de tripulación... 
Pero por algún motivo sus re
cuerdos se detenían ahí.

...Me llamó mucho la 
atención el cambio de tiempo 
verbal en sus remembranzas 
cuando pasó de sus días de co
legio a sus días en la marina. 
Había estado utilizando el pa
sado, pero ahora utilizaba el 
presente... De pronto me inva
dió una sospecha poco proba

ble. «¿En que año estamos Sr. 
G.?» le pregunté, disimulando 

mi asombro con una actitud des
preocupada. «En el cuarenta y 

cinco, hombre ¿Qué quiere usted 
decir?».Siguió hablando: «Hemos ga

nado la guerra; FDR [Franklin Delano 
Roosevelt] está muerto, Truman está al 

mando. Nos aguardan grandes tiempos».
«Y usted. Jimmie, ¿cuántos años tiene?»...

«Bueno, creo que diecinueve, doctor. Cumpliré 
veinte en mi próximo cumpleaños.»

Viendo al hombre canoso que tenía delante, tuve 
un impulso que nunca me he perdonado...

«Tenga», le dije alcanzándole un espejo. «Mire el es
pejo y dígame qué ve...»

De repente empalideció y se sujetó a los lados de la 
silla «'Jesús—!» murmuró. «¿Jesús, qué está pasando?, 
¿qué me ha ocurrido?, ¿es una pesadilla?, ¿estoy loco?, ¿es 
una broma?» —y se puso loco de inquietud, aterrado.

.. .Me marché sigilosamente, llevándome el odioso 
espejo.

Dos minutos más tarde volví a entrar en la habita - 
dón... «'Hola doctor!» dijo. «'Buenos días! ¿Quería 
usted hablar conmigo? ¿Me siento en esta silla?» En su

EN EL CD

^Consulte el 
módulo Saludos 
del autor. Pinel le 
da la bienvenida 
personalmente y 
explica un 
aspecto de la 
biopsicología que 
a menudo se 
pasa por alto y él 
ha induido en 
este texto.
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expresión franca y abierta no había ninguna señal de 
reconocerme.

«¿No nos conocemos ya, Sr. G?», le pregunté con 
aire despreocupado.

«No, yo diría que no 'Con la barba que tiene no le 
hubiera olvidado, doctor!».

.. .«¿Dónde cree que está usted?».
«Veo estas camas y estos pacientes por todas par

tes. Me parece una especie de hospital. ¿Pero qué de
monios haría yo en un hospital —y con toda esta gente 
mayor, mucho mayor que yo...? Puede que yo trabaje 
aquí... Si no trabajo aquí, me han metido aquí. ¿Soy un 
paciente, estoy enfermo y no lo sé, doctor? Es una lo
cura, es espeluznante...».

En las pruebas de inteligencia demostró una capa
cidad intelectual excelente. Tenía agilidad mental/Era 
rápido mentalmente, era observador y lógico y no tenía 
ninguna dificultad para resolver problemas y asuntos 
complejos (es decir, ninguna dificultad si se podían 
hacer con rapidez. Si se requería mucho tiempo olvi
daba lo que estaba haciendo...).

Examinando a fondo su memoria encontré una 
extremada y sorprendente pérdida de memoria re
ciente —hasta el punto de que cualquier cosa que se le 
dijera o mostrara podía olvidarla en unos pocos se
gundos—. De modo que puse el reloj, la corbata y las 
gafas sobre la mesa, los tapé y le pedí que los recordara. 
Luego, después de charlar unos minutos, le pregunté 
qué era lo que había tapado. No recordaba ninguno de 
los objetos —de hecho, ni siquiera que yo le hubiese 
pedido que los recordase—. Repetí la prueba, esta vez 
pidiéndole que escribiera los nombres de los tres ob
jetos: de nuevo lo olvidó y cuando le enseñé el papel 
en el que lo había escrito se quedó extrañado.

«¿Qué es esto?» le pregunté mostrándole una foto 
de una revista que yo sostenía.

«Es la luna», contestó.
«No, no lo es», le respondí. «Es una foto de la tie

rra tomada desde la luna».
«'Bromea usted, doctor! 'Alguien tendría que haber 

llevado una cámara de fotos allí arriba!..., ¿Cómo de
monios lo haría?»...

Empezaba a cansarse, y estaba algo irritable y an
sioso, bajo la presión continua de lo absurdo y la con
tradicción, y de sus terribles consecuencias.... Y yo 
mismo estaba apesadumbrado por la emoción —aque
llo le rompía a uno el corazón... pensar en su vida per
dida en el limbo, deshaciéndose—.

Es como si estuviera... confinado en un sólo mo
mento de su existencia, rodeado de un foso... de olvido 
de todo lo que le rodea. Es un hombre sin pasado (ni 
futuro), atrapado en un momento que cambia cons
tantemente, sin sentido.

(Reproducido con autorización de Simón & Schuster Adult Publis- 
hing Group de The Man Who Mistook His Wije for a Hat and Other 
Qinical Tales [El hombre que confundió a su mujer con un sombrero 
y otros relatos clínicos] por Oliver Sacks. Copyright © 1970, 1981, 
1983,1984,1985 por Oliver Sacks.)

Recordemos a Jimmie G. Volveremos a encontramos con 
él otra vez, más adelante en este capítulo.

Cuatro temas principales en este libro
Aprenderemos muchas cosas nuevas en este libro — nue
vos datos, conceptos, estructuras cerebrales y cosas por el 
estilo— . Pero lo más importante es que, dentro de muchos 
años, mucho después de que el lector haya olvidado la 
mayoría de estos datos, seguirá llevando consigo nuevos y 
productivos m odos de pensar. He seleccionado cuatro 
nuevas ideas para hacer un hincapié especial en ellas: cons
tituyen los cuatro temas principales de este libro.

Para ayudarle a prestar a estos temas la atención espe
cial que merecen y para ayudarle a seguir su desarrollo a 
medida que avance en este libro, se han marcado las par
tes relevantes con lengüetas. A continuación se presentan 
los cuatro temas principales y las lengüetas que hacen re
ferencia a ellos.

Reflexiones sobre la pslcoblología Debido a que 
muchos temas biopsicológicos son tan interesantes (como 
ya se ha visto en el caso de Jimmie G.) 
y a menudo están relacionados con la w  EL 00
vida diaria, se nos suministra una dieta Consulte 
continua de información y opiniones el m^ u*° Temas

de biopsicología. 
Escuche a Pinel 
explicar cómo y por 
qué se han 
destacado para su 
conveniencia los 
temas de 
Biopsicología.

psicobiológicas —por televisión, p e 
riódicos, Internet, amigos, parientes, 
libros, profesores, etc.— . Uno de los 
principales objetivos de este libro es 
ayudar al lector a dar el paso de ser un 
consum idor pasivo de «publicidad» 
psicobiológica a ser un verdadero pen
sador crítico, una persona que no se cree todo lo que se dice 
sino que juzga si son razonables las diversas afirmaciones 
y evalúa su relación con sus propios 
criterios sociales y su estilo de vida.
Para ayudar al lector a alcanzar esta 
meta, he marcado cada parte de este libro relacionada d i
rectamente con ello con la lengüeta «reflexionando sobre 
la biopsicología».

Implicaciones clínicas Las consideraciones clínicas 
(que atañen a la enfermedad o el tratamiento) están en
tretejidas por todo el tejido de la psicobiología. Gran parte 
de lo que los biopsicólogos averiguan 
acerca del funcionamiento del encéfalo 
normal procede de estudios del encé
falo enfermo o lesionado, y, a la inversa, mucho de lo que 
descubren los biopsicólogos tiene importancia para el tra 
tamiento de los trastornos cerebrales. Este libro se centra 
en la interacción entre las disfunciones cerebrales y la biop
sicología, y cada ejemplo primordial de dicha interacción 
se destaca mediante la lengüeta «implicaciones clínicas».
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La perspectiva evolutiva Aunque nunca podrán de
terminarse con certeza los acontecimientos que llevaron a 
la evolución de la especie humana, reflexionar acerca de las 

presiones ambientales que probable
mente guiaron la evolución de nues
tros cerebros y nuestra conducta a 

menudo conduce a importantes explicaciones psicobioló- 
gicas. Este enfoque se denomina perspectiva evolutiva. Un 
aspecto importante de ésta es el enfoque comparativo (tra
tar de entender los fenómenos biológicos comparándolos 
en diferentes especies). A lo largo de este texto veremos que 
nosotros, los seres humanos, hemos aprendido mucho 
acerca de nosotros mismos estudiando las especies con las 
que estamos emparentados a través de la evolución. El en
foque evolutivo ha demostrado ser una de las piedras an 
gulares de la indagación biopsicológica contemporánea. 
Cada exposición relacionada con la perspectiva evolutiva 
se señala con la lengüeta «perspectiva evolutiva».

Neurociencia cognitlva Los avances en cualquiera de 
los campos de la ciencia están impulsados en gran medida 
por la innovación tecnológica: el desarrollo de un nuevo 
y eficaz instrumento de investigación a 
menudo se sigue de una serie de descu
brimientos. No hay mejor ejemplo de 
esto que la neurociencia cognitiva, un campo relativa
m ente nuevo de la biopsicología que ha sido abastecido 
de combustible por el desarrollo de métodos de obtener 
imágenes de la actividad del cerebro hum ano in vivo. 
Valiéndose de estos métodos de neuroimagen funcional, 
los neurocientíficos cognitivos estudian las áreas del 
cerebro humano que se activan m ientras el sujeto se de
dica a determ inados procesos cognitivos (concernien
tes al pensamiento), tales como m em oria, atención y 
percepción. Cada exposición que implica este tipo de in 
vestigaciones se resalta con la lengüeta «neurociencia cog
nitiva».

\ ¿Qué es la biopsicología?

La biopsicología es el estudio científico de la biología de 
la conducta (véase Dewsbury, 1991). Algunos denominan 
este campo psicobiología, biología comportamental o neu
rociencia comportamental; pero yo prefiero el término biop
sicología, porque indica un enfoque biológico del estudio 
de la psicología más que un enfoque psicológico del estu
dio de la biología: la psicología se sitúa en prim er plano en 
este texto. La psicología es el estudio científico de la con
ducta, el estudio científico de todas las actividades m ani
fiestas del organismo, así como de todos los procesos 
internos que supuestamente subyacen a estas actividades 
(p.ej., el aprendizaje, la memoria, la motivación, la per
cepción y la emoción).

El estudio de la biología de la conducta tiene una larga 
historia, pero la biopsicología no llegó a ser una disciplina 
neurocientífica importante hasta el siglo xx. Aunque no sea 
posible determinar la fecha exacta del nacimiento de la 
biopsicología, la publicación de The Organization o f Be
havior [La organización de la conducta] en 1949 por D. O. 
Hebb, desempeñó un papel clave en su surgimiento (véanse

Brown y Milner, 2003; Milner, 1993; Milner y White, 1987). 
En su libro, Hebb desarrolló la primera teoría global sobre 
cómo la actividad cerebral puede producir fenómenos psi
cológicos complejos tales como las percepciones, las em o
ciones, los pensamientos y los recuerdos. La teoría de Hebb 
hizo mucho por desacreditar la idea de que el funciona
miento psicológico es demasiado complejo como para 
tener sus raíces en la fisiología y la química del cerebro. 
Hebb basó su teoría en experimentos que implicaban tanto 
a seres humanos como a animales de laboratorio, en estu
dios de casos clínicos y en argumentos lógicos basados en 
sus perspicaces observaciones de la vida diaria. Este ecléc
tico enfoque se ha convertido en un sello distintivo de la 
indagación biopsicología. En comparación con la física, la 
química y la biología, la biopsicología es un bebé — un bebé 
sano que crece deprisa, pero un bebé al fin y al cabo— . En 
este libro el lector recogerá los frutos de la juventud de la 
biopsicología. Puesto que la biopsicología no tiene una 
larga y compleja historia, podrá introducirse directamente 
en las apasionantes investigaciones actuales.

¿Qué relación existe entre la biopsicología y otras disciplinas 
de la neurociencia?

La neurociencia es un trabajo de equipo, y los biopsicó- 
logos son miembros im portantes de este equipo (véanse 
Albright, Kandel y Posner, 2000; Kandel y Squire, 2000). 
Este apartado del capítulo define aún más la biopsicolo-

gía examinando su relación con otras disciplinas neuro- 
científicas.

Los biopsicólogos son neurocientíficos que contribu
yen a su investigación con sus conocimientos acerca de la
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conducta y de los métodos de investigación de la con
ducta. Lo que distingue su contribución a la neurociencia 
es su orientación y su experiencia en el estudio de la con
ducta. Podremos apreciar mejor la importancia de esta 
contribución si consideramos que, en última instancia, la 
finalidad del sistema nervioso es originar y controlar la 
conducta (véanse Doupe y Heisenberg, 2000; Grillner y 
Dickson, 2002).

La biopsicología es una disciplina que integra datos. Los 
biopsicólogos reúnen los conocimientos de otras discipli
nas neurocientíficas y los aplican al estudio de la con
ducta. Algunas de las disciplinas de la neurociencia 
especialmente importantes para la biopsicología son las si
guientes:

Neuroanatomía. Estudio de la estructura del sistema 
nervioso (véase el Capítulo 3).

Neuroquímica. Estudio de las bases químicas de la ac
tividad neural (véase el Capítulo 4).

N euroendocrinología. Estudio de las interacciones 
entre el sistema nervioso y el sistema endocrino 
(veánse los Capítulos 13 y 17).

Neuropatología. Estudio de los trastornos del sistema 
nervioso (véase el Capítulo 10).

Neurofarmacología. Estudio de los efectos de los fár
macos sobre la actividad neural (veánse los Capí
tulos 4,15 y 18).

Neurofisiología. Estudio de las funciones y la actividad 
del sistema nervioso (véase el Capítulo 4).

¿Qué tipos de investigación caracterizan al enfoque biopsicológico?

Aunque la biopsicología es sólo una de las muchas disci
plinas que contribuyen a la neurociencia, ella misma es 
amplia y heterogénea. Los biopsicólogos estudian muchos 
fenómenos diferentes y enfocan sus investigaciones de 
muchos modos distintos. Con el fin de describir la inves
tigación psicobiológica, este apartado analiza tres dim en
siones principales en las que varían los enfoques de la 
investigación biopsicológica. Ésta puede implicar tanto 
sujetos humanos como no humanos, puede hacerse como 
experimentos formales o como estudios no experimenta
les, y puede ser básica o aplicada.

Sujetos humanos y animales
La investigación biopsicológica estudia tanto seres hum a
nos como animales. Entre los no humanos, las ratas son los 
sujetos más habituales; sin embargo, los ratones, gatos, 
perros y primates también se estudian mucho.

Los seres humanos presentan varias ventajas sobre los 
otros animales como sujetos experimentales de investiga
ciones biopsicológicas: pueden seguir instrucciones, pue
den comunicar sus experiencias subjetivas, y sus jaulas 
son más fáciles de limpiar. Por descontado que lo de las jau
las es una broma, pero esto sirve para llamar la atención 
sobre una ventaja que presentan los seres humanos sobre 
otras especies de sujetos experimentales: los seres hum a
nos a menudo resultan más baratos. Puesto que sólo son 
admisibles las normas asistenciales de mayor calidad, los 
gastos de m antenimiento de un animal de laboratorio 
pueden ser prohibitivos, salvo para los investigadores 
mejor financiados.

Por supuesto, la mayor ventaja que ofrecen los seres hu
manos como sujetos en un campo destinado a compren
der la complejidad de la función del cerebro humano es

que tienen cerebros humanos. De hecho, el lector podría 
preguntarse por qué los biopsicólogos ^  
habrían de ocuparse de estudiar sujetos (

en la V-------------no humanos. La respuesta está en 
continuidad evolutiva del encéfalo. Los encéfalos de los 
seres humanos difieren de los de otros mamíferos funda
mentalmente en su tamaño global y en el grado de des
arrollo cortical. En otras palabras, las diferencias entre los 
encéfalos de los seres humanos y los de especies relacio
nadas son más cuantitativas que cualitativas, y por lo tanto 
muchos de los principios de la función cerebral hum ana 
pueden deducirse del estudio de seres no humanos (p.ej., 
Nakahara et a l, 2002).

A la inversa, los animales presentan tres ventajas sobre 
los seres humanos como sujetos de investigación biopsi
cológica. La primera es que los encéfalos y la conducta de 
los animales son más sencillos que los de los seres hum a
nos. De ahí que sea más probable que el estudio de las es
pecies no humanas revele interacciones fundamentales 
entre el cerebro y la conducta. La segunda es que con fre
cuencia se llega a comprender algo a partir del enfoque 
comparativo, el estudio de los procesos biológicos m e
diante la comparación de especies diferentes. Por ejemplo, 
comparar la conducta de especies que no tienen corteza ce
rebral con la de las que la tienen puede proporcionar va
liosas claves sobre la función cortical. La tercera es que se 
pueden llevar a cabo investigaciones con animales de la
boratorio que, por razones éticas, no pueden hacerse con 
sujetos humanos. Esto no significa que el estudio de ani
males no esté regulado por un estricto código ético (véase 
Institute o f Laboratory Animal Resources, 1996); sí lo está. 
No obstante, hay menos impedimentos éticos en el estu
dio de especies de laboratorio que en el estudio de seres hu
manos.
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Según mi experiencia, la mayoría de los biopsicólogos 
demuestra un interés considerable por sus sujetos, sean o 
no de su propia especie; pero las cuestiones éticas no se 
dejan al criterio personal del investigador. Toda investi
gación biopsicológica, ya implique sujetos hum anos o 
animales, se regula mediante comités independientes con
forme a unas estrictas directrices éticas: «Los investigado
res no pueden eludir el razonamiento de que si los animales 
que observamos son modelos admisibles de nuestras ac
ciones más intrincadas, deben ser respetados al igual que 
respetaríamos nuestra propia sensibilidad» (Ulrich, 1991, 
p. 197).

Estudios experimentales 
y no experimentales
La investigación biopsicológica implica tanto estudios ex
perimentales como no experimentales. Dos estudios no 
experimentales característicos son los estudios cuasiexpe- 
rimentales y los estudios de casos clínicos.

Experimentos El experimento es el método que utili
zan los científicos para indagar cuál es la causa de algo, y, 
como tal, es casi responsable por sí solo de nuestro estilo 
de vida moderno. Resulta extraño que un método capaz de 
tan compleja proeza sea en sí mismo tan simple. Para lle
var a cabo un experimento con seres vivos, en primer lugar 
el investigador diseña dos o más condiciones experimen
tales en las cuales se evaluará a los sujetos. Por lo general, 
se examina a un grupo distinto de sujetos en cada condi
ción (diseño intersujetos), pero a veces se puede exami
nar al mismo grupo de sujetos en cada condición (diseño 
intrasujetos). El investigador asigna los sujetos a las con
diciones, aplica los tratamientos y mide los resultados de 
modo que sólo haya una diferencia relevante entre las con
diciones que se están comparando. Esta diferencia entre las 
condiciones se denomina variable independiente. La va
riable que mide el investigador para evaluar el efecto de la 
variable independiente se llama variable dependiente.

¿Por qué es tan im portante que entre las condiciones 
experimentales no haya otra diferencia más que la varia
ble independiente? La razón es que cuando hay más de 

una diferencia que pueda afectar a la 
variable dependiente, es difícil deter
minar si ha sido la variable indepen

diente o la diferencia no intencionada (llamada variable 
extraña [o de confusión]) b  que ha llevado a los efectos 
que se observan en la variable dependiente. Aunque desde 
un punto de vista conceptual el método experimental es 
simple, eliminar todas las variables extrañas puede ser 
bastante complicado. Al leer artículos de investigación se 
ha de estar siempre prevenido ante variables extrañas que 
puedan haber pasado inadvertidas para los propios in 
vestigadores.

Un experimento realizado por Lester y Gorzalka (1988) 
pone de manifiesto cómo se desarrolla el método experi
mental. El experimento fue una demostración del efecto 
Coolidge. Éste consiste en el hecho de que cuando un  
macho copula y no puede continuar copulando con una 
determinada pareja sexual, a menudo puede seguir ha
ciéndolo con una nueva pareja (véase la Figura 1.2). Antes 
de que su imaginación empiece a volar, ha de decirse que

v r w w n n  j  El presidente Calvin Coodlige y la 
Sra. Grace Coodlige. Muchos estudiantes piensan que el 
efecto Coodlige recibe su nombre de un biopsicólogo 
llamado Coodlige. En realidad, se le llama así por el 
presidente Calvin Coodlige, del que se cuenta la siguiente 
historia. (Si la historia no es cierta, debería serlo.) Durante una 
visita a una granja avícola, la Sra. Coodlige preguntó al 
granjero cómo gestionaba su granja para producir tantos 
huevos con tan pocos gallos. Orgulloso de ello, el granjero 
repuso que sus gallos cumplían con su deber docenas de 
veces al día.

«Quizá podría explicárselo usted al Sr. Coodlige» contestó 
la primera dama en un tono inte ncb nada mente alto.

El presidente llegó a oír el comentario y le preguntó al 
granjero: «¿Se vale cada gallo de la misma gallina cada vez?» 
«No», respondió el granjero, «cada gallo dispone de muchas 
gallinas».

«Quizá podría explicárselo usted a la Sra. Coodlige», 
replicó el presidente.
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los sujetos del experimento de Lester y Gorzalka eran 
hámsters, no estudiantes del grupo de sujetos de univer
sitarios.

Lester y Gorzalka argüyeron que el efecto Coolidge no 
se había demostrado en hembras porque en ellas es más di
fícil llevar a cabo experimentos bien controlados de este 
efecto— no porque las hembras no muestren el efecto Co
olidge—. La confusión, según Lester y Gorzalka, proviene 
del hecho de que los machos de la mayoría de las especies 
de mamíferos se fatigan sexualmente antes que las hembras. 
Como consecuencia, los intentos de evaluar el efecto Coo
lidge en hembras con frecuencia se han confundido [varia
ble extrafta] debido al cansancio de los machos. Cuando en 
medio de la cópula se le facilita a una hembra una nueva pa
reja sexual, el aumento de su receptividad sexual podría ser 
un efecto Coolidge genuino, o bien una reacción al mayor 
vigor sexual del nuevo macho. Puesto que las hembras de 
los mamíferos por lo general manifiestan poca fatiga sexual, 
esta variable extrafta no representa un problema grave para 
demostrar el efecto Coolidge en machos.

Lester y Gorzalka concibieron un ingenioso procedi
miento para controlar esta variable extrafta. Al mismo 
tiempo que un sujeto hembra copulaba con un macho (el 
macho conocido), el otro macho que se iba a utilizar en esta 
prueba (el macho desconocido) copulaba con otra hembra. 
Luego, se dejaba descansar a ambos machos mientras la 
hembra copulaba con un tercer macho. Por último, se so
metía a la prueba a la hembra, ya fuera con el macho co
nocido o con el desconocido. La variable dependiente era 
d  tiempo que la hembra mostraba lordosis (la postura de 
receptividad sexual de las hembras de roedores: espalda 
arqueada, flancos levantados y cola apartada) durante cada 
prueba sexual. Como se ilustra en la Figura 1.3, las hembras 
respondieron más enérgicamente a los machos desconoci
dos que a los conocidos durante la tercera prueba, pese a 
que tanto los conocidos como los desconocidos estaban fa
tigados por igual y montaban a las hembras con el mismo 
brío. Este experimento demuestra la importancia de un 
buen disefto experimental, así como una de las cuestiones 
tratadas en el Capítulo 13: que los machos y las hembras se 
parecen más entre sí de lo que la mayoría de la gente cree.

Estudios cuaslexperimenftales Los biopsicólogos no 
pueden aplicar el método experimental a todos los pro
blemas que les interesan. Frecuentemente se dan impedi
mentos físicos o éticos que hacen imposible asignar sujetos 
a determinadas condiciones experimentales o aplicar las 
condiciones una vez que los sujetos han sido asignados a 
éstas. Por ejemplo, algunos experimentos acerca de las 
causas de dafto cerebral en seres humanos que padecen al
coholismo no son factibles porque no resultaría ético asig
nar un sujeto a unas condiciones que implican aflos de 
consumo de alcohol. (Algunos se preocuparían más por la 
ética de asignar sujetos a unas condiciones de referencia
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FIGURA 1.3 Diseño experimental y resultados de 
Lester y Gorzalka (1988).En la tercera prueba, los hámsters 
hembra fueron más receptivos sexualmente a tos machos 
desconocidos que a los machos con tos que habían copulado 
en la primera prueba.

que implican aftos de sobriedad.) En semejantes situacio
nes prohibitivas, los biopsicólogos a veces realizan estudios 
cuasiexperimentales —estudios de grupos de sujetos que 
en la vida real han estado expuestos a las condiciones que 
interesa estudiar— . Estos estudios parecen experimentos, 
pero no son verdaderos experimentos porque las posibles 
variables extrañas no se han controlado — por ejemplo, 
asignando al azar los sujetos a las condiciones experi
mentales— .

En un estudio cuasiexperimental, un equipo de in 
vestigadores comparó a 100 varones alcohólicos desin
toxicados procedentes de un centro de desintoxicación 
alcohólica, con 50 varones abstemios de distinta proce
dencia (Acker et al.y 1984). El grupo de alcohólicos tuvo 
peor rendimiento en diversas pruebas de capacidad per
ceptiva, m otora y cognitiva y su escáner cerebral puso de 
manifiesto extensas lesiones. Aunque este estudio cua
siexperimental parece un experimento, no lo es. Debido a 
que los sujetos decidieron por sí mismos en cual de los gru
pos estarían (en el de los que bebían alcohol o en el de los 
que no lo bebían), los investigadores no podían garanti
zar que la ingesta de alcohol fuera la única variable que di
ferenciaba a los dos grupos. ¿Podemos pensar en otras 
diferencias, aparte del alcohol, que razonablemente pu
dieran esperarse entre un grupo de alcohólicos y un grupo 
de abstemios? (diferencias que pudieran haber contri
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buido a las diferencias neuroanatómicas o intelectuales 
observadas entre ellos). Existen varias. Por ejemplo, los 
alcohólicos, como grupo, tienden a tener menos educación, 
ser más proclives a sufrir traumatismo craneal accidental, 
y es más probable que consuman otras drogas y que su ali
mentación sea mala. En consecuencia, los estudios cua- 
siexperimentales han revelado que los alcohólicos suelen 
sufrir más lesiones cerebrales que los abstemios, pero no 
han dicho por qué.

¿Se ha olvidado el lector de Jimmie G.? Fue el resultado 
de un prolongado consumo de alcohol.

Estudios de casos A los estudios que se centran en un 
solo caso o un solo sujeto se les llama estudios de casos. 
Ya que se centran en un único caso, suelen aportar una 
imagen más detallada que la que aportan un experimento 
o un estudio cuasiexperimental y son una excelente fuente 
de hipótesis que pueden examinarse. Sin embargo, todos 
los estudios de casos presentan un problema importante: 
su capacidad de generalización — el grado en que sus re
sultados pueden aplicarse a otros casos— . Debido a que los 
seres humanos difieren unos de otros tanto en función ce
rebral como en conducta, es importante mostrarse escép
tico acerca de cualquier teoría psicobiológica basada 
únicamente en unos cuantos estudios de casos.

Investigación básica y aplicada
La investigación biopsicológica puede ser básica o aplicada. 
Los dos tipos de investigación se diferencian en varios sen
tidos, pero se distinguen menos por sus propias pecu
liaridades que por las motivaciones de quienes están 
implicados en llevarlas a cabo. La investigación básica 
está motivada básicamente por la curiosidad del investi
gador —se hace sólo con el propósito de adquirir conoci
mientos— . Por el contrario, la investigación aplicada es 
investigación encaminada a lograr algún beneficio directo 
para la humanidad.

Muchos científicos opinan que, a la larga, se demostrará 
que la investigación básica aporta más beneficios prácticos 
que la aplicada. Su punto de vista es que las aplicaciones 
derivan fácilmente de un conocimiento de los principios 
básicos, y que los intentos de pasar directamente a la apli
cación sin haber adquirido antes un conocimiento básico 
tienen poca visión de futuro. Por descontado, un proyecto 
de investigación no ha de ser necesariamente básico o apli
cado en su totalidad. Muchos programas de investigación 
contienen elementos de ambos enfoques.

Una diferencia importante entre la investigación básica 
y la aplicada es que la básica depende más de las vicisitu
des de las medidas políticas, ya que a los políticos y los vo

Algunos de los premios Nobel concedidos por estudios relacionados con el sistema nervioso o la conducta
GANADOR DEL NOBEL FECHA CONSECUCIÓN
Iván Pávlov 1904 Investigación sobre la fisiología de la digestión
Camillo Golgi y Santiago Ramón y Cajal 1906 Investigación sobre la estructura del sistema nervioso
Charles Sherrington y Edgar Adrian 1932 Descubrimientos sobre las funciones de las neuronas
Henry Dale y Otto Loewi 1936 Descubrimientos sobre la transmisión de los impulsos nerviosos
Joseph Erlanger y Herbert Gasser 1944 Investigación sobre las funciones de fibras nerviosas aisladas
Walter Hess 1949 Investigación sobre la función del encéfalo en el control de la conducta
Egas Moniz 1949 Desarrollo de la lobulotomía prefrontal
Georg von Békésy 1961 Investigación sobre el sistema auditivo
John Eccles, Alan Hodgkin y Andrew Huxley 1963 Investigación sobre las bases iónicas de la transmisión neural
Ragnor Granit, Haldan Hartline y George Wald 1967 Investigación sobre la química y la fisiología de la visión
Bernard Katz, Ulf von Euler y Julius Axelrod 1970 Descubrimientos relacionados con la transmisión sinóptica
Karl von Frisch, Konrad Lorenz y Nikolass Tinbergen 1973 Estudios sobre la conducta animal
Roger Guillemin y Andrew Schally 1977 Descubrimientos relacionados con la producción de hormonas en 

el cerebro
Herbert Simon 1979 Investigaciones sobre la cognición humana
Roger Sperry 1981 Investigación sobre las diferencias entre los hemisferios cerebrales
David Hubei y Torsten Wiesel 1981 Investigación sobre el procesamiento de la información en el 

sistema visual
Rita Levi-Montalcini y Stanley Cohen 1986 Descubrimiento y estudio de los factores de crecimiento nervioso y 

epidérmico
Erwin Neher y Bert Sakmann 1991 Investigación sobre los canales iónicos
Alfred Gilman y Martin Rodbell 1994 Descubrimiento de los receptores acoplados a la proteína G
Arvid Carlsson , Paul Greengard y Eric Kandel 2000 Descubrimientos relacionados con la transmisión sinóptica
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tantes les cuesta entender por qué ha de financiarse una in
vestigación que no tiene un provecho inmediato. Si la de
cisión fuera suya, ¿estaría dispuesto a conceder cientos de 
miles de euros para financiar el estudio de las neuronas mo
toras (las neuronas que controlan los músculos) del cala
mar, el aprendizaje en ocas que acaban de salir del 
cascarón, la actividad de neuronas aisladas del sistema vi
sual de los monos, las horm onas liberadas por el hipotá- 
lamo (una pequeña estructura neural en la base del 
cerebro) de los cerdos y las ovejas, o la función del cuerpo 
calloso (la amplia vía nerviosa que conecta la mitad iz
quierda y derecha, del encéfalo)? ¿Cuál de estos proyectos, 
si es que alguno, consideraría el lector que merece la pena

financiar? Cada uno de estos proyectos aparentemente 
esotéricos, fue financiado y cada uno consiguió un premio 
Nobel para su autor.

En la Tabla 1.1 se citan algunos de los premios Nobel 
concedidos por investigaciones relacionadas con el cerebro 
y la conducta (véase Benjamín, 2003). La finalidad de este 
listado es que el lector pueda hacerse una idea general del 
reconocimiento oficial que han recibido las investigacio
nes sobre el cerebro y la conducta; no que tenga que apren
dérselo de memoria. Más adelante en este capítulo se verá 
que el comité del Nobel no ha sido infalible a la hora de 
evaluar la ciencia.

I mJL \ ¿Cuáles son las ramas de la biopsicología?

Tal como se acaba de explicar, los biopsicólogos realizan 
sus investigaciones de muchas maneras distintas. Los bio
psicólogos que siguen el mismo enfoque en su investigación 
suelen publicarlas en las mismas revistas, acudir a las m is
mas reuniones científicas y pertenecer a las mismas socie
dades científicas. Cada uno de los enfoques particulares de 
la biopsicología que han prosperado y se han desarrollado 
han logrado un amplio reconocimiento como ramas dis
tintas de la investigación biopsicológica. El objetivo de 
este apartado del capítulo es que el lector comprenda 
mejor la biopsicología y su diversidad al describirle seis de 
sus principales ramas: (1) psicología fisiológica; (2) psi- 
cofarmacología; (3) neuropsicología; (4) psicofisiología, 
(5) neurociencia cognitiva, y (6) psicología comparada. 
Para simplificarlo, se presentan como aproximaciones dis
tintas, pero se solapan en gran medida y muchos biopsi
cólogos siguen a menudo más de una aproximación.

Psicología fisiológica
La psicología fisiológica es la rama de la biopsicología 
que estudia los mecanismos neurales de la conducta in 
terviniendo directamente en la actividad del encéfalo en 
experimentos controlados — los métodos de intervención 
en la actividad del encéfalo más frecuentes son los qui
rúrgicos y los eléctricos— . La psicología fisiológica casi 
siempre utiliza como sujetos de estudio a animales de la
boratorio, ya que al enfocarse como manipulación directa 
del cerebro y experimentos controlados se excluye el uso 
de sujetos humanos en la mayoría de los casos. Existe tam 
bién una tradición de investigación básica en psicología 
fisiológica; por lo general el énfasis se sitúa en la investi
gación que contribuye al desarrollo de teorías sobre el 
control neural de la conducta, más que en la investigación 
con una utilidad práctica inmediata.

Psicofarmacología
La psicofarmacología es similar a la psicología fisiológica, 
salvo que se centra en la manipulación de la actividad 
neural y la conducta mediante fármacos. De hecho, 
muchos de los primeros psicofarmacólogos eran sencilla
mente psicólogos fisiológicos que pasaron a la investiga
ción farmacológica, y muchos de los psicofarmacólogos de 
hoy en día están muy identificados con ambos enfoques. 
Sin embargo, el estudio de los efectos de los fármacos 
sobre el cerebro y la conducta ha llegado a especializarse 
tanto que la psicofarmacología se considera una disciplina 
aparte.

Gran parte de la investigación en psicofarmacología 
es aplicada (véase Brady, 1993). Aunque los psicofarma
cólogos utilizan a veces fármacos para ^  —
estudiar los principios básicos de las ( 
interacción entre cerebro y conducta, ^  
muchos estudios psicofarmacológícos se destinan a des
cubrir fármacos (véase el Capítulo 18) o reducir la droga- 
dicción (véase el Capítulo 15). Los psicofarmacólogos 
estudian los efectos de los fármacos en animales de labo
ratorio—y en seres humanos, si la ética de la condición ex
perimental lo permite— .

Neuropsicología
La neuropsicología es el estudio de los efectos psicológi
cos del daño cerebral en pacientes humanos. Es obvio 
que, por razones éticas, no se puede someter a sujetos 
humanos a procedimientos experimentales que hagan 
peligrar el funcionamiento norm al del cerebro Por con
siguiente, la neuropsicología se ocupa casi exclusivamente 
de estudios de casos clínicos y estudios cuasiexperimen- 
tales de pacientes con lesiones cerebrales resultantes de
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una enfermedad, un accidente o una intervención de neu- 
rocirugía. La capa externa de los hemisferios cerebrales, 
la corteza cerebral, tiene una probabilidad mayor de re
sultar dañada por un  accidente o por una intervención 
quirúrgica. Esta es una de las razones por las que la neu- 
ropsicología se ha centrado en esta im portante parte del 
cerebro humano.

La neuropsicología es la más aplicada de las subdivi
siones de la biopsicología. La evaluación neuropsicológica 

de pacientes humanos, incluso cuando 
forma parte de un plan de investiga
ción básica, siempre se lleva a cabo 

pensando en que se beneficien de ello de alguna manera. 
Las pruebas neuropsicológicas facilitan el diagnóstico y así 
ayudan al médico residente a prescribir un tratamiento efi
caz adecuado (véase Benton, 1994). También pueden ser
vir de base importante para el cuidado y asistencia de los 
pacientes. Kolb y Whishaw (1990) describieron este tipo de 
aplicación.

El caso del Sr. R., el estudiante 
con daño cerebral que se decidió 
por Arquitectura

El Sr. R. es un joven zurdo de 21 años que se golpeó 
la cabeza contra el salpicadero en un accidente de 
coche [...]. Antes del accidente, era un estudiante uni
versitario brillante [...] . Sin embargo, un año después 
del accidente se había convertido en un estudiante m e
diocre, que tenía en especial problemas para superar 
sus exámenes de fin de curso.[...]. Nos fue remitido 
para una evaluación neuropsicológica, que puso de 
manifiesto varios datos interesantes.

En primer lugar, el Sr. R. formaba parte del apro
ximadamente un tercio de zurdos cuyas funciones lin
güísticas se localizan en el hemisferio derecho más que 
en el izquierdo [ ...] . Además, aunque el Sr. R. tenía un 
Q  [cociente intelectual] superior, su memoria verbal 
y velocidad de lectura sólo alcanzaban un nivel medio- 
bajo, lo cual no es nada frecuente en una persona de 
su inteligencia y nivel de educación. Estas anomalías in 
dicaban que el lóbulo temporal derecho podía haberse 
dañado ligeramente en el accidente de coche, provo
cando un deterioro de sus capacidades lingüísticas. 
Basándonos en nuestras investigaciones neuropsico
lógicas pudimos recomendar al Sr. R. una profesión 
que no requiriese una alta capacidad de memoria ver
bal. y actualmente está estudiando la carrera de Ar
quitectura.

(De Fundamentáis ofHuman Neuropsychology, 3.* ed., por Bryan Kolb 
e Ian Whishaw, p. 128. Copyright © 1980,1985,1990 W. Freeman and 
Company. Reproducido con autorización.)

Psicofisiologia
La psicofisiologia es la rama de la biopsicología que estu
dia la relación entre la actividad fisiológica y los procesos 
psicológicos en sujetos humanos (Coles, 2003; Gratton y 
Fabiani, 2003). Dado que los sujetos de la investigación psi
cofisiològica son seres humanos, los procedimientos de 
registro psicofisiològico son característicamente no lesivos; 
esto es, la actividad fisiológica se registra en la superficie 
del cuerpo. La medida habitual de la actividad cerebral es 
el electroencefalograma (EEG) registrado en el cuero ca
belludo. Otras medidas psicofisiológicas frecuentes son el 
registro de la tensión muscular, los movimientos oculares 
y varios índices de la actividad del sistema nervioso au tó
nom o [o neurovegetativo] (p.ej., la frecuencia cardíaca, la 
tensión arterial, la dilatación de las pupilas y la conducti
bilidad eléctrica de la piel). El sistema nervioso neurove
getativo es la parte del sistema nervioso que regula el 
medio interno del organismo.

La mayor parte de las investigaciones psicofisiológicas 
se dirigen a conocer la fisiología de procesos psicológicos 
tales como la atención, la emoción y el procesamiento de 
la información; pero hay también una 
serie de interesantes aplicaciones clíni
cas del método psicofisiològico. Por 
ejemplo, los experimentos psicológicos han demostrado 
que los pacientes con esquizofrenia tienen problemas para 
seguir visualmente con facilidad un objeto en movimiento, 
como un péndulo (Avila et a/„ 2003; Holzman, 2000; Hong 
et a l, 2003). (véase la Figura 1.4)

Neurociencia cognitiva
La neurociencia cognitiva es la rama de la biopsicología 
más reciente, pero actualmente figura entre las más acti
vas y apasionantes. Los neurocientíficos cognitivos estu
dian las bases neurales de la cognición, 
término que por lo general se refiere a 
los procesos intelectuales superiores, 
como son el pensamiento, la memoria, la atención y pro
cesos de percepción complejos (véase Albright, Kandel y 
Posner, 2000; Cabeza y Kingston, 2002). Dado que se cen
tra en la cognición, la mayor parte de las investigaciones 
sobre neurociencia cognitiva implica sujetos humanos; y 
a causa de que está enfocada en sujetos humanos, su m é
todo principal son los registros no lesivos en lugar de una 
intervención directa en el encéfalo.

El método primordial de la neurociencia cognitiva es 
la neuroimagen funcional del cerebro 
(imágenes que registran la actividad 
del cerebro humano in vivo; véase el 
Capítulo 5) mientras los sujetos se de
dican a una actividad cognitiva deter
minada. Por ejemplo, en la Figura 1.5 
se muestra cómo las áreas visuales de la

EN EL CD
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neurociencia 
cognitiva.
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FIGURA 1.4 Tarea de seguimiento visual de un péndulo realizada por un sujeto normal de referencia (arriba) y por tres 
pacientes con esquizofrenia. (Adaptado de lacono y Koenig, 1983.)

La «biología» en «biopsicología» debe incluir las aproxima
ciones al animal en su totalidad de la etología, la ecología, la 
evolución... así como lo último en métodos fisiológicos y en 
ideas científicas.... El «biopsicólogo completo» debe valerse 
de cualquier medio explicativo que pueda encontrarse con 
las técnicas fisiológicas contemporáneas, pero sin perder 
nunca de vista el problema que en un principio nos puso en 
marcha; la conducta integrada del organismo en su totalidad, 
adaptado y en funcionamiento, (p. 198)

La rama de la biopsicología que se ocupa de la biolo
gía de la conducta en general, más que 
específicamente de los mecanismos 
neurales de la conducta, es la psicolo
gía comparada. Quienes se dedican a la psicología com 
parada comparan la conducta de distintas especies a fin de

FIGURA 1.5 La neuroimagen funcional es el principal 
método de la neurociencia cognitiva. Esta imagen -tomada 
desde la parte superior de la cabeza con el sujeto acostado 
sobre la espalda- pone de manifiesto los lugares en tos que 
hay un alto grado de actividad neural en una zona del encéfalo 
cuando el sujeto ve una luz centelleante. Las áreas en rojo y en 
amarillo indican altos niveles de actividad en la corteza visual en 
la región posterior del encéfalo. (Cortesía deTodd Handy, 
Departamento de Psicología, Universidad de British Columbia.)

corteza cerebral izquierda y derecha en la región posterior 
del encéfalo se activaron cuando el sujeto vio una luz cen
telleante.

Puesto que la teoría y los métodos y de la neurocien
cia cognitiva son tan complejos e interesantes para gen
te de tantos campos científicos (véase Cacioppo et aU  
2003; Ochsner y Lieberman, 2001), la mayor parte de la 
investigación en neurociencia cognitiva se asienta en una 
colaboración interdisciplinaria entre personas con dife
rentes tipos de formación. Por ejemplo, habitualmente 
contribuyen a este campo, además de los clásicos biop- 
sicólogos, psicólogos cognitivos, expertos en inform áti
ca y en matemáticas, y distintos tipos de neurocientíficos. 
La investigación en neurociencia cognitiva en ocasio
nes implica registros electrofisiológicos no lesivos, y a 
veces se centra en sujetos con patología cerebral; en estos 
casos las delimitaciones entre neurociencia cognitiva, 
psicofisiología y neuropsicología, respectivamente, son 
borrosas.

Psicología comparada
Aunque la mayoría de los biopsicólogos estudian los m e
canismos neurales de la conducta, la biopsicología existe 
algo más. Como apuntó Dewsbury (1991):
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EX P LO  E SU  C E R  BR

Para comprobar si está preparado para pasar a la siguiente sec
ción del capítulo, examine su cerebro rellenando cada uno de 
los siguientes espacios en blanco con el nombre de una de las

seis especialidades de la biopsicología. Las respuestas correc
tas se dan en la parte inferior de la página. Antes de continuar, 
revise los datos relacionados con sus errores y omisiones.

1. Un biopsicótogo que estudia las alteraciones de memoria 
de pacientes humanos con daño cerebral es probable que 
se identifique con la especialidad de la biopsicología 
denominada__________________________ .

2. A los psicólogos que estudian la relación entre fenómenos 
fisiológicos y procesos psicológicos registrando las señales 
fisiológicas en la superficie del cuerpo humano a menudo 
se les designa_________________________________.

3. La investigación biopsicológica de los______________________
implica frecuentemente la intervención directa en la 
actividad neural o su registro en animales de laboratorio 
mediante diversos métodos lesivos quirúrgicos, eléctricos y 
químicos.

4. La especialidad de la biopsicología que se centra en el 
estudio de los efectos de los fármacos en la conducta 
suele llamarse________________________ .

5. Aunque la ______________________________puede considerarse
una especialidad de la biopsicología ya que se centra en 
las bases neurales de la cognición, es un campo de 
investigación conjunta interdisciplinario.

6. Los____________________________ son biopsicótogos que
estudian la genética, evolución y la capacidad de 
adaptación de la conducta, a menudo siguiendo un 
enfoque comparativo.

las seis especialidades principales de la biopskología con ejemplos de cómo han enfocado el estudio 
de la memoria

EJEMPLOS DE CÓMO LOS SEIS ENFOQUES HAN ABORDADO 
LAS SEIS ESPECIALIDADES DE LA BIOPSICOLOGÍA EL ESTUDIO DE LA MEMORIA
Psicología Fisiológica: Estudio de los mecanismos 
neurales de la conducta mediante la intervención en la 
actividad del sistema nervioso de animales en experimentos 
controlados.
Pskofarmacologia: estudio de los efectos de los fármacos 
sobre el cerebro y la conducta.

Neuropsicologia: estudio de los efectos psicológicos del 
daño cerebral en pacientes humanos.

Pskofbiologia: estudio de la relación entre la actividad 
fisiológica y los procesos psicológicos en sujetos humanos 
mediante registros fisiológicos no lesivos.

Neurociencia cognitiva: estudio de los mecanismos 
neurales de la cognición humana, empleando 
principalmente técnicas de neuroimagen funcional.

Pskología comparada: estudio de la evolución, genética y 
capacidad de adaptación de la conducta, valiéndose 
principalmente del método comparativo.

Los pskólogos fisiológicos han estudiado cómo 
contribuye el hipocampo a la memoria extirpándolo 
quirúrgicamente en ratas y evaluando luego la capacidad de 
éstas para realizar diversas tareas de memoria.
Los pskofarmacólogos han tratado de mejorar la memoria 
de pacientes con enfermedad de Alzheimer 
administrándoles fármacos que aumentan los niveles del 
neurotransmisor acetilcolina.
Los neuropsicólogos han demostrado que tos pacientes 
con daño cerebral producido por el alcohol tienen una 
marcada dificultad para recordar tos sucesos recientes.
Los psicofisiólogos han demostrado que ver una cara 
conocida provoca tos cambios habituales en la actividad del 
sistema nervioso neurovegetativo incluso en pacientes con 
daño cerebral que dicen no reconocer una cara.
Los neurocientíficos cognitivos han utilizado tecnología 
de neuroimagen para observar tos cambios que ocurren en 
diversas regiones del encéfalo mientras que voluntarios 
humanos realizan tareas de memoria.
Los pskólogos comparativos han demostrado que las 
especies de aves que esconden sus semillas suelen tener el 
hipocampo muy desarrollado, lo que confirma que éste está 
implicado en la memoria de lugar.

•soAijejeduiOD soSojÇDjsd (9) 'e/uimSoo epuapojnau (s) 
'ej2o|03i?iujejo:>!sd (t-) 'sod|8ç|0{S|| soSojçasd (ç) 'soSojçxsijoasd (z ) 'ej8o|03{sdojnau ( 1) .o jqajai nsa jo jdxj e seisandsay
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comprender la evolución, genética y capacidad de adap
tación de la conducta. Algunos de estos psicólogos estudian 
la conducta en el laboratorio, otros se dedican a la inves
tigación etològica — el estudio de la conducta animal en 
su medio ambiente natural— .

Dado que dos importantes áreas de la investigación 
biopsicológica utilizan a menudo análisis comparativos, los 
he incluido como parte de la psicología comparada. Una 
de ellas es la psicología evolucionista (una subdivisión que 
se centra en comprender la conducta considerando sus 
probables orígenes evolucionistas —véanse Caporael, 2001 ;

Duchaine, Cosmides y Tooby, 2001; Kenrick, 2001— ). La 
otra es la genética de la conducta (el estudio de las in 
fluencias genéticas en la conducta — véanse Carson y 
Rothstein, 1999; Plomin et al., 2002— ).

Por si el lector lo ha olvidado, el objetivo de este apar
tado ha sido demostrar la diversidad de la biopsicología 
describiendo sus seis especialidades principales. Éstas se 
han resumido para el lector en la Tabla 1.2. En los capítu
los posteriores aprenderemos más acerca de los progresos 
que se están llevando a cabo en cada uno de estos campos 
científicos.

Actividades convergentes: ¿cómo trabajan juntos los biopsicólogos?

Ya que ninguno de los seis enfoques de investigación biop
sicológica está libre de limitaciones y debido a lo complejo 
que es el cerebro y su función en los procesos psicológicos, 
los principales problemas de la biopsicología rara vez se re
suelven con un experimento determinado ni incluso con 
una serie de experimentos que sigan el mismo enfoque bá
sico. Es más probable que se progrese cuando los distin
tos enfoques se centran en un problema determinado, de 
modo que los puntos fuertes de un enfoque compensen los 
puntos débiles de los otros. Esta aproximación combinada 
se denomina actividad convergente.

Consideremos, por ejemplo, los puntos fuertes y los 
puntos débiles relativos de la neuropsicología y de la psi
cología fisiológica en el estudio de los efectos psicológicos 
de las lesiones de la corteza cerebral en humanos. En este 
caso, el punto fuerte de la aproximación neuropsicológica 
es que se ocupa directamente de pacientes humanos; su 
punto débil es que al centrarse en pacientes hum anos 
queda descartada la experimentación. Por el contrario, el 
punto fuerte de la aproximación de la psicología fisioló
gica reside en que puede aportar la solidez del método 
experimental y la tecnología neurocientífica para enfren
tarse al problema mediante la investigación con animales; 
su punto débil es que la trascendencia de las investigacio
nes con animales de laboratorio a las alteraciones neu- 
ropsicológicas en seres hum anos está siempre sujeta a 
debate. Está claro que estos dos enfoques se complemen
tan bien; juntos pueden contestar preguntas que ninguno 
de los dos puede responder por separado.

Para ver cómo opera la actividad convergente, volva
mos al caso de Jimmie G. El trastorno neuropsicológico 

que sufría Jimmie G. lo describió por 
primera vez S. S. Korsakoff, un médico 
ruso, a finales del siglo xix y posterior

mente llegó a conocerse como el síndrome de Korsakoff. 
El síntoma primordial del síndrome de Korsakoff es una 
grave pérdida de memoria, que resulta todavía más des

garradora (como hemos visto en el caso de Jimmie G.) por 
el hecho de que quienes lo padecen suelen conservar el 
resto de sus capacidades cognitivas. Como el síndrome de 
Korsakoff por lo general se da en alcohólicos, en un prin
cipio se pensó que era una consecuencia directa de los 
efectos tóxicos del alcohol sobre el cerebro. Esta conclusión 
resulta ser un buen ejemplo de lo poco recomendable que 
es basar conclusiones causales en estudios cuasiexperi- 
mentales. Investigaciones posteriores demostraron que el 
síndrome de Korsakoff se debe en gran parte al daño ce
rebral que asocia a una carencia de tiamina (vitamina B,) 
{véase Heap et al> 2002; Thomson, 2000).

El prim er dato a favor de la interpretación de la caren
cia de tiamina como causa del síndrome de Korsakoff vino 
del descubrimiento del síndrome en personas desnutridas 
que no consumían alcohol o sólo un poco. Experimentos 
en los que se com pararon ratas con deficiencia de tiamina 
con ratas de grupos de referencia, en lo demás idénticas 
apoyaron aún más esta tesis. Las ratas con déficit de tia
mina presentaron disminución de m em oria y un tipo de 
daño cerebral similares a los observados en los seres hu
manos alcohólicos {véanse Mumby, Cameli y Glenn, 1999). 
Los alcohólicos a menudo llegan a padecer el síndrome de 
Korsakoff porque la mayor parte de su aporte calórico 
proviene del alcohol, que carece de vitaminas, y porque el 
alcohol interfiere con el metabolismo de la poca tiamina 
que consumen. No obstante, se ha demostrado que el al
cohol acelera la progresión del daño cerebral en ratas con 
falta de tiamina, de m odo que también puede ejercer un 
efecto tóxico directo sobre el cerebro (Zimitat eta l, 1990).

La cuestión central aquí (por si el lector lo ha olvi
dado) es que el progreso en biopsicología habitualmente 
deriva de actividades convergentes — 
en este caso, de la convergencia de es
tudios de casos neuropsicológicos, 
cuasiexperimentos con sujetos humanos y experimentos 
controlados con animales de laboratorio— . El punto fuerte
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de la biopsicología reside en la diversidad de sus métodos 
y enfoques. Esto significa que, al evaluar las tesis biopsi- 
cológicas, rara vez es suficiente considerar los resultados 
de un estudio o incluso de una cadena de experimentos 
que utilizan el mismo método o enfoque.

¿Qué ha hecho, pues, toda la investigación sobre el 
síndrom e de Korsakoff por Jimmie G. y otros como él? 
Hoy en día se suele aconsejar a los alcohólicos que dejen

de beber y se les trata con dosis masivas de tiamina. La tia- 
m ina frena el avance del daño cerebral y a menudo lleva 
a una ligera mejoría del estado del paciente; pero, por 
desgracia, el daño cerebral, una vez que se ha producido, 
en gran medida es permanente. En algunas partes del 
m undo se ha pensado en la posibilidad de enriquecer las 
bebidas alcohólicas con tiamina ¿Qué le parece al lector 
esta idea?

Dedución científica: ¿cómo estudian los biopsicólogos el funcionamiento 
inobservable del cerebro?

La deducción científica es el método fundamental de la 
biopsicología y de la mayoría de otras ciencias — es lo que 
hace que ser un científico sea divertido— . Este apartado 
aporta más información sobre el carácter de la biopsico
logía definiendo, ilustrando y examinando la deducción 
científica.

El método científico es un sistema para descubrir algo 
mediante una observación cuidadosa, pero muchos de los 
procesos que estudian los científicos no pueden obser
varse. Por ejemplo, los científicos usan métodos empíricos 
(de observación) para estudiar los períodos de glaciación, 
la gravedad, la evaporación, la electricidad y la fisión nu
clear (ninguno de estos fenómenos puede observarse di
rectamente; pueden observarse sus efectos pero no los 
procesos en sí m ismos). En esto, la biopsicología no se di
ferencia de otras ciencias. Una de sus principales metas es 
determinar, mediante métodos empíricos, los procesos in- 
observables con los que el sistema nervioso controla la 
conducta.

El método empírico que utilizan los biopsicólogos y 
otros científicos para estudiar lo inobservable se deno
mina deducción científica. Los científicos calibran cuida
dosamente los sucesos clave que pueden observar y luego 
emplean dichas medidas como base para deducir lógica
mente el carácter de los sucesos que no pueden observar. 
Como un detective que recoge meticulosamente pistas 
con las que recrear un crimen sin testigos, un biopsicólogo 
reúne meticulosamente medidas significativas de la con
ducta y la actividad neural, con las que deducir el carácter 
de los procesos neurales que regulan la conducta. El hecho 
de que los mecanismos neurales de la conducta no puedan 
observarse directamente y tengan que estudiarse mediante 
deducción científica es lo que hace la investigación biop- 
sicológica sea todo un reto —y, como se dijo antes, algo tan 
ameno— .

Para explicar la deducción científica, se ha selec
cionado un proyecto de investigación en el que puede 
participar el lector. Haciendo unas cuantas sencillas ob
servaciones sobre su propia capacidad visual en diferen

EN EL CD

'consulte el 
módulo Percepción 
del movimiento. 
Cuando proteja la 
tierra de una 
invasión intersideral, 
comprobará por sí 
mismo cómo el 
cerebro percibe el 
movimiento.

tes condiciones, podrá descubrir el principio mediante el 
que el cerebro traduce el movimiento de las imágenes en 
la retina en una percepción de m ovimiento (véase la Fi
gura 1.6 en la página 15). Una peculia
ridad del mecanismo resulta evidente 
de inmediato. Póngase la mano delante 
de la cara y mueva su imagen de un 
lado a otro de la retina moviendo los 
ojos, la mano o los ojos y la mano a la 
vez. Advertirá que sólo los m ovimien
tos de la imagen en la retina produci
dos por el movimiento de la mano se 
convierten en una percepción de m o
vimiento; no así los movimientos de la 
imagen retiniana producidos por los movimientos ocu
lares. Obviamente, debe haber una parte del cerebro que 
controla los movimientos de la imagen en la retina y resta 
del total aquellos movimientos de la imagen que produ
cen los movimientos oculares, dejando que el resto se 
perciba como movimiento.

Ahora, tratemos de determinar la naturaleza de la in 
formación acerca de los movimientos oculares que utiliza 
el cerebro para percibir el movimiento (véanse Schlag y 
Schlag-Rey, 2002; Sommer y Wurtz, 2002). Intente hacer 
esto: cierre un ojo, luego gire el otro ojo ligeramente hacia 
arriba apretando suavemente el párpado inferior con el 
dedo índice. ¿Qué ve? Ve que todos los objetos que entran 
en su campo visual se mueven hacia abajo. ¿Por qué? Pa
rece ser que el mecanismo cerebral responsable de la per
cepción del movimiento no tiene en cuenta el movimiento 
ocular en sí mismo. Sólo considera los movimientos ocu
lares que se producen de m odo activo debido a las seña
les neurales que van desde el cerebro hasta los músculos 
oculares, no los que se producen de form a pasiva por m e
dios externos (esto es, por el dedo). Por lo tanto, cuando 
el ojo se movió de form a pasiva, el cerebro asumió que 
había permanecido quieto y atribuyó el movimiento de la 
imagen retiniana al movimiento del objeto en el campo 
visual.
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2 Se gira el ojo activamente 
hacia arriba y el objeto 

permanece inmóvil; por lo tanto, 
la imagen retiniana se desplaza 
hacia arriba. No se aprecia 
movimiento.

Conclusión
Por lo tanto, el cerebro ve como movimiento el movimiento 
total de la imagen de un objeto en la retina menos la parte 
producida por el movimiento activo de los ojos: no resta 
el movimiento pasivo de los ojos.

FIGURA 1.6 Percepción del movimiento en cuatro circunstancias diferentes.

4 Se gira el ojo pasivamente 
hacia arriba con el dedo 

y el objeto está inmóvil; 
por lo tanto, la imagen 
retiniana se desplaza 
hacia arriba. Se ve al 
objeto moverse hada abajo.

3 El ojo está inmóvil 
y el objeto se mueve 

hada abajo; por lo tanto, 
la imagen retiniana se 
desplaza hacia arriba. 
Se ve que el objeto se 
mueve hada abajo

Se puede engañar al sistema visual al contrario; en vez 
de que se muevan los ojos cuando no se han enviado se
ñales activas a los músculos oculares, los ojos pueden m an
tenerse inmóviles pese al intento del cerebro de moverlos. 
Ya que este experimento implica que se paralicen los m ús
culos oculares, el lector no puede participar en él. Ham- 
mond, M erton y Sutton (1956) inyectaron el principio 
activo del curare, una sustancia que paraliza con la que al
gunos nativos de Sudamérica empapan sus dardos, en los 
músculos oculares de su sujeto — que era el propio Mer
ton— . ¿Qué cree el lector que vio Merton cuando intentó 
mover los ojos? Vio el m undo visual que no se mueve m o
viéndose en la misma dirección en la que él intentaba 
mover los ojos. Si un objeto visual se enfoca en una parte 
de la retina y permanece enfocado allí pese a que se hayan 
movido los ojos hacia la derecha, éste también tiene que 
haberse movido hacia la derecha. Por consiguiente, cuando

Merton envió señales a sus músculos oculares para que 
movieran los ojos hacia la derecha, su cerebro asumió que 
el movimiento se había hecho y percibió objetos inmóvi
les como objetos moviéndose hacia la derecha.

Lo importante del ejemplo de los movimientos ocula
res es que los biopsicólogos —y también el lector—  pue
den averiguar muchas cosas acerca de la actividad cerebral 
sin observarla directamente. Com 
prender que la biopsicología, como la 
mayoría de las ciencias, se basa en la 
deducción científica, es una primera etapa crítica para des
arrollar la capacidad de reflexionar sobre ello. Dicho sea de 
paso, un experimento que registró en m onos las respues
tas de las neuronas del sistema visual al movimiento activo 
y pasivo de las imágenes retinianas proporcionó pruebas 
claras precisamente del tipo de mecanismo de retroali- 
mentación que aquí hemos deducido (Thiele et a l , 2002).
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á j¡  \ Juicio crítico sobre las tesis biopsicológicas

Caso 1: losé y el toro
Todos hemos escuchado o leído que sólo utilizamos una 
pequeña parte del cerebro, que es importante comer tres 
veces al día, que la inteligencia se hereda, que todo el 
m undo necesita al menos ocho horas de sueño diarias, 
que existe un gen responsable de la esquizofrenia, que la 
m orfina es una droga especialmente peligrosa (una droga 
dura), que las enfermedades neurológicas ahora pueden 
curarse mediante ingeniería genética y que la hom ose
xualidad se debe a una educación inadecuada—por citar 
sólo algunas de las afirmaciones sobre hechos biopsicoló- 
gicos que han tenido mayor difusión— . Puede que el lec
tor crea en algunas de estas afirmaciones. Pero, ¿son ciertas? 
¿Cómo averiguarlo? Y si no son ciertas, ¿por qué algunos 
creen en ellas?

Como ya se ha dicho, uno de los principales objetivos 
de este libro es enseñar al lector a reflexionar de modo
-------------------- eficaz sobre la inform ación biopsi-

J cológica. La finalidad de este último
-------------------- ^  apartado del capítulo es que el lector
empiece a desarrollar su capacidad de pensamiento crítico, 
la capacidad de evaluar tesis científicas identificando po
sibles omisiones o puntos débiles en las pruebas. Con
forme a ello, el capítulo concluye con dos tesis que en un 
principio tuvieron amplia aceptación aunque posterior
mente se vio que carecían de fundamento. Fíjense en que 
si se está atento, no hay que ser un experto para ver los pun
tos débiles.

El primer paso para juzgar la validez de cualquier tesis 
científica es comprobar si la tesis y la investigación en que 
se basa se han publicado o no en una revista científica 
acreditada (Rensberger, 2000). El motivo es que, para ser 
publicado en una revista científica de prestigio, un artículo 
ha de ser primero revisado por especialistas en el campo 
— habitualmente, por tres o cuatro—  quienes deciden si 
es de calidad. De hecho, las mejores revistas científicas 
sólo publican un pequeño porcentaje de los originales que 
se les envían. El lector debería m ostrarse escéptico en 
particular ante las afirmaciones científicas que no han 
pasado por este proceso de revisión, pero, como está a 
punto de aprender, dicho proceso no garantiza que los ar
tículos científicos estén libres de errores que han pasado 
desapercibidos.

El primero de los casos que se presentan a continuación 
trata de una teoría no publicada que se dio a conocer en 
gran parte a través de los nuevos medios de comunicación. 
El segundo se ocupa de un postulado que inicialmente 
fue apoyado por investigaciones publicadas. Dado que 
estos dos casos son parte de la historia de la biopsicología, 
tenemos la ventaja de una larga experiencia para evaluar 
k) que proclamaban.

José Delgado demostró ante un grupo de periodistas 
un nuevo y extraordinario procedimiento para con
trolar la agresividad. Delgado entró resueltamente en 
el ruedo de una plaza de toros llevando sólo una m u
leta roja y un pequeño transmisor de radio. Con el 
transmisor podía activar un dispositivo de estimula
ción cargado con pilas que había colocado previa
mente sobre los cuernos del otro habitante del ruedo. 
Cuando el toro enfurecido le embistió, Delgado tran
quilamente activó el aparato de estimulación y envió 
una débil descarga de corriente eléctrica a un elec
trodo que se había implantado en el núcleo caudado, 
una estructura localizada en el interior del cerebro del 
toro. Éste inmediatamente cambió de dirección su 
embestida. Tras unas cuantas de estas embestidas in 
terrumpidas, el toro se mantuvo dócil mientras Del
gado se paseaba arrogante por el ruedo. Según 
Delgado, esta demostración estableció un significa
tivo adelanto científico (el descubrimiento de un cen
tro de mansedumbre en el caudado y el hecho de que 
la estimulación de dicha estructura podía suprimir la 
conducta agresiva, incluso en toros criados especial
mente para ser fieros).

La conclusión de Delgado convenció a quienes 
asistieron a este suceso cuidadosamente organizado y 
a la mayoría de los millones de personas que poste
riormente leyeron la noticia. Seguramente, si la esti
mulación del núcleo caudado pudo detener la 
embestida de un toro enfurecido, este núcleo ha de ser 
un centro de mansedumbre. Incluso se sugirió que la 
estimulación del caudado mediante electrodos im 
plantados podría ser un tratamiento eficaz para pa
cientes con psicopatía. ¿Qué opina el lector?

Análisis del caso 1 Lo cierto es que la dem ostra
ción de Delgado aportó poco o ningún apoyo a esta 
conclusión. Debería haber resultado obvio para cual
quiera que no se hubiera dejado impresionar por lo in
citante del acontecimiento de masas organizado por 
Delgado que la estimulación cerebral puede detener la 
embestida de un toro de muchos modos, la mayoría de 
los cuales son más sencillos o más directos, y por lo 
tanto más probables, que el que sugirió Delgado. Por 
ejemplo, puede que la estimulación sencillamente hi
ciera que el toro estuviera aturdido, mareado, con náu
seas, adormecido o temporalmente ciego, más que no
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agresivo; o que la estimulación le causara dolor. Es 
evidente que una observación que puede interpretarse 
de tantas maneras diferentes aporta poco apoyo a cual
quier interpretación. Cuando existen varias inter
pretaciones posibles de una misma observación 
comportamental, la regla es dar prioridad a la más 
sencilla. Esta regla se conoce como el canon de Mor
gan. El siguiente comentario de Valenstein (1973) da 
una opinión razonada de la demostración de Delgado:

En la actualidad no  existe ninguna razón aceptable 
para creer que la estimulación tuviera un efecto directo 
sobre los impulsos agresivos del toro. El examen de la 
filmación pone de manifiesto que el toro  dejó de em
bestir porque mientras recibía la estimulación se veía 
obligado a dar vueltas continuamente. Tras examinar 
la cinta, cualquier científico con experiencia en este 
campo sólo podría concluir que la estimulación había 
activado una vía neural que controla el movimiento. 
(p.98)

.. .Él [Delgado] parece sacar provecho de cada uno 
de los efectos particulares que por casualidad produ
cen sus electrodos, y presenta pocos, si es que alguno, 
datos experimentales de que su impresión de la causa 
subyacente sea la correcta (p. 103)

... Su tendencia a las demostraciones espectacula
res, si bien ambiguas, ha sido una constante fuente de 
material para aquellos que se benefician de exagerar la 
omnipotencia de la estimulación cerebral, (p. 99)

Caso 2: Becky, Moniz 
y la lobulotomía prefrontal

En 1949, el Dr. Egas Moniz fue galardonado con el Pre
mio Nobel de Fisiología y Medicina por inventar la téc
nica de la lobulotomía prefrontal (un procedimiento 
quirúrgico en el que se seccionan las fibras que co
nectan los lóbulos preffontales con el resto del cerebro) 
como tratamiento de la enfermedad mental. Los ló 
bulos prefrontales son las amplias áreas, derecha e 
izquierda, que se localizan en la parte más delantera del 
cerebro ( véase la Figura 1.7). El descubrimiento de 
Moniz se basaba en un informe sobre Becky, una chim
pancé que con frecuencia se disgustaba mucho cuando 
cometía un error al realizar una tarea recompensada 
con comida. Dejó de hacerlo después de que se le prac
ticara una extensa lesión bilateral (un área dañada en 
ambos lados del cerebro) en los lóbulos prefrontales. 
Después de haberse enterado de este caso aislado en 
una reunión científica en 1935, Moniz convenció al 
neurocirujano Almeida Lima para intervenir quirúr
gicamente a una serie de pacientes psiquiátricos. Lima 
seccionó seis grandes porciones de tejido prefrontal

con un instrumento quirúrgico llamado leucotomo 
(véase la Figura 1.8).

A raíz de las declaraciones de Moniz de que la 
cirugía prefrontal era una terapia eficaz y no tenía 
efectos indeseables significativos, proliferaron rápida
mente distintos métodos de psicocirugía prefrontal 
(véanse O’Callaghan y Carroll, 1982; Valenstein, 1980, 
1986). Uno de éstos fue la lobulotomía transorbita- 
ria, que se ideó en Italia y luego se popularizó en Es
tados Unidos a finales de los años cuarenta gracias a 
Walter Freeman. Para llevarlo a cabo, se insertaba un 
instrumento similar a un punzón de hielo bajo el pár
pado, haciéndolo pasar a través de la órbita (la cuenca) 
del ojo con unos suaves golpes de martillo, y empujarlo 
hasta el lóbulo frontal, donde se movía hacia delante 
y atrás para cortar las conexiones entre el lóbulo pre
frontal y el resto del cerebro (véase la Figura 1.9). Esta 
intervención a menudo se realizaba en el despacho 
del cirujano.

Análisis del caso 2 Por increíble que parezca, el 
programa de psicocirugía de Moniz en gran parte se 
basaba en la observación de un solo chimpancé en 
una sola situación, lo que demuestra que no se tuvo en 
cuenta en absoluto la diversidad del cerebro y de la 
conducta, tanto en una misma especie como entre 
distintas especies. Nunca debió iniciarse un programa

FIGURA 1.7 : Los lóbulos prefrontales derecho e
izquierdo, cuyas conexiones con el resto del encéfalo 
interrumpe la lobulotomía prefrontaL

Lóbulo
prefrontal
derecho

Lóbulo
prefrontal
izquierdo
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FIGURA 1.8 y Procedimiento de lobulotomía 
prefrontal ideado por Moniz y Lima.

Se insertó 
el leucotomo 
seis veces en 
el cerebro 
del paciente 
con el filamento 
cortante retraído.

Tras cada 
inserción, 
se extrajo 
el filamento 
cortante se giró 
el leucotomo 
para cortar 
una parte 
esencial de tejido.

FIGU RA -̂9̂  Procedimiento transorbitario para 
realizar la lobulotomía prefrontaL

de psicocirugía sin haber realizado antes una m inu
ciosa evaluación de los efectos de la cirugía en una am 
plia m uestra de sujetos de diversas especies de 
mamíferos no humanos.

El segundo fallo importante del caso científico de 
la psicocirugía fue el hecho de que Moniz y otros in 
vestigadores no evaluaran detenidamente las secuelas 
de la intervención quirúrgica en los primeros pacien
tes a quienes se les aplicó. Los primeros informes, a 
favor de la eficacia terapéutica de la operación, se ba

saron en las impresiones de los que eran menos obje
tivos, los médicos que habían recomendado la inter
vención y sus colegas. Con frecuencia se consideraba 
que los pacientes habían mejorado si eran más dóci
les y no se puso mucho empeño en evaluar aspectos 
más importantes como su grado de equilibrio psico
lógico o en comprobar si sufrían efectos secundarios 
nocivos.

Con el tiempo se hizo evidente que la lobulotomía 
prefrontal tenía escasa eficacia terapéutica y que pro
ducía una amplia serie de efectos secundarios adver-
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sos tales como amoralidad, imprevisión de las conse
cuencias de la propia conducta, falta de respuesta 
emocional, epilepsia e incontinencia urinaria. Esto 
llevó a que se abandonara la práctica de la lobuloto- 
mía preffontal en muchas partes del m undo — pero 
no antes de que se hubiese lobulotomizado a más de 
40.000 pacientes, sólo en Estados Unidos— . Aun así, 
la lobulotomía prefrontal se sigue realizando en algu
nos países.

Algunos consideran que seguir métodos científicos 
acreditados es un obstáculo innecesario en el camino

de pacientes que buscan un tratamiento y de médicos 
que tratan de proporcionarlo. Sin embargo, las ines
peradas consecuencias de la lobulotomía prefrontal 
deberían prevenimos de abandonar la ciencia por los 
intereses personales. Sólo siguiendo las reglas de la 
ciencia pueden los científicos proteger la salud pú
blica ante las falsas tesis científicas (Carroll, 1984).

Esta historia tiene un lúgubre epílogo: Moniz fue 
tiroteado por uno de sus pacientes. La bala se alojó en 
su columna vertebral, dejándole parapléjico (paralítico 
de cintura para abajo).

Revisión de los temas

En este capítulo se han plantado las semillas de los cuatro 
temas principales de este libro, pero el tema de la reflexión 
crítica acerca de la biopsicología ha sido el predominante.

Hemos aprendido tres conceptos im 
portantes que nos ayudarán a recapa
citar sobre muchas tesis científicas: (1) 

el método experimental, (2) las operaciones convergentes, 
y (3) la deducción científica. Luego se nos han expuesto dos 
tesis biopsicológicas que tuvieron una amplia difusión, 
aun cuando las pruebas a su favor eran débiles, y hemos 
visto cómo funciona el juicio crítico cuando se identifica
ron los puntos débiles y se descartaron las tesis.

También hemos aprendido que los otros tres temas 
principales de este libro —las implica
ciones clínicas, la perspectiva evolutiva 
y la neurociencia cognitiva— suelen 

asociarse con determinadas ramas de la biopsicología.

Lo más frecuente es que las implicaciones clínicas 
surjan de la investigación neurop- 
sicológica y psicofarmacológica; la 
perspectiva evolucionista es una ca
racterística que define a la psicología 
comparada; y, por supuesto, la investi
gación sobre neurociencia cognitiva 
contemporánea es un fruto del floreciente campo de la 
neurociencia cognitiva.

El lector está a punto de entrar a un m undo de in
creíbles descubrimientos y fascinantes ideas: el m undo de 
la biopsicología. Espero que su cerebro £L a
disfrute aprendiendo sobre sí mismo. / ------------- ,

/ Para lecturas
relacionadas con el
Capítulo 1, véase la
copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

2.

Este capítulo nos explica en términos de conceptos ge
nerales qué es la biopsicología. O tro  modo, quizá 
mejor, de definirla es describir lo que hacen los bio
psicólogos. Pregunte a su profesor qué hizo para con
vertirse en biopsicólogo y en qué consiste su trabajo 
cotidiano. Creo que le sorprenderá. ¿Su profesor es 
predominantemente un psicólogo fisiológico, un psi- 
cofarmacólogo, un neuropsicólogo, un psicofisiólogo, 
un neurocientífico cognitivo o un psicólogo com pa
rativo?
¿Qué consideraciones éticas deben guiar la investiga
ción biopsicológica con animales? ¿Cómo habrían de 
diferenciarse éstas de las que deben guiar la investiga -

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercidos de 
práctica del 
Capítulo 1.

ción biopsicológica con seres hu- e n  e l  c d  

manos?
3. Vista retrospectivamente, toda la 

historia de la lobulotomía pre
ffontal es escandaloso. ¿Cómo pu
dieron unos médicos, que por lo 
general son individuos inteligen
tes, cultos y dedicados a ayudar a sus pacientes, parti
cipar en una farsa semejante? ¿Cómo pudo alguien 
ganar un premio Nobel por idear un tipo de cirugía 
que, sólo en Estados Unidos, dejó más de 40.000 li
siados mentales? ¿Por qué sucedió esto? ¿Podría suce
der hoy en día?
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T odos tendemos a pensar del m odo que nos ha sido 
inculcado por nuestro Zeitgeist!, el clima intelec
tual general de nuestra cultura. Es por ello que este 

capítulo adquiere una especial importancia para el lector. 
Verá que es el producto intelectual de u n  Zeitgeist que

suscita un m odo de pensar sobre las bases biológicas de la 
conducta que no concuerda con los hechos. El objetivo 
principal de este capítulo es ayudarle a que su pensa
miento acerca de la biología de la conducta esté en conso
nancia con la ciencia psicobiológica actual.

Reflexiones acerca de la biología de la conducta: de las dicotomías 
a las relaciones e interacciones

Tendemos a no prestar atención a las sutilezas, incohe
rencias y complejidades de nuestra existencia, y a pensar 
en términos de simples dicotomías, mutuamente exclu- 
yentes: verdadero-falso, bueno-malo, atractivo-poco atrac
tivo, etc. Lo que atrae de esta forma de pensar es su 
simplicidad.

Hay dos tipos de preguntas que se suelen hacer sobre 
la conducta, las cuales son un ejemplo de la tendencia a 
pensar en ella en términos de dicotomías: (1) ¿Es orgánico 
o psicògeno? (2) ¿Es heredado o aprendido? Se ha com 
probado que ambas preguntas no están bien orientadas; sin 
embargo, figuran entre las que se hacen con más frecuen
cia en clase de biopsicología. Por eso aquí insistimos en ello.

¿Es orgánico o psicògeno?

La idea de que los procesos humanos caen dentro de una 
de dos categorías, orgánico o psicògeno, surgió en el siglo 
xvii de un conflicto entre la ciencia y la Iglesia Católica. Du
rante gran parte de la historia de la civilización occiden
tal, la verdad era aquello que la Iglesia decretaba como tal. 
Después, en tom o al año 1400, las cosas empezaron a cam
biar. Las hambrunas, plagas y ejércitos saqueadores que 
azotaron repetidamente Europa durante la Edad Media 
amainaron y el interés se volvió hacia el arte, el comercio 
y la erudición — este fue el período del Rem am iento  (de 
1400 a 1700)—. Algunos eruditos renacentistas no estu
vieron conformes con seguir los dictados de la Iglesia; en 
vez de ello empezaron a estudiar los hechos directamente, 
observándolos, y así surgió la ciencia moderna.

Gran parte del conocimiento científico que se acumuló 
durante el Renacimiento estaba en desacuerdo con los dog
mas de la Iglesia. Pero el prominente filósofo francés René 
Descartes resolvió el conflicto. Descartes ( 1596-1650) pro
puso una filosofía que, en cierto sentido, asignaba una 
parte del universo a la ciencia y otra a la Iglesia. Argumentó 
que el universo se compone de dos elementos: (1) la m a
teria física, que se comporta conforme a las leyes de la na-

1 Literalmente, espíritu de los tiem pos (N. d d  T.).

turaleza y por lo tanto es un objetivo de estudio apropiado 
para la investigación científica, y (2) la mente humana (el 
alma, el yo o el espíritu), que carece de sustancia física, 
controla la conducta humana, no obedece a leyes natura
les y por lo tanto es el terreno apropiado de la Iglesia. Se asu
mió que el organismo humano, incluyendo el cerebro, era 
algo totalmente físico, al igual que lo eran los animales.

El dualismo cartesiano, como se llegó a conocer a la fi
losofía de Descartes, fue tolerado por la Iglesia Católica, y 
así la idea de que el cerebro humano y la mente son enti
dades distintas fue aceptada por una gran mayoría. Pese a 
que han transcurrido siglos de avances científicos, ha per
sistido hasta nuestros días. La mayor parte de las personas 
entienden ahora que la conducta hum ana tiene una base 
fisiológica, pero muchos siguen aferrados al postulado 
dualista de que hay una clase de actividad humana que de 
algún m odo va más allá del cerebro humano (Searle, 2000).

¿Es heredado o aprendido?
La tendencia a pensar en términos dicotómicos se extiende 
al modo de pensar acerca del desarrollo de las capacida
des comportamentales. Durante siglos, los eruditos han 
discutido si los humanos y otros animales heredan sus ca
pacidades comportamentales o las adquieren mediante 
aprendizaje. Habitualmente se hace referencia a esta dis
cusión como el debate herencia-ambiente [o naturaleza- 
crianza].

La mayor parte de los prim eros psicólogos experi
mentales norteamericanos eran acérrimos defensores del 
factor medio ambiente (aprendizaje) en el debate heren
cia-ambiente (de Waal, 1999). Esta cita tan frecuente de 
John B. Watson, el padre del conductismo, es un ejemplo 
del grado de dicho convencimiento:

No tenemos ninguna prueba auténtica de la herencia de los 
rasgos [comportamentales]. Tendría plena confianza en el 
pronóstico final favorable de un bebé sano, de buena cons
titución, educado con esmero, aunque descienda de una 
larga estirpe de pillos, asesinos ladrones y prostitutas. ¿Quién 
tiene alguna prueba de lo contrario?

... Denme una docena de niños sanos, de buena consti
tución, y mi propio m undo específico donde criarlos y les ga



2.1 ~ Reflexiones acerca de la biología de la conducta: de las dicotomías a las relaciones e interacciones 23

rantizo que puedo tomar a cualquiera de ellos, alazar, y for
marle para que llegue a ser un especialista en cualquier 
campo que yo elija: médico, abogado, artista, empresario o, 
sí, incluso mendigo o ladrón. (Watson, 1930, pp. 103-104)

Al mismo tiempo que la psicología experimental 
echaba raíces en Norteamérica, la etologia (el estudio del 
comportamiento animal en el hábitat natural) se conver
tía en el enfoque dominante del estudio de la conducta en 
Europa. La etologia europea, a diferencia de la psicología 
experimental norteamericana, se centró en el estudio de las 
conductas instintivas (conductas que presentan todos los 
miembros afines de una especie, incluso aunque parezca 
que no han tenido la posibilidad de aprenderlas) y resaltó 
el papel de lo innato, o los factores hereditarios, en el des
arrollo de la conducta. Puesto que no parece que las con
ductas instintivas sean aprendidas, los primeros etólogos 
supusieron que eran por completo de carácter hereditario. 
Estaban equivocados, pero también lo estaban los prim e
ros psicólogos experimentales.

Inconvenientes de pensar en la biología 
de la conducta en términos 
de las dicotomías tradicionales
La polémica orgánico frente a psicògeno y la de herencia 
frente a medio ambiente se basaban en m odos de pensar 

incorrectos acerca de la biología de la 
conducta; un nuevo tipo de pregun
tas está dirigiendo el auge actual de 

la investigación biopsicológica (Churchland, 2002). 
¿En qué consiste el error de estas antiguas formas de pen
sar sobre la biología de la conducta y cuál es el nuevo en
foque?

La idea orgánico o psicògeno se encuentra con 
problemas No mucho después de que la Iglesia Ca
tólica autorizara oficialmente el dualismo mente-cerebro 
de Descartes, comenzó a ser atacado por la opinión 
pública.

En 1747, Julien Offroy de la Mettrie publicó una nota anó
nima que escandalizó a E uropa.... La Mettrie huyó a Berlín, 
donde se vio obligado a vivir en el exilio el resto de su vida. 
¿Su delito? Había defendido que el pensamiento es un pro
ducto del cerebro — un agravio peligroso, para el modo de 
ver de sus coetáneos— . (Corsi, 1991, contraportada).

Hay dos tipos de pruebas en contra de la idea orgánico 
o psicògeno (psicògeno aquí se refiere a la suposición de que 
algunos aspectos de las funciones psicológicas humanas 
son tan complejos que no es posible que sean producto de 
un cerebro físico). El prim er tipo está compuesto por las 
muchas evidencias de que incluso los cambios psicológi
cos más complejos (p.ej., cambios de la consciencia de sí

mismo, de la memoria o de la emoción) pueden estar cau
sados por lesiones o por estimulación de partes del cere
bro (véase Kosslyn y Andersen, 1992). El segundo tipo de 
pruebas está compuesto por las numerosas evidencias de 
que algunas especies no humanas tienen capacidades que 
en un principio se suponía que eran estrictamente psico
lógicas y, por lo tanto, estrictamente humanas (véanse 
Oayton, Bussey y Dickinson, 2003;Hauser, 2000). Los dos 
casos siguientes ilustran estos dos clases de pruebas. Ambos 
tratan de la consciencia de sí mismo, que en gran medida 
se considera el sello distintivo de la mente humana (véase 
Damasio, 1999).

El primer caso es el de «el hombre que se cayó de la 
cama», escrito por Oliver Sacks (1985). Éste — el paciente, 
no Sacks—  padecía asomatognosia, una falta de cons
ciencia de partes del propio cuerpo. La asomatognosia, 
por lo general, afecta a la parte izquierda del cuerpo y 
suele deberse a una lesión del lóbulo parietal derecho (véase 
la Figura 2.1). El segundo caso describe la investigación de 
G. G. Gallup (1983) sobre la existencia de consciencia de 
sí m ismo en los chimpancés (véanse Parker, Mitchell y 
Boccia, 1994 y la Figura 2.2).

FIGURA 2.1 La asomatognosia suele deberse a una 
lesión del lóbulo parietal derecho.

Lóbulo parietal derecho
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FIGURA 23. Las reacciones de los chimpancés a su 
propia imagen indican que tienen conciencia de sí mismos. En 
esta foto se ve cómo reacciona el chimpancé ante una 
mancha de tinta roja brillante inodora que se le pintó en el 
arco de la ceja estando anestesiado. (Fotografia de Donna 
Bierschwale, cortesía del New Iberia Research Center.)

El caso del hombre 
que se cayó de la cama

Se sintió bien durante todo el día y se quedó dorm ido 
al anochecer. Cuando despertó también se sentía bien, 
hasta que se movió en la cama. Entonces encontró, 
como dijo, «la pierna de alguien» en la cama — 'una 

pierna humana amputada, algo h o rri
ble!— . Al principio se quedó atónito, sen
tía asombro y repugnancia... [Luego] se le 

ocurrió algo... Estaba claro que una de las enferm eras- 
había robado una pierna de la sala de operaciones y la 
había metido bajo las sábanas de su cama para gastarle 
una broma... Cuando la tiró fuera de la cama, por alguna 
razón él se fue detrás —y  ahora la tenía pegada a él—.

«'Mire eso!», gritó... «¿Ha visto alguna vez algo tan 
horripilante, tan  horrible?»...

«'Calma! le dije. Tranquilo, no se preocupe!»
«¿...Por qué...?» dijo irritado, agresivo.
«Porque es su pierna», le contesté. «¿No reconoce 

su propia pierna?»...
...«'Ah, doctor!», dijo. «'Me está engañando! Usted 

está compinchado con esa enfermera...»
«Escuche», le dije. «Creo que usted no se encuen

tra bien. Por favor, déjenos llevarle de nuevo a la cama. 
Pero quiero hacerle una últim a pregunta. Si esto — esta 
cosa—  no es su pierna izquierda... ¿entonces, dónde 
está su pierna izquierda?»

Una vez más se puso pálido —ta n  pálido que creí 
que iba a desmayarse— . «No lo sé», dijo. «No tengo ni 
idea. Ha desaparecido. Se ha ido. No la encuentro por 
ninguna parte.»

(Reproducido con autorización de Simon & Schuster Aduh Publis
hing Group de El hombre que confundió a su mujer con un sombrero y  
otros relatos díñeos, por Oliver Sacks. Copyright» 1970,1981,1983,1984, 
1985 por Oliver Sacks).

El caso de los chimpancés 
y el espejo

Un organismo es consciente de sí mismo en la medida 
en que puede mostrarse capaz de convertirse en objeto 
de su propia atención... Una de los modos de com 
probar la capacidad de un oiganismo de convertirse en 
objeto de su propia atención es enfrentarle a un espejo.

...Puse delante de un espejo uno por uno a una 
serie de chimpancés adolescentes, criados en grupo... 
Invariablemente, su prim era reacción ante el espejo fue 
responder com o si estuvieran viendo a o tro  chim 
pancé... Sin embargo, al cabo de unos dos días,... em 
pezaron a usar el espejo para acicalarse y explorar 
partes de su cuerpo que nunca habían visto antes y, 
paulatinamente, empezaron a hacer pruebas con el re
flejo de su imagen haciendo muecas, mirándose de 
arriba abajo y adoptando posturas extrañas, mientras 
seguían los resultados en el espejo...

De m odo que, en un in ten to  de aporta r una 
prueba más convincente de que se reconocían a sí 
mismos, diseñé una prueba con m enor grado de in 
tromisión y más rigurosa... Se anestesió a los chim
pancés... les pinté con cuidado por encima del arco de 
una ceja y la m itad superior de la oreja opuesta con 
una tinta de color rojo brillante, soluble en alcohol e 
inodora...

Cuando se recuperaron de la anestesia... se les vol
vió a  situar delante del espejo como prueba determ i
nante de reconocimiento de sí mismos. Al ver sus caras 
pintadas en el espejo, todos los chimpancés respon
dieron dirigiéndose reiteradamente a las marcas, in 
tentando tocar y examinar las zonas marcadas de sus 
cejas y orejas al tiempo que observaban la imagen en 
el espejo. Además, dedicaron más del triple de tiempo 
aobservar el espejo... Varios chimpancés hicieron tam 
bién notables intentos de examinar visualmente estas 
marcas faciales y de oler los dedos con los que las ha
bían tocado. Supongo que el lector reaccionaría de 
forma muy parecida si al despertarse una mañana viese 
motas rojas en su cara.

(De «Hada una psicología comparada de la mente», por G. G. Gallup, 
Jr„ American Journal ofPrimatologyl: 237-248,1983.)



2.1 ~ Reflexiones acerca de la biología de la conducta: de las dicotomías a las relaciones e interacciones 25

La idea herencia o medio ambiente se encuentra 
con problemas La historia de la idea herencia o medio 
ambiente puede resumirse parafraseando a Mark Twain: 
«Los informes de su muerte se han exagerado mucho». 
Cada vez que se ha desacreditado, ha vuelto a surgir en una 
forma algo modificada. En primer lugar, se comprobó que, 
además de la genética y el aprendizaje, hay otros factores 
que influyen en el desarrollo de la conducta. Se demostró 
que también influyen factores tales como el medio am 
biente fetal, la alimentación, el estrés y la estimulación 
sensorial. Esto llevó a ampliar el concepto de medio am 
biente de modo que incluyera una serie de factores rela
cionados con la experiencia, además del aprendizaje. De 
hecho, hizo que la dicotomía herencia o medio ambiente 
pasara de referirse a «factores genéticos o aprendizaje» a 
aludir a los «factores genéticos o la experiencia».

Luego se argumentó de modo convincente que la con
ducta siempre se desarrolla bajo el control conjunto de la 
herencia y del medio ambiente (véanse Johnston, 1987; 
Rutter, 1997), y no bajo el control de uno o de otro. Frente 
a este descubrimiento, muchos simplemente sustituyeron 
un tipo de ideología herencia o medio ambiente por otra 
similar. Dejaron de preguntarse: «¿Es genético o es resul
tado de la experiencia?» y empezaron a plantearse: «¿En 
qué medida es genético y en qué medida es resultado de la 
experiencia?»

Al igual que las primeras versiones de la pregunta he
rencia o ambiente, la versión de «cuánto es genético» y 
«cuánto es resultado de la experiencia» básicamente está 
mal planteada. El problema es que se basa en la premisa de 
que los factores genéticos y los relacionados con la expe
riencia [factores ambientales] se combinan de forma adi
tiva — que una capacidad com portamental, como la 
inteligencia, se genera combinando o mezclando tantas 
partes de genética y tantas de experiencia, en lugar de por 
la interacción de la genética y la experiencia— . Una vez que 
hayamos aprendido más sobre cómo interaccionan los 
factores genéticos y la experiencia, podremos apreciar 
mejor lo absurdo de esta suposición. Pero mientras tanto, 
permítaseme ilustrar su inconsistencia mediante una m e
táfora inmersa en una anécdota:

El caso de la estudiante 
que reflexionaba

Una de mis alumnas me contó que había leído que la 
inteligencia consiste en un tercio de genética y dos 
tercios de experiencia, y se preguntaba si eso era cierto. 
Debió quedarse extrañada cuando empecé mi res
puesta describiendo una experiencia en los Alpes. «Es
taba subiendo tranquilamente por la pendiente de una

cima cuando oí un ruido inesperado. Delante de mí, 
dándome la espalda, había un hom bre joven sentado 
al borde de un precipicio tocando un 
extraño instrum ento musical. Me 
senté detrás de él sobre una gran roca
a pleno sol, tomé mi almuerzo y compartí con él su ex
periencia. Luego me levanté y bajé de la cima, sin m o
lestarle».

Le plantee la siguiente pregunta a mi alumna: «¿Si 
yo pretendiera llegar a comprender mejor esta música, 
sería acertado empezar por preguntarme cuánto de ella 
provenía del músico y cuánto del instrumento?»

«Eso sería una tontería», dijo. «La música procede 
de ambos; no tiene sentido preguntarse cuánto p ro 
viene del músico y cuánto del instrumento. De alguna 
manera, la música es el resultado de la interacción 
entre ambos. Debería preguntarse acerca de la inter
acción».

«'Eso es!», dije. «Ahora comprendes porqué...»
«No me diga nada más», me interrumpió. «Com

prendo lo que quiere decir. La inteligencia es el resul
tado de la interacción entre los genes y la experiencia, 
y no tiene sentido tratar de descubrir cuánto proviene 
de los genes y cuánto de la experiencia».

«Y esto puede aplicarse a cualquier otro  rasgo 
comportamental», añadí.

Varios días después la alumna irrumpió en mi des
pacho, buscó en su bolso y sacó un objeto conocido. 
«Creo que éste es su misterioso instrumento musi
cal», dijo. «Es una guaira2 peruana». Ella tenía razón... 
una vez más.

La intención de esta metáfora, por si el lector lo ha ol
vidado, es poner de manifiesto por qué no tiene sentido 
tratar de comprender la interacción entre dos factores pre
guntándose cuánto contribuye cada factor. No habríamos 
de preguntamos cuánto contribuye el músico y cuánto la 
guaira al sonido de la guaira; ni cuánto contribuye el agua 
y cuánto la tem peratura a la evaporación; ni cuánto con
tribuye el macho y cuánto la hembra a la cópula. Del 
mismo modo, no deberíamos preguntamos cuánto con
tribuyen los factores genéticos y cuánto los relacionados 
con la experiencia al desarrollo de la conducta. En cada 
caso, la respuesta está en conocer la naturaleza de la in 
teracción {véanse Lederhendler y Schulkin, 2000; New- 
combe, 2002; Rutter y Silberg, 2002). La importancia de 
pensar de este m odo interactivo acerca del desarrollo le re
sultará evidente al lector en el Capítulo 9, que se centra en 
los mecanismos de desarrollo neural. De cualquier manera, 
por el m om ento le basta con comprender que las neuro-

2 Guaira o  zam pona: flauta peruana (N. del T.).
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ñas se activan mucho antes de haberse desarrollado por 
completo y que el curso posterior de su desarrollo (p.ej., 
la cantidad de conexiones que establecen, o si sobreviven 
o no) depende en gran parte de su actividad, la cual está 
desencadenada en gran medida por las experiencias ex
ternas.

Un modelo de la biología de la conducta Hasta aquí 
en este apartado hemos examinado por qué se tiende a 
pensar acerca de la biología de la conducta en términos de 
dicotomías, y hemos visto algunas de las razones por las que

este modo de pensar no es el adecuado. Revisemos ahora 
el modo de pensar sobre la biología de la conducta que han 
seguido muchos biopsicólogos (véase 
Kimble, 1989). Éste se ilustra en la Fi
gura 2.3. Al igual que otras ideas nota
bles, es sencilla y lógica. El modelo se reduce a la sencilla 
premisa de que toda conducta es resultado de la interacción 
entre tres factores: (1) la dotación genética del organismo, 
que es producto de su evolución; (2) su experiencia; y (3) 
su percepción de la situación actual. Examine detenida
mente el lector este modelo y considere sus implicaciones.

- a s «

1 Evolución actual sobre el 
conjunto de genes que Influyen 

en la conducta del que disponen los 
miembros de cada especie.

2 Los genes de cada individuo 
inician un programa particular 

de desarrollo neural.

3 El desarrollo del sistema 
nervioso de cada Individuo 

depende de la Interacción con 
su medio ambiente 
(esto es, de su experiencia).

4 Las facultades y tendencias 
comportamentales que presenta 

cada individuo en el momento actual 
están determinadas por las 
características particulares de su 
actividad neural, algunas de las cuales 
se perciben como pensamientos, 
sentimientos, recuerdos, etc.

5 La conducta que presenta cada 
individuo surge de la interacción 

entre las características de su actividad 
neural en curso y su percepción 
de la situación presente.

6 El éxito de la conducta de cada 
Individuo influye en la probabilidad 

de que sus genes se transmitan 
a generaciones futuras.

1
FIG U RA  2 .3  Esquema que ilustra la idea que tienen muchos biopsicólogos de la biología de la conducta.
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Los tres apartados siguientes del presente capítulo ver- la conducta. El apartado final se ocupa de la genética de las
san sobre tres elementos de este modelo de conducta: la diferencias psicológicas,
evolución, la genética y la experiencia en el desarrollo de

%
Evolución humana

La biología moderna comenzó en 1859 con la publicación 
de la obra Sobre el origen de las especies, de Charles Darwin. 
En esta magnífica obra, Darwin describió su teoría de la 
evolución, —la teoría, por excelencia, que ha ejercido más 
influencia en las ciencias biológicas— . Darwin no fue el 
primero en sugerir que las especies evolucionan (sufren 
cambios graduales sistemáticamente) a partir de especies 
ya existentes, pero sí fue el primero que acumuló una gran 
cantidad de pruebas a favor de ello y el primero que apuntó 
cómo tiene lugar la evolución.

Darwin presentó tres tipos de datos para apoyar su 
afirmación de que las especies evolucionan: (1) docu
mentó la evolución de los registros fósiles a través de es
tratos geológicos cada vez más recientes; (2) describió las 
sorprendentes semejanzas estructurales que existen entre 
las especies vivas (p.ej., la mano humana, el ala del pájaro 
y la garra del gato), las cuales sugerían que habían evolu
cionado a partir de antepasados comunes, y (3) señaló los 
cambios más importantes que se habían llevado a cabo en 
plantas y animales domésticos mediante programas de 
crianza selectiva. Sin embargo, la prueba más convincente 
de evolución procede de la observación directa del proceso 
evolutivo. Por ejemplo, Grant (1991) observó la evolución 
de los pinzones de las Islas Galápagos — una población es
tudiada por el propio Darwin—  tras sólo una temporada 
de sequía. En la Figura 2.4 se representan estos cuatro 
tipos de pruebas.

Darwin defendió que la evolución ocurre mediante se
lección natural. Hizo notar que los miembros de cada es
pecie varían considerablemente en su estructura, fisiología 
y conducta, y que los rasgos hereditarios que se asocian con 
índices elevados de supervivencia y de reproducción son 
los que tienen más probabilidad de transm itirse a las 
generaciones posteriores. Argumentó que la selección na
tural, cuando se repite generación tras generación, de
semboca en la evolución de las especies m ejor adaptadas 
para sobrevivir y reproducirse en sus respectivos nichos 
ecológicos. Darwin llamó a este proceso selección natural, 
con el fin de resaltar su sim ilitud con las prácticas de 
crianza selectiva artificiales empleadas por los criadores de 
animales domésticos. Al igual que los criadores de caba
llos crían caballos más rápidos cruzando selectivamente los 
más rápidos de la reserva con la que cuentan, la naturaleza 
crea animales más aptos cruzando selectivamente los más 
aptos. La aptitud, en el sentido darwiniano, es la capacidad

de un organismo para sobrevivir y contribuir con sus genes 
a la siguiente generación.

La teoría de la evolución se oponía a diversos puntos 
de vista dogmáticos arraigados en el Zeitgeist del siglo xix, 
de modo que inicialmente se topó con obstáculos. Aunque 
todavía quedan vestigios de esta resistencia, prácticamente 
ninguno procede de quienes aceptan lo evidente (véase 
Mayr, 2000):

No existe una oposición significativa en el ám bito de la cien
cia biológica a la idea de evolución por selección natural. Ésta 
requiere lógicamente el principio de selección natural; aun
que, por supuesto, hay quien ha argumentado que esto es una 
tautología más que una ley empírica... El desarrollo subsi
guiente de relevantes nuevas áreas de la biología, como la ge
nética y la bioquímica, no ha hecho más que reforzar la 
conclusión de Darwin de que los hechos convierten en «in
eludible» la creencia en la teoría de la evolución por selección 
natural. (Dalyy Wilson. 1983, p. 7).

Evolución y conducta
Algunas conductas desempeñan una función evidente en 
la evolución. Por ejemplo, la capacidad de encontrar co
mida, de esquivar a los depredadores o de defender a las 
propias crías obviamente aum entan la 
capacidad del animal para transmitir 
sus genes a generaciones posteriores.
Otras conductas desempeñan una función menos evi
dente, pero no menos importante (véanse, p.ej., Bergman 
et a l, 2003; Dunbar, 2003; Sük, Alberts y Altmann, 2003). 
Dos ejemplos de ello son la dominancia social y la con
ducta de cortejo.

Dominancia social Los machos de muchas especies 
establecen una jerarquía de dominancia social estable m e
diante combates con otros machos. En algunas especies, 
estos combates suelen entrañar lesiones físicas; en otras, 
entrañan fundamentalmente posturas y gestos am ena
zantes hasta que uno de los dos combatientes se echa atrás. 
El macho dom inante norm alm ente gana los combates 
contra todos los otros machos del grupo; el macho número 
dos normalmente gana los combates contra los otros m a
chos, excepto contra el dominante, y así sucesivamente en 
sentido descendente en la jerarquía. Una vez establecida la 
jerarquía, las hostilidades disminuyen, ya que los machos
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Los fósiles encontrados 
cambian sistemáticamente 
de un estrato geológico 
a otro. Aquí se ¡lustra la 
evolución del cráneo 
de los homínidos.

Mediante programas de 
crianza selectiva se han 
producido cambios 
importantes en plantas 
y animales domésticos

Se ha observado el proceso 
de la evolución. Por ejemplo, 
una sequía de 18 meses 
en una de las Islas Galápagos 
dejó únicamente semillas 
grandes, difíciles de comer, 
y llevó al aumento del tamaño 
del pico de una especie de 
pinzones.

Se dan soprendentes 
semejanzas estructurales 
entre diversas especies vivas 
(por ejemplo, entre un 
brazo humano y el ala 
de un murciélago).

FIG U RA  2 A  Cuatro tipos de pruebas 
que apoyan la teoría de que las especies 
evolucionan.

de posición baja en el rango aprenden a evitar o a some
terse rápidamente a los machos dominantes. Puesto que la 
mayor parte de las peleas tiene lugar entre machos que 
compiten por una posición alta en la jerarquía social, los 
machos de posición baja pelean poco; así pues, los niveles 
más bajos de la jerarquía por lo general sólo se reconocen 
con imprecisión.

¿Por qué la dominancia social es un factor importante 
en la evolución? Una razón es que, en algunas especies, los 
machos dominantes copulan más que los no dominantes, 
y por lo tanto son más eficaces en cuanto a transmitir sus 
características a las generaciones posteriores. McCann 
(1981) estudió el efecto de la dominancia social en la fre

cuencia con que copulaban 10 elefantes marinos machos 
que convivían en la misma playa de cría. La Figura 2.5 
ilustra cómo estos enormes animales se desafían entre 
ellos, levantándose para ganar estatura y empujándose 
con el pecho. Normalmente, el más pequeño de los dos se 
echa atrás; si no lo hace, se entabla una feroz batalla con 
mordeduras en el cuello. McCann observó que el macho 
dominante consumaba alrededor del 37% de las cópulas 
durante el estudio, mientras que el infortunado número 10 
de la jerarquía sólo el 1% (véase la Figura 2.5).

O tra razón por la que la dominancia social es un fac
tor importante en la evolución es que, en ciertas especies, 
las hembras dominantes tienen más posibilidades de en
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3 4 5 6 7 8

Rango del elefante marino

2 .5  Dos enormes 
elefantes marinos machos se desafían uno 
a otro. El elefante marino macho 
dominante copula más frecuentemente que 
los que están más abajo en la jerarquía de 
dominio. (Adaptado de McCann, 1981.)

gendrar una descendencia más numerosa y más sana. Por 
ejemplo, Pusey, Williams y Goodall (1997) encontraron 
que los chimpancés hem bra situados en las posiciones 
más altas de la jerarquía tenían más descendencia; y que 
ésta tenía una mayor probabilidad de llegar a la madurez 
sexual. Atribuyeron estas ventajas al hecho de que los chim
pancés hembras de posiciones altas tenían más posibili
dades de seguir teniendo acceso a zonas ricas en alimentos.

Conducta de cortejo En muchas especies, la cópula 
se precede de una compleja serie de señales de cortejo. El 
macho se acerca a la hembra y le da muestras de su in te
rés. Su señal (que puede ser olfativa, visual, auditiva o tác
til) puede provocar una señal por parte de la hembra, lo 
cual a su vez provoca otra respuesta del macho, y así 
sucesivamente hasta que sucede la cópula. Pero no es 
probable que ocurra la cópula si uno de los miembros de 
la pareja no reacciona adecuadamente a las señales del 
otro.

Se piensa que las señales de cortejo promueven la evo
lución de nuevas especies. Permítasenos explicarlo. Una es
pecie es un grupo de organismos que desde el punto de 
vista reproductor están aislados de otros organismos; es 
decir, los miembros de una especie sólo pueden tener una 
descendencia fértil si se emparejan con miembros de la 
misma especie. Una nueva especie comienza a bifurcarse 
de otra ya existente cuando hay algún obstáculo que difi
culte la reproducción entre una parte de la población de 
la especie existente y el resto de la especie (Peterson, So- 
berón y Sánchez Cordero, 1999). Una vez que se ha for
mado una barrera reproductora semejante, esta parte de 
la población evoluciona independientemente del resto de 
la especie hasta que la fecundación cruzada resulta im
posible.

La barrera reproductora puede ser geográfica. Por 
ejemplo, unos cuantos pájaros pueden volar juntos a una 
isla desierta, donde muchas generaciones de su descen
dencia se reproducen entre ellos y evolucionan formando 
una especie aparte. Otra posibilidad — para volver al punto 
de partida—, es que la barrera reproductora sea compor- 
tamental. Algunos miembros de una especie pueden esta
blecer pautas de cortejo diferentes, y éstas pueden crear una 
barrera reproductora entre ellos y el resto de sus congé
neres (miembros de la misma especie).

Desarrollo de la evolución humana
Estudiando los registros fósiles y comparando las especies 
actuales, los seres humanos hemos mirado hacia atrás en 
el tiempo y hemos reunido las piezas de la historia de la 
evolución de nuestra especie —aunque todavía se siguen 
discutiendo algunos detalles— . En este apartado  se 
resume la evolución humana, tal como se entiende hoy 
en día.

Evoludón de los vertebrados Los organismos acuá
ticos multicelulares complejos aparecieron por primera 
vez en la tierra hace unos 600 millones de años (Vermeij,
1996). Unos 150 millones de años después evolucionaron 
b s  primeros cordados. Los cordados son animales con 
tronco nervioso dorsal (nervios de gran tamaño que dis
curren a lo largo del centro de la espalda o dorso); repre
sentan 1 de las 20 o más amplias categorías, o tipos, en que 
b s  zoólogos agrupan a las especies animales. Los prim e
ros cordados con huesos vertebrales para proteger su 
tronco nervioso dorsal aparecieron unos 25 millones de 
años más tarde. Los huesos vertebrales se denom inan 
vértebras, y los cordados que las poseen, vertebrados.
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Los primeros vertebrados fueron peces óseos primitivos. 
Hoy en día existen siete clases de vertebrados: tres clases 
de peces, más los anfibios, los reptiles, las aves y los m a
míferos.

Evolución de los anfibios Hace unos 410 millones de 
años, los primeros peces óseos se aventuraron fuera del 
agua. Los peces que pudieron sobrevivir en tierra durante 
cortos períodos de tiempo tenían dos grandes ventajas: po
dían escapar de las charcas de aguas estancadas a las aguas 
frescas vecinas, y podían beneficiarse de las fuentes de ali
mento terrestres. Las ventajas de la vida en tierra fueron 
tantas que la selección natural transformó las aletas y las 
branquias de los peces óseos en patas y pulmones respec
tivamente —y fue así como se desarrollaron los primeros 
anfibios hace unos 400 miñones de años— . Los anfibios 
(p.ej., las ranas, los sapos y las salamandras) necesitan vivir 
en el agua durante su fase de larva; sólo los anfibios adul
tos pueden sobrevivir en tierra.

Evolución de los reptiles Hace unos 300 miñones de 
años evolucionaron los reptiles (lagartos, serpientes y tor
tugas) a partir de los anfibios. Los reptües fueron los pri
meros vertebrados que ponían huevos re cubiertos de 
cáscara y que tenían el cuerpo cubierto de escamas secas. 
Estas dos adaptaciones redujeron el grado de dependen
cia de los reptiles respecto a los hábitat acuáticos. Un rep
til no tiene que pasar las primeras etapas de su vida en el 
medio ambiente acuático de un estanque o un lago; en 
lugar de ello, las pasa en el ambiente acuoso de un huevo 
recubierto de cáscara. Y una vez que ha salido del casca
rón, el reptil puede vivir lejos del agua ya que sus escamas 
secas reducen en gran medida la pérdida de agua a través 
de su piel permeable.

Evolución de los m am íferos Hace unos 180 m iño
nes de años, en plena era de los dinosaurios, surgió una 
nueva clase de vertebrados a partir de una Enea de pe
queños reptiles. Las hembras de esta nueva clase añmen- 
taban a sus crías con la secreción de unas glándulas 
especiales llamadas glándulas mamarias, razón por la cual 
a los miembros de esta línea se les dio el nom bre de ma
míferos. Con el tiempo, los mamíferos dejaron de poner 
huevos; en lugar de eüo las hembras gestaban sus crías en 
el medio ambiente Equido del interior de sus cuerpos 
hasta que estaban suficientemente maduras para nacer. El 
ornitorrinco es una especie superviviente de mamífero 
que pone huevos.

El hecho de pasar la primera etapa de la vida dentro de 
la madre resultó ser muy útil para sobrevivir; aportó la se
guridad a largo plazo y la estabiEdad ambiental necesarias 
para que se üeven a cabo los complejos procesos de des
arrollo. Hoy en día, existen 14 órdenes diferentes de m a
míferos. El orden al que pertenecemos nosotros es el de los

primates. Los seres humanos — con nuestra humildad ca
racterística—, ñamamos así a nuestro orden por el término 
latino primus, que significa «el primero» o «el más im 
portante». Existen cinco famüias de primates: prosimios, 
monos del Nuevo Mundo, monos del Viejo Mundo, simios 
y homínidos. En la Figura 2.6 aparecen ejemplos de estas 
cinco familias de primates.

Se cree que los simios (gibones, orangutanes, gorilas y 
chimpancés) evolucionaron a partir de una Enea de monos 
del Viejo Mundo. Al igual que los monos del Viejo Mundo, 
los simios tienen brazos largos y pies prensiles especiañ- 
zados para desplazarse por los árboles; y tienen pulgares 
oponibles que no son lo suficientemente largos para re
sultar muy útiles en manipular objetos con precisión (véase 
la Figura 2.7 en la página 32). Sin embargo, al contrario que 
los m onos del Viejo Mundo, los simios no tienen cola y 
pueden andar erguidos cortas distancias. Los chimpancés 
son los parientes vivos más próximos de los seres hum a
nos: aproximadamente un  99% del material genético es 
idéntico en las dos especies (véanse O'Neiü, Murphy y Ga
llagher, 1994).

Surgimiento del género humano La familia de los 
primates que incluye a los seres humanos es la de los ho
mínidos. Simplificando, esta familia se compone de dos gé
neros: Australopithecus y  Homo (Homo erectus y Homo 
sapiens). No obstante, los seres humanos (Homo sapiens) 
son la única especie de homínidos supervivientes. La ta
xonomía (clasificación) de la especie humana se üustra en 
la Figura 2.8 en la página 32.

Los fósiles y las pruebas genéticas de la evolución hu
mana son en la actuaEdad tema de extenso debate entre 
expertos (véanse Cann, 2001; Wong, 2003). Sin embargo, 
la mayoría opina que los australopitecos evolucionaron 
hace unos seis miñones de años en África a partir de una 
Enea de simios (australo significa «del sur» y  pithecus, 
«simio»). Se cree que varias especies de Australopithecus 
vagaron por las llanuras de África durante unos cinco m i
llones de años antes de üegar a extinguirse (véase Tatter- 
saü y Mattemes, 2000). Los australopitecos medían sólo 1,3 
metros y tenían encéfalos pequeños; pero el anáñsis de los 
huesos de su pelvis y de sus piernas indica que su postura 
era erguida como la nuestra. Cualquier duda sobre su 
postura erguida se disipó ante el descubrimiento de las 
huellas fosüizadas que se muestran en la Figura 2.9 en la 
página 32 (Agnews y Demas, 1998).

Se cree que la primera especie Homo evolucionó a par
tir de una especie de Australopithecus hace unos dos m i
ñones de años (Wood y Coüard, 1999). La característica 
más distintiva de la originaria especie Homo era su gran ca
vidad cerebral (de aproximadamente 850 cm3), mayor que 
la dél Australopitecus (unos 500 cm3) pero menor que la 
de los seres humanos modernos (unos 1.330 cm3). La ori
ginaria especie Homo utilizaba fuego y herramientas (véase
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FIG U RA  2 .6  Ejemplos de cinco familias de primates diferentes.
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Ambrose, 2001), coexistió en África con varias especies de 
Australopithecus durante aproximadamente medio millón 
de aflos hasta que éstos se extinguieron, y empezaron a 
emigrar en gran número de África hacia Europa y Asia hace 
1,7 millones de años (véase Vekua et a l,  2002).

Unos 200.000 años atrás (Páabo, 1995), la primitiva es
pecie Homo fue reemplazada gradualmente en el registro 
fósil por los seres humanos modernos (Homo sapiens). A 
pesar de que los tres atributos primordiales de los seres hu

manos — encéfalo grande, posición erguida y manos libres 
con pulgares oponibles—  se han manifestado durante 
cientos de miles de años, extrañamente la mayoría de los 
logros humanos son recientes. La producción artística 
(p.ej., las pinturas rupestres y las tallas) no apareció hasta 
hace unos 40.000 años, la ganadería y la agricultura no se 
establecieron hasta hace unos 10.000 años (véase p.ej., 
Denham et a i, 2003), y la escritura no se inventó hasta hace 
unos 3.500 años.
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FIG U RA  2 .8  J  Taxonomía de la especie humana.

Reflexiones acerca de la evolución 
humana
En la Figura 2.10 se representan las principales ramas de
la evolución de los vertebrados. Al exa- ✓------------
minarla, hay que considerar la evolu- (
ción en perspectiva y tener en cuenta 
los ocho puntos siguientes, con frecuencia maünterpreta- 
dos, sobre la evolución:

1. El proceso evolutivo no avanza en una única línea. 
Aunque se suele pensar en una «escalera» o escala 
evolutiva, sería mucho más adecuado emplear la 
metáfora de un denso arbusto.

Huellas fosilizadas de homínidos 
Australopithecus que atravesaron a zancadas las cenizas 
volcánicas africanas hace unos 3,6 millones de años. Dejaron 
un rastro de 70 metros. Eran dos adultos y un niño; el niño a 
menudo caminaba sobre las huellas de los adultos.
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FIGURA 2.10 Evolución de los vertebrados.
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2. Los seres humanos tenemos pocos motivos para 
reclamar la supremacía evolutiva. Somos la última 
especie superviviente de una familia (la de los ho
mínidos) que ha existido tan sólo durante un m o
mento fugaz del tiempo de la evolución.

3. La evolución no siempre se desarrolla lenta y gra
dualmente. Cambios repentinos del entorno pueden 
desencadenar rápidos cambios evolutivos (es decir, 
en unas cuantas generaciones) (véase Becker, 2002) 
o por mutaciones genéticas adaptativas (véase Elena, 
Cooper y Lenski, 1996). Si la evolución humana 
ocurrió de forma gradual o de forma repentina sigue 
siendo motivo de intenso debate entre los paleon
tólogos (los que estudian científicamente los fósiles) 
— véase Kerr (1996)— . Más o menos al mismo 
tiempo que los homínidos evolucionaban, hubo un 
repentino enfriamiento de la tierra que llevó a una 
disminución de las selvas y un aumento de los pas

tizales en África. Puede que esto acelerara la evolu
ción humana.

4. Pocos frutos de la evolución han sobrevivido hasta 
nuestros días —sólo han perdurado las puntas del 
arbusto evolutivo— . Menos del uno por ciento de 
las especies conocidas existe todavía.

5. La evolución no progresa hacia una perfección pre
determinada —la evolución es un diablillo, no un 
arquitecto— . Los aum entos de la capacidad de 
adaptación se dan mediante cambios en programas 
de desarrollo existentes; y los resultados, aunque 
representan mejoras en su contexto ambiental par
ticular, nunca son un diseño perfecto (véase Nesse 
y Williams, 1998). Por ejemplo, el hecho de que el 
esperma de mamífero no se desarrolle eficazmente 
a la temperatura corporal llevó a la evolución del 
escroto — el cual no es precisamente una solución 
perfecta para un problema de diseño— .

Peces óseos

Peces sin 
columna vertebral Anfibios



34 Capítulo 2 - Evolución, genética y experiencia

6. No todas las conductas ni las estructuras existentes 
son adaptativas. A menudo la evolución ocurre m e
diante cambios en los programas de desarrollo que 
desembocan en varias características relacionadas, 
de las cuales puede que sólo una sea adaptativa — 
los productos secundarios incidentales evolutivos 
que no contribuyen a la adaptación se denominan 
spandrels5— . Asimismo, las conductas y estructu
ras que en un m om ento fueron adaptativas pueden 
llegar a ser no adaptativas, o incluso desadaptativas, 
si cambia el medio ambiente. El ombligo del ser hu
mano es un spandrd: no tiene una función adapta
tiva y no es más que un subproducto del cordón 
umbilical.

7. No todas las características adaptativas existentes 
evolucionaron para desempeñar su función actual. 
Algunas características, llamadas exaptaciones, evo
lucionaron para cumplir una función y más tarde 
fueron reclutadas para realizar otra (Buss et al., 
1998; TattersaU, 2001). Por ejemplo, las alas de los 
pájaros son exaptaciones —se trata de extremidades 
que en un principio evolucionaron con el fin de 
servir para caminar— .

8. El hecho de que haya semejanzas entre las especies 
no significa necesariamente que éstas tengan un 
origen evolutivo común. A las estructuras que son 
similares porque tienen un origen evolutivo común 
se llaman homólogas; a las que son similares pero 
no tienen un origen evolutivo común se denominan 
análogas. Las semejanzas entre estructuras análogas 
son el resultado de la evolución convergente, la 
evolución en especies no relacionadas de soluciones 
similares para los mismos requerimientos ambien
tales. Decidir si una semejanza estructural es análoga 
uhomóloga depende de un cuidadoso análisis de la 
semejanza. Por ejemplo, el ala de u n  pájaro y el 
brazo de un ser humano tienen en común su es
tructura esquelética básica subyacente, lo cual su
giere un antepasado común (véase Burke y Feduccia,
1997); por lo contrario, el ala de un pájaro y el ala 
de una abeja tienen pocas semejanzas estructurales, 
aunque desempeñan la misma función.

Evolución del encéfalo humano
Los primeros estudios sobre el encéfalo humano se cen
traron en su tamaño. Estos estudios estaban motivados 
por la idea de que existe una estrecha relación entre el ta-

3 En biología evolutiva, spandrd, térm ino introducido por Lewontin y 
Gould (1979) en  su crítica a  las teorías de adaptación de los sociobió- 
logos; podría traducirse al castellano como «enjuta»: espacio entre los 
arcos que sostienen una bóveda al que se le atribuye una función se
cundaria (N. del T.).

m año del encéfalo y la capacidad intelectual; supuesto 
que rápidamente se encontró con dos problemas. En pri
mer lugar, se ha demostrado que los seres humanos m o
dernos, a quienes los seres humanos modernos consideran 
las más inteligentes de las criaturas, no son los que tienen 
el encéfalo más grande. Con encéfalos que pesan aproxi
madamente 1.350 gramos, los seres humanos se sitúan 
muy por debajo de las ballenas y los elefantes, cuyos en
céfalos pesan entre 5.000 y 8.000 gramos (Harvey y Krebs, 
1990). En segundo lugar, se ha encontrado que el tamaño 
del encéfalo de intelectuales célebres (p.ej., Einstein) era 
común y corriente, en verdad no parejo al de su gigantesco 
intelecto. Ahora resulta obvio que, a pesar de que los en
céfalos de los seres hum anos adultos sanos varían consi
derablem ente de tam año — entre unos 1.000 y 2.000 
gramos— , no hay una relación clara entre el tamaño ce
rebral y la inteligencia.

Un problema evidente al relacionar el tamaño del en
céfalo con la inteligencia es el hecho de que los animales 
más grandes suelen tener encéfalos más grandes, supues
tamente porque los cuerpos más grandes necesitan más te
jido cerebral para controlarlos y regularlos. Así pues, el 
hecho de que los hombres más grandes por lo general ten
gan encéfalos más grandes que los hombres pequeños, de 
que los hombres suelan tener encéfalos más grandes que 
las mujeres, y de que los elefantes tengan encéfalos más 
grandes que los seres humanos no indica algo concreto 
sobre la inteligencia relativa de estas poblaciones. Este pro
blema llevó a proponer que el peso del encéfalo, expresado 
como porcentaje del peso total del cuerpo, podría ser una 
medida más fiable de la capacidad intelectual. Esta medida 
permite a los seres humanos (con un 2,33%) recuperar su 
legítima posición por delante de los elefantes (con un  
0,2%), pero también permite que tanto los seres humanos 
como los elefantes sean superados por el gigante intelec
tual del reino animal, la musaraña (con un 3,33%).

Un m odo más razonable de abordar el estudio de la 
evolución cerebral ha sido comparar la evolución de dife
rentes regiones cerebrales (Finlay y Darlington, 1995; Ki- 
llacky, 1995). Por ejemplo, ha sido útil considerar por 
separado la evolución del tronco del encéfálo y la del ce
rebro (entendiendo aquí por éste, los hemisferios cere
brales). En términos generales, el tronco del encéfalo regula 
actividades reflejas que son decisivas para la superviven
cia (p.ej., la frecuencia cardíaca, la respiración y la gluce
mia), mientras que el cerebro está implicado en procesos 
adaptativos más complejos tales como el aprendizaje, la 
percepción y la motivación.

La Figura 2.11 es una representación esquemática del 
tamaño relativo del tronco del encéfalo y del cerebro en 
varias especies que son descendientes vivas de especies a 
partir de las cuales han evolucionado los seres humanos. 
En ésta figura se destacan tres aspectos importantes de la 
evolución del encéfalo humano. El prim ero es que ha
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aumentado de tamaño a lo largo de la evolución; el se
gundo, que la mayor parte del aumento de tamaño con- 
dem e al cerebro; y el tercero, que ha habido un incremento 
en la cantidad de circunvoluciones —pliegues de la su
perficie cerebral— , lo cual ha aumentado considerable
m ente el volumen de la corteza cerebral (la capa más 
externa del tejido cerebral).

Sin embargo, las semejanzas entre los encéfalos de dis
tintas especies relacionadas son más significativas que las 
diferencias. Todos los encéfalos están compuestos por neu
ronas, y las estructuras neurales que forman el encéfalo de 
una especie casi siempre pueden encontrarse en los encé
falos de especies relacionadas. Por ejemplo, en la corteza pa
rietal de los seres humanos, de los m onos y de los gatos se 
han encontrado neuronas que responden a la cantidad de 
objetos que hay en una muestra de ellos, independiente
mente de cuáles sean los objetos (véanse Dehaene, 2002; 
Nieder, Freedman y Miller, 2002).

Gato

Rata

FIG U RA  2 .11 Encéfalos de animales de diferente 
edad evolutiva. El cerebro se representa en beige y el tronco 
del encéfalo en azul.

Psicología evolucionista: comprender 
los vínculos de apareamiento
Muchos psicólogos han adoptado el enfoque evolucio
nista. Por supuesto, un nuevo campo de la psicología, al
que se ha llamado psicología evolucio- ^ ------------- —
nista4, se ha constituido en tom o suyo. í
La psicología evolucionista t rata de en- V ---------------
tender la conducta humana considerando las presiones 
que llevaron a su evolución. Parte del trabajo más intere
sante y controvertido en este campo se ha centrado en 
preguntas acerca de las diferencias sexuales en la elección 
de pareja, preguntas que quizá el lector esté planteándose 
en su propia vida (véase Geary, 1999).

En la mayoría de las especies, el apareamiento es total
mente promiscuo. La promiscuidad es un plan de apare
amiento en el que los miembros de ambos sexos copulan 
indiscriminadamente con muchas parejas diferentes du
rante cada período de apareamiento. Aunque este tipo de 
cópula indiscriminada es el m odo predominante de re
producción ( véase Small, 1992), los machos y las hembras 
de algunas especies establecen vínculos de apareamiento 
(relaciones de apareamiento duraderas) con miembros 
del otro sexo.

La mayoría de los mamíferos tienden a establecer vín
culos de apareamiento. ¿Por qué? Una influyente teoría, 
propuesta originalmente por Trivers (1972), atribuye la 
evolución del establecimiento de estos vínculos en los m a
míferos al hecho de que sus hembras paren una canti
dad relativamente pequeña de crías indefensas y que se

4 La disciplina de psicología evolucionista (evolutionary psychology), a 
diferencia de la que en español se denomina psicología evolutiva (deve
lopmental psychology), busca comprender la conducta del ser hum ano 
desde el enfoque de la biología evolutiva. Puede considerarse una ver
sión m oderna de la sodobiología (N. delT.).
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desarrollan lentamente. Como resultado, para los mamí
feros macho resulta adaptativo permanecer con las hem 
bras que portan su descendencia y favorecer que ésta se 
desarrolle satisfactoriamente. Un mamífero macho que se 
com porta así, tiene más posibilidades de traspasar sus ca
racterísticas hereditarias a las generaciones venideras. Por 
consiguiente, la selección natural ha promovido la evolu
ción en los mamíferos macho de la tendencia a vincularse 
con las hembras con las que han copulado. De igual modo, 
existe una presión de selección sobre los mamíferos hem 
bra para comportarse de manera que induzca a los machos 
a vincularse con ellas, ya que esto aum enta sus posibilida
des de transmitir sus propias características hereditarias a 
las generaciones futuras. En muchas especies, los vínculos 
de apareamiento duran toda la vida.

El modelo de vínculo de apareamiento más prevalente 
entre los mamíferos es la poligamia, un arreglo en el que 
un macho establece vínculos de apareamiento con más de 
una hembra. ¿Cómo evolucionó la poligamia en tantas 
especies de mamíferos? Las pruebas sugieren que evolu
cionó como el sistema predominante de apareamiento en 
tos mamíferos porque los mamíferos hembra hacían una 
contribución mucho mayor que los machos a la crianza de 
su prole (Trivers, 1972). En los mamíferos, las madres lle
van a sus crías en desarrollo en el interior de sus cuerpos, 
a veces durante muchos meses, y luego les am amantan y 
cuidan de ellos después de que hayan nacido. Por lo con
trario, los padres de los mamíferos a menudo no contri
buyen a la reproducción más que con el esperma. Una de 
las principales consecuencias de esta disposición parental 
unilateral es que las hembras de los mamíferos sólo pue
den tener unos cuantos descendientes durante su vida, 
mientras que los machos pueden engendrar muchos des
cendientes.

Ya que cada mamífero hembra sólo puede tener unos 
cuantos descendientes, tiene que asegurarse de que sus ca
racterísticas hereditarias van a transmitirse a futuras ge
neraciones en la cantidad suficiente. En particular, es 
importante que se aparee con machos especialmente aptos. 
Aparearse con machos aptos aumenta la posibilidad de que 
su descendencia sea apta y pase sus genes, junto con los de 
su pareja, a la siguiente generación; también aumenta la 
probabilidad de que, por pequeño que sea el apoyo pa
rental que su descendencia reciba del padre, será eficaz. Así 
pues, según la teoría actual, la tendencia a establecer vín
culos de apareamiento sólo con los machos más aptos evo
lucionó en las hembras de muchas especies de mamíferos. 
Por lo contrario, dado que los mamíferos macho pueden 
engendrar tantos descendientes, ha habido poca presión 
evolutiva sobre ellos para que sean selectivos en su apare
amiento —los machos de la mayoría de las especies de 
mamíferos establecerán vínculos de apareamiento con tan
tas hembras como puedan— . La consecuencia inevitable 
del apareamiento selectivo de los mamíferos hembra y del

apareamiento no selectivo de los mamíferos macho es la 
poligamia (véase la Figura 2.12).

La prueba más sólida a favor de la teoría que la poli
gamia evoluciona cuando las hembras contribuyen más 
que los machos a la reproducción procede de los estudios 
de poliandria. Ésta es un plan de apareamiento en el cual 
una hem bra establece vínculos de apareamiento con más 
de un macho. La poliandria no se da en los mamíferos, sólo 
ocurre en especies en las que la contribución de los machos 
a la reproducción es mayor que la de las hembras. Por 
ejemplo, en una especie que se ajusta a la poliandria, el ca
ballito de mar, la hembra deposita sus huevos en la bolsa 
del macho, él las fertiliza y las lleva consigo hasta que han 
madurado lo suficiente para valerse por sí mismas (véase 
Daly y Wilson, 1983.

La opinión actual es que tanto el aumento de talla cor
poral como la tendencia a entablar peleas evolucionaron 
en los machos de los mamíferos porque las hembras de los 
mamíferos tienden a ser más selectivas en su vínculo re
productor. Debido a la selectividad de las hembras, la com- 
petitividad entre los machos por las parejas para 
reproducirse se hace violenta, y sólo los contendientes que 
ganan transmiten sus genes. Por lo contrario, las hembras 
de la mayoría de las especies tienen pocos problemas en en
contrar una pareja para reproducirse.

Aunque la mayoría de los mamíferos son polígamos, el 
3% de las especies de mamíferos, incluidos los seres hu
manos, son básicamente monógamos. La monogamia es 
un modelo de vínculo de apareamiento en el que se esta
blecen vínculos duraderos entre un macho y una hembra. 
A pesar de que la monogamia es el sistema de vínculo de 
apareamiento más frecuente en los seres humanos, es im 
portante recordar que no es el sistema predominante en los 
mamíferos.

Los caballos, al igual que la mayoría de 
los animales, son polígamos. El semental se reproduce con 
todas las yeguas de la manada en virtud de sus victorias sobre 
otros machos.
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Se piensa que la monogamia ha evolucionado en las es
pecies de mamíferos en las que cada hembra puede pro
ducir más crías, o crías más aptas, si tiene una ayuda no 
dividida (véase Dewsbury, 1998). En tales especies, cual
quier cambio en la conducta de la hembra que anime a un 
macho a unirse exclusivamente con ella incrementaría la 
probabilidad de que sus características hereditarias se 
transmitan a generaciones ulteriores. Un cambio conduc- 
tual semejante es que cada hembra mantenga a otras hem 
bras en edad de procreación lejos de su pareja. Esta 
estrategia es particularmente eficaz si una hembra no co
pula con un macho hasta que éste haya permanecido con 
ella durante un cierto tiempo. Una vez que hubo evolu
cionado esta pauta de conducta en las hembras de deter
minadas especies, la estrategia óptima de apareamiento en 
b s  machos cambiaría. Le sería difícil al macho unirse con 
muchas hembras, y la mejor oportunidad para el macho 
de tener una descendencia apta numerosa sería unirse con 
una hembra apta y dedicarle a ella y su descendencia la 
mayor parte de su esfuerzo reproductor. Por supuesto, en 
una relación monógama, es importante que los machos es
cojan hembras fértiles y que las hembras escojan machos 
que las protejan eficazmente a ellas y a su descendencia.

Conviene no perder de vista el hecho de que la im por
tancia de la psicología evolucionista no reside en las m u

chas teorías que ha generado. Es fácil 
especular sobre cómo ha evolucionado 
una determinada conducta hum ana 

sin haber refutado nunca una teoría, ya que no se puede 
saber con certeza cómo ha evolucionado una conducta 
existente. Las buenas teorías sobre la evolución compor- 
tamental incorporan predicciones sobre las conductas que 
ocurren, de m odo que las predicciones —y por lo tanto las 
teorías—  puedan examinarse. Las teorías que no pueden 
someterse a prueba son poco útiles.

La precedente teoría evolucionista de elección de pa
reja es una teoría que ha llevado a muchas predicciones 
sobre aspectos actuales de la elección de pareja en seres hu
manos. Buss (1992) ha confirmado varias de ellas; (1) Los 
hombres de la mayoría de las culturas valoran la juventud 
y el atractivo (ambos son índices de fertilidad) en sus pa
rejas más de lo que lo hacen las mujeres; en contraposición, 
las mujeres valoran el poder y la capacidad de ingresos eco
nómicos más que los hombres. (2) El atractivo físico es lo 
que mejor predice qué mujeres se unirán con hombres de 
alto nivel profesional. (3) La principal estrategia de las 
mujeres para atraer a una pareja es aumentar su atractivo 
físico; la de los hombres, hacer alarde de su poder y sus re
cursos. (4) Los hombres son más propensos que las m u
jeres a ser adúlteros.

El anterior análisis de la psicología evolucionista —y 
otros similares—  hace posible entender tres puntos clave. 
Primero, ilustra la capacidad del análisis evolucionista 
para procurar entendimiento de incluso los procesos psi
cológicos más complejos. Segundo, destaca que los seres 
humanos somos el resultado de unos 600 millones de años 
de adaptación. Y tercero, subraya el hecho de que los seres 
humanos estamos relacionados con todas las demás espe
cies animales — en algunos casos, más estrechamente de lo 
que nos gustaría— (véanse Dess y Chapman, 1998; Whi- 
tenyBoesch, 2001).

Incluso nuestras esperanzas y deseos más íntimos son 
producto de la evolución. Es de suma importancia, sin 
embargo, tener en cuenta que las ten
dencias comportamentales que ha im 
preso la evolución existen en los seres 
humanos sin que esto requiera que lo comprendamos o in
cluso que seamos conscientes de ello; y que todas las ten
dencias hereditarias son moduladas por la experiencia 
(véase Eagly y Word, 1999). Pensémoslo.

Fundamentos de genética

Darwin no comprendió dos de los hechos clave en los que 
estaba basada su teoría de la evolución. No comprendió 
por qué los congéneres se diferencian unos de otros, ni 
cómo se transmiten de padres a hijos las características 
anatómicas, fisiológicas y comportamentales. M ientras 
Darwin cavilaba sobre estas cuestiones, en sus archivos 
había un manuscrito sin leer en el que estaban las res
puestas. Le había sido enviado por un desconocido monje 
agustino, Gregor Mendel. Desafortunadamente para Dar
win (1809-1882) y para Mendel (1822-1884), la trascen
dencia de las investigaciones de Mendel no se reconoció 
hasta la primera parte del siglo xx, mucho tiempo después 
de la muerte de ambos.

Genética mendeliana

Mendel estudió los mecanismos de la herencia en las plan
tas del guisante. Al diseñar sus experimentos, tomó dos sa
bias decisiones. Decidió estudiar los rasgos dicotómicos y 
decidió asimismo comenzar sus experimentos cruzando 
b s  descendientes de líneas reproductoras puras. Los ras
gos dicotómicos son los que ocurren de una manera o de 
otra, pero nunca en combinación. Por ejemplo, el color de 
la semilla es un rasgo dicotòmico de la planta del guisante: 
cada una tiene semillas o bien marrones o bien blancas. Las 
líneas reproductoras puras son líneas de reproducción en 
las que los miembros que se han cruzado siempre produ
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cen una descendencia con el mismo rasgo (p.ej., semillas 
marrones), generación tras generación.

En uno de sus primeros experimentos, Mendel estudió 
la herencia del color de la semilla: m arrón o blanco. Em
pezó por cruzar la descendencia de una planta del guisante 
que procedía de una línea pura de semillas marrones con 
la de otra que procedía de una línea pura de semillas blan
cas. Toda la descendencia de este cruce tenía semillas 
marrones. A continuación, Mendel cruzó a estos descen
dientes de primera generación con los de otra y encontró 
que aproximadamente las tres cuartas partes de la segunda 
generación resultante tenían semillas marrones y aproxi
madamente un cuarto tenía semillas blancas. Mendel re
pitió este experimento varias veces con diversos pares de 
rasgos dicotómicos de la planta del guisante, obteniendo 
siempre el mismo resultado. Uno de los rasgos, al que 
Mendel llamó rasgo dominante, se manifestó en todos los 
descendientes de la primera generación; el otro rasgo, de
nominado por Mendel rasgo recesivo, se manifestó en al
rededor de una cuarta parte de la descendencia de segunda 
generación. Mendel habría obtenido resultados similares 
si hubiera llevado a cabo este experimento con líneas re
productoras puras de seres humanos con ojos marrones 
(rasgo dominante) y con ojos azules (rasgo recesivo).

El resultado del experimento de Mendel era contrario 
a la premisa central en la que se habían basado todas las 
ideas acerca de la herencia: que la descendencia hereda los 
rasgos de sus progenitores. De alguna manera, el rasgo re
cesivo (semillas blancas) se traspasó a una cuarta parte de 
la segunda generación de las plantas del guisante a través 
de la primera generación, que no tenía este rasgo. Se alude 
a los rasgos que manifiesta un individuo como su fenotipo; 
a los que puede traspasar a su descendencia mediante su 
material genético, como su genotipo.

Mendel discurrió una teoría para explicar sus resulta
dos. Ésta implicaba cuatro ideas. En primer lugar, Mendel 
propuso que existen dos tipos de factores hereditarios para 
cada rasgo dicotòmico —por ejemplo, que un factor de se
milla m arrón y un factor de semilla blanca controlan el 
color de la semilla— . Hoy en día llamamos gen a cada fac
tor hereditario. En segundo lugar, Mendel apuntó que 
cada organismo posee dos genes para cada uno de sus ras
gos dicotómicos; por ejemplo, cada guisante posee ya sea 
dos genes de semilla m arrón, ya dos genes de semilla 
blanca, ya uno de cada. Los dos genes que controlan el 
mismo rasgo se llaman alelos.Se dice que los organismos 
que tienen dos genes idénticos para un rasgo son homo- 
dgóticos en cuanto a ese rasgo; mientras que aquellos con 
dos genes diferentes para un rasgo son heterocigóticos en 
cuanto a dicho rasgo. En tercer lugar, Mendel sugirió que 
uno de los dos tipos de genes de cada rasgo dicotòmico do
m ina al otro en los organismos heterocigóticos. Por ejem
plo, los guisantes con un gen de semilla m arrón y un gen 
de semilla blanca tienen siempre semillas marrones por

que el gen de semilla m arrón es dominante sobre el de se
milla blanca. Y en cuarto lugar, Mendel defendió que en lo 
referente a cada rasgo los organismos heredan al azar uno 
de los dos factores de su «padre» y uno de los dos factores 
de su «madre». En la Figura 2.13 se ilustra cómo la teoría 
de Mendel explica los resultados de su experimento sobre 
la herencia del color de la semilla del guisante.

Cromosomas, reproducción y ligamiento
Hasta principios del siglo xx no pudieron localizarse los 
genes dentro de los cromosomas — estructuras filiformes 
en el núcleo de la célula— . Los cromosomas se hallan por 
parejas, y cada especie tiene un número característico de 
pares de cromosomas en cada una de las células de su 
cuerpo; los seres humanos tenemos 23 pares. Los dos genes 
(alelos) que controlan cada rasgo se sitúan en el mismo 
locusy uno en cada cromosoma de un par determinado.

El proceso de división celular que produce gametos (los 
óvulos y los espermatozoides) se llama meiosis — véase 
Sluder y McCollum (2000)— . Durante la meiosis, los cro
mosomas se dividen y un cromosoma de cada par se d i
rige a cada uno de los dos gametos 
resultantes de la división. En conse
cuencia, cada gameto tiene sólo la 
mitad del número habitual de crom o
somas (23 en los seres hum anos); y 
cuando un espermatozoide y un óvulo 
se fusionan durante la fertilización 
(véase la Figura 2.14) se forma un cigoto —un óvulo fer
tilizado— con la dotación completa de cromosomas. Todas 
las demás divisiones de las células somáticas tienen lugar 
mediante mitosis. El número de cromosomas se duplica 
justo antes de la división mitótica, de m odo que, cuando 
tiene lugar la división, las dos células hijas acaban por 
tener la dotación cromosómica completa. En la Figura 
2.15, página 39, se representan la meiosis, la fertilización 
y la mitosis.

La meiosis explica gran parte de la diversidad genética 
dentro de cada especie. En los seres humanos, por ejem
plo, cada división meiótica produce dos gametos. Cada ga
meto contiene 1 cromosoma de cada uno de los 23 pares 
presentes en las células somáticas. Puesto que cada uno de 
los 23 pares se distribuye al azar entre los dos gametos, cada 
ser humano puede producir gametos con JP  (8.388.608) 
combinaciones diferentes de cromosomas.

A principios del siglo xx, Morgan y sus colaboradores 
(1915) realizaron el prim er estudio exhaustivo sobre liga
miento. Encontraron que existen cuatro grupos distintos 
de genes en la mosca de la fruta. Si una de estas moscas he
redaba de un progenitor el gen para un rasgo pertene
ciente a un grupo, tenía una mayor probabilidad (más del 
0,5) de heredar genes de otros rasgos procedentes del 
grupo del mismo progenitor. Dado que las moscas de la

EN EL CD

Consulte 
el módulo Mitosis 
para ver cómo 
opera este tipo de 
división celular.
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Línea pura de 
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Línea pura de 
la planta del 
guisante de 
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PRIM ER CRU CE
Un protenitor tiene dos 
genes dominantes para la 
sem illa marrón (M1 M2); 
el otro tiene dos genes 
recesivos para ia sem illa 
blanca (B i B2). Por lo 
tanto, toda la descencia

tiene un gen de semilla 
marrón y uno de semilla 
blanca (M-| B1f M-| B2, M2 
B! o M2 B¿). Puesto que el 
gen de la semilla marrón es 
dominante, todos 
presentan semilla marrón.

M1 Mg Mi B2

SEGUNDO CRU CE
Cada progenitor tiene un 
gen de la semilla marrón y 
otro de la semilla blanca. 
Fbr lo tanto, el 25% de la 
descendencia tiene dos 
genes de la semilla ma 
rrónfM! M^, el 50% tiene

m2 b . B , B2

un gen de la semilla marrón y 
otro de la blanca (Mi B2 o 
M2 BO .yel 25% restante 
tiene dos genes de la semilla 
blanca (B 1 B^ . Puesto que 
el gen de la semilla marrón 
es dominante, el 75% 
presenta semilla marrón.

FIGURA 2.13 Cómo explica la teoría de Mendel los resultados de su experimento sobre la herencia del color de la semilla en 
las plantas del guisante.

fruta tienen cuatro pares de cromosomas, Morgan y cola
boradores concluyeron que entre rasgos que están codifi
cados en el mismo cromosoma se da ligamiento. Estaban 
en lo cierto: se ha encontrado que, en cada especie en que

se ha examinado el ligamiento, la cantidad de grupos de 
rasgos ligados es equivalente al número de pares de cro
mosomas.

Si los genes se transmiten de generación en genera
ción mediante los cromosomas, ¿por qué no se heredan 
siempre juntos los genes que están en un mismo crom o
soma? El ligamiento entre los pares de genes de un único 
cromosoma varía de ser casi total (cerca del 1,0) a darse casi 
por azar (justo por encima del 0,5) [ligamiento parcial].

Morgan y sus colaboradores propusieron que el en- 
trecruzamiento genético aporta la solución al problema 
del ligamiento parcial. En la Figura 2.16, página 39, se 
muestra cómo opera el entrecruzamiento. Durante la pri
mera fase de la meiosis, una vez que se han replicado los 
cromosomas, éstos se alinean por pares. Luego habitual
mente se entrecruzan entre ellos en puntos aleatorios, se 
parten en los puntos de contacto y se intercambian seg
mentos. En consecuencia, los padres rara vez transmiten 
grupos intactos de genes cromosómicos a sus hijos. Cada 
uno de nuestros gametos contiene cromosomas que son 
combinaciones ensambladas únicas de cromosomas, he
redadas de nuestra madre y nuestro padre.

FIGURA 2 .14 Durante la fertilización los 
espermatozoides se unen a la superficie de un óvulo; sólo 
uno entrará en el óvulo y lo fertilizará.
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Los espermatozoides se producen 
por división meiótíca

Los óvulos se producen 
por división meiótica

Las células del 
organismo paterno 
tienen 23 pares de 
cromosomas; aquí se  
muestra un par.

Los cromosomas 
se duplican.

Lá célula se  divide 
originando dos 
células, cada una con 
23 cromosomas 
duplicados.

La célula se  divide de 
nuevo dando lugar a  4 
espermatozoides, 
cada uno con 23 
cromosomas, la mitad 
del número normal.

FIGURA 2.15 División celular meiótica, fertilización y
división celular mitótica.

Durante la meiosis, pares de 
cromosomas homólogos se 
alinean paralelos uno a otro.

Luego, se duplica su material 
genético.

A continuación, un 
cromosoma se entrecruza 
con el otro.

Los cromosomas 
entrecruzados se separan 
en el punto de cruce.

El entrecruzamiento reordena el material 
genético; esta es la razón de que no siempre 
se hereden juntos todos los genes que 
contiene un cromosoma.

Las células del organismo 
materno tienen 23 pares 
de cromosomas; aquí 
se  muestra un par.

Los cromosomas 
se duplican

La célula se divide 
originando dos células, 
cada una con 23 
cromosomas 
duplicados. Una de 
estas células muere.

Bingo! Fertilización.

La célula fertilizada se 
divide dando lugar a 
dos células. La célula 
sin espermatozoide 
muere.
E l espermatozoide y 
el óvulo se unen 
formando un cigoto 
con 23 pares de 
cromosomas.

El cigoto se desarrolla 
por división mitótica

E l cigoto tiene 23 pares 
de cromosomas

Los cromosomas 
se  duplican

La célula se divide 
produciendo dos 
células, cada una 
con 23 pares de 
cromosomas.

La división mitótica ocurre una y otra 
vez hasta crear un organismo adulto.

FIG U RA  2 .1 6  Entrecruzamiento genético.
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El fenómeno del entrecruzamiento es importante por 
dos motivos. Primero, al asegurar que los cromosomas no 
pasan intactos de generación en generación, los entrecru
zamientos aumentan la diversidad de la especie. En cierto 
sentido, el entrecruzamiento reordena la baraja genética 
antes de que los cromosomas se distribuyan aleatoria
mente a la siguiente generación. Segundo, el estudio de los 
entrecruzamientos fue el primer medio que tuvieron los 
genetistas para construir mapas genéticos. Como cada 
entrecruzamiento ocurre en un punto aleatorio a lo largo 
del cromosoma, el grado de ligamiento entre dos genes in 
dica lo cerca que están uno de otro. No suele darse entre- 
cruzamiento entre genes adyacentes; sin embargo, es 
frecuente entre genes que se localizan en los extremos 
opuestos de un cromosoma.

Cromosomas sexuales y rasgos ligados 
al sexo
Existe una excepción a la regla de que los cromosomas 
siempre se encuentran por pares homólogos o idénticos. 
Esta excepción es la de los cromosomas sexuales, el par de 
cromosomas que determina el sexo de un individuo. Hay 
dos tipos de cromosomas sexuales, X e Y; y los dos tienen 
un aspecto diferente y contienen genes diferentes. En los 
mamíferos, las hembras poseen dos cromosomas X y los 
machos, un cromosoma X y un cromosoma Y. Los rasgos 
sobre los que influyen los genes de los cromosomas se
xuales se denominan rasgos ligados al sexo. Prácticamente 
todos los rasgos ligados al sexo están controlados por genes 
del cromosoma X, ya que el cromosoma Y es pequeño y 
contiene pocos genes (véase Jegalian y Lahn, 2001).

Los rasgos controlados por genes del cromosoma X se 
dan con más frecuencia en un sexo que en otro. Si el rasgo 
es dominante, se da con más frecuencia en las hembras. 
Éstas tienen el doble de posibilidades de heredar el gen do
minante porque tienen el doble de cromosomas X. En con
traposición, los rasgos recesivos ligados al sexo se presentan 
más frecuentemente en los machos. Esto se debe a que los 
rasgos recesivos ligados al sexo sólo se manifiestan en hem 
bras que poseen dos de los genes recesivos — uno en cada 
uno de sus cromosomas X— , mientras que los rasgos se 
manifiestan en todos los machos que poseen el gen ya que 
éstos sólo tienen un cromosoma X. El ejemplo clásico de un 
rasgo recesivo ligado al sexo es el daltonismo. Debido a 
que el gen del daltonismo es bastante infrecuente, las hem 
bras casi nunca heredan dos de ellos y, por lo tanto, casi 
nunca presentan el trastorno. Por lo contrario, todos los 
machos que poseen un gen del daltonismo lo padecen.

Estructura del cromosoma y replicadón
Cada cromosoma es una molécula de ácido desoxirribo- 
nudeico (ADN), formada por dos hebras. Cada hebra es

una secuencia de nudeótidos adheridos a una cadena de 
fosfato y  desoxinibosa. Existen cuatro nudeótidos: ade- 
nina, timina, guanina y  citosina. La secuencia de estos nu
deótidos en cada cromosoma es lo que constituye el código 
genético —así como la secuencia de letras constituye el có
digo de nuestro lenguaje— .

Las dos hebras que componen cada cromosoma están 
enrolladas una alrededor de otra y unidas por la fuerza de 
atracción entre la adenina y la timina, y entre la guanina 
y la citosina. Este tipo de unión específica tiene una con
secuencia importante: las dos hebras que componen cada 
cromosoma se complementan perfectamente una a otra. 
Por ejemplo, la secuencia de adenina, guanina, timina, d - 
tosina y guanina de una hebra está siempre adherida a la 
secuencia complementaria de timina, citosina, adenina, 
guanina y citosina de la otra. En la Figura 2.17 se ilustra la 
estructura del ADN.

A T

t r  a

La adenina y la 
timina se unen

La guanina y la 
citosina se unen

J ___________
FIGURA 2.17 )  Ilustración esquemática de la estructura 

de una molécula de ADN. Adviértase la unión complementaria 
de los nudeótidos: timina con adenina y guanina con citosina.
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La replicación es un proceso clave en la molécula de 
ADN. De no existir, no sería posible la división mitótica de 
la célula. La Figura 2.18 explica cómo se cree que ocurre 
la replicación del ADN (véase Losicky Shapiro, 1998). Las 
dos hebras de ADN empiezan a desenrollarse. A conti
nuación, los nucleótidos de cada una de las hebras que han 
quedado expuestos atraen a los nucleótidos complemen
tarios que están libres en el líquido del núcleo. Así, cuando 
hayan acabado de desenrollarse, se habrán producido dos 
moléculas de ADN de doble hebra, cada una de ellas idén
tica a la original.

La replicación cromosómica no siempre procede con
forme al plan establecido, puede haber errores. A veces, 
éstos son graves. Por ejemplo, los pacientes con síndrome 
de Down, que estudiaremos en el Capítulo 10, tienen un

cromosoma de más en cada célula. Pero es más frecuente 
que los errores en la duplicación consistan en mutaciones 
— alteraciones fortuitas en genes específicos— . En la m a
yoría de los casos, las mutaciones desaparecen del conjunto 
de genes tras pocas generaciones debido a que los orga
nismos que las heredan son menos aptos. No obstante, en 
contadas ocasiones, las mutaciones aumentan la aptitud y 
contribuyen así a una rápida evolución.

Código genético y expresión 
de los genes
Existen distintos tipos de genes. Los mejor conocidos son 
los genes estructurales — genes que contienen la in 
formación necesaria para la síntesis de una única pro

idénticas

Molécua 
de ADN original

FIGURA 2 .18 Replicación del ADN. A medida que se desenrollan las dos hebras de la molécula de ADN original, los 
nucleótidos de cada hebra atraen nucleótidos complementarios libres. Una vez que se han desenrollado totalmente, se habrán creado 
dos moléculas de ADN, cada una idéntica a la primera.
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teína— . Las proteínas son largas cadenas de aminoácidos; 
controlan la actividad fisiológica de las células y son com 
ponentes importantes de la estructura celular. Todas las cé
lulas del organismo (es decir, las del cerebro, las del pelo y 
las de los huesos) contienen exactamente los mismos genes 
estructurales. ¿Cómo se desarrollan, entonces, distintos 
tipos de células? La respuesta reside en una compleja ca
tegoría de genes, a menudo llamados genes operadores.

Cada gen operador controla un gen estructural o un 
grupo de genes estructurales relacionados. Su función 
consiste en determinar si cada uno de sus genes estruc
turales han de iniciar o no la síntesis de una pro teína 
(esto es, si el gen estructural se expresará o no) y en qué 
medida.

El control de la expresión genética mediante genes 
operadores es un proceso importante ya que determina 
cómo se va a desarrollar una célula y cómo funcionará una 
vez que haya madurado. Los genes operadores son como 
interruptores, y al igual que los interruptores, pueden re
gularse de dos modos. Algunos están normalmente des
activados [«apagados»] y son regulados por proteínas de 
unión del ADN [o proteínas reguladoras ligantes de ADN] 
que los activan [«encienden»]; otros suelen estar activados 
y son regulados por proteínas de unión del ADN que au 
mentan, disminuyen o inhiben su actividad. Muchas de 
estas proteínas están bajo el influjo de señales que la célula 
recibe de su medio (véase Damell, 1997). Éste es pues 
—por si aún no se le ha ocurrido al lector—  el principal 
mecanismo mediante el cual interacciona la experiencia 
con los genes para influir sobre el desarrollo.

El proceso de expresión de un gen estructural se re
presenta en la Figura 2.19, página 44. Primero, el pe
queño segmento del cromosom a que contiene el gen 
estructural se desenrolla y este segmento de la hebra del 
ADN sirve como plantilla para la transcripción de una 
corta hebra de ácido ribonucleico (ARN). El ARN es se
mejante al ADN, excepto en que contiene el nucleótido 
uracilo en vez de timina, y una cadena compuesta por fos
fato y ribosa en vez de por fosfato y desoxirribosa. La 
hebra de ARN transcrita recibe el nom bre de ARN men
sajero debido a que transporta el código genético desde 
el núcleo de la célula. Una vez que ha salido del núcleo, 
el ARN mensajero se une a uno de los muchos ribosomas 
del citoplasma celular (el líquido traslúcido que hay den
tro de la célula). El ribosoma entonces se desplaza a lo 
largo de la hebra de ARN mensajero, traduciendo el có
digo genético a medida que avanza.

Cada uno de los grupos de tres nucleótidos consecuti
vos que hay a lo largo de la hebra de ARN mensajero se 
llama codón. Cada codón informa al ribosoma acerca de 
cuál de los 20 tipos distintos de aminoácidos debe agregar 
a la proteína que se está construyendo; por ejemplo, la se
cuencia guanina-guanina-adenina informa al ribosoma 
de que debe añadir el aminoácido glicina. Cada tipo de

aminoácido es transportado al ribosoma por moléculas de 
ARN de transferencia; cuando el ribosoma lee un codón, 
atrae una molécula de ARN de transferencia que se une al 
aminoácido apropiado. El ribosoma lee codón tras codón 
y añade aminoácido tras aminoácido, hasta que llega a un 
codón que le dice que se ha acabado de fabricar la prote
ína, m om ento el que cual se libera dicha proteína al cito
plasma. Por lo tanto, el proceso de expresión genética 
implica dos fases: la transcripción del código de la secuen
cia de nucleótidos del ADN en un código de la secuencia 
de nucleótidos del ARN, y la traducción de esta última en 
una secuencia de aminoácidos.

ADN mitocondrial
Hasta ahora, sólo hemos estudiado el ADN que compone 
los cromosomas del núcleo de la célula. Puede que el lec
tor tenga la impresión de que todo el ADN está en el nú
cleo. No es así. Las m itocondrias celulares también 
contienen ADN (ADN mitocondrial). Las mitocondrias 
son estructuras que generan energía y se localizan en el ci
toplasma de la célula. Todos los genes mitocondríales se he
redan de la madre.

El ADN mitocondrial interesa mucho a los científicos 
por dos motivos. El primero es que varios trastornos se 
deben en parte a una mutación del ADN mitocondrial. El 
segundo es que como las mutaciones 
parecen desarrollarse en el ADN m ito
condrial a un ritm o  relativamente 
constante, el ADN mitocondrial puede utilizarse como un 
reloj evolutivo (véase Kaessmann y Páabo, 2002). Los aná
lisis de las mutaciones del ADN mitocondrial han confir
mado los datos paleontológicos de que los hom ínidos 
evolucionaron en África y se extendieron por la tierra 
(Wallace, 1997). (Véase la Figura 2.20 en la página 45.)

Proyecto Genoma Humano: 
¿y después qué?
Podría decirse que el proyecto científico más ambicioso de 
todos ios tiempos se inició en 1990. Conocido como el 
Proyecto Genoma Humano, consiste en una colabora
ción de estructura abierta entre los principales centros de 
investigación y equipos investigadores independientes de 
varios países. El objetivo de esta colaboración fue elabo
rar un mapa de los tres mil millones de nucleótidos que 
componen los cromosomas humanos. Esta ambiciosa tarea 
se finalizó en el año 2001 con la publicación simultánea del 
prim er borrador del genoma hum ano en Nature y en 
Science, dos de las revistas científicas más prestigiosas.

Quizá lo más sorprendente del genoma humano es la 
relativamente pequeña cantidad de genes que incluye 
—sólo una fracción de los nucleótidos del genoma hu
mano forman parte de los genes clásicos que codifican
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I La molécula d© ADN se desenrolla 
parcialmente, dejando expuesto 

el gen estructural que ha de transcribirse.

2 A partir de la hebra de ADN que 
ha quedado expuesta la 

información se transcribe en una hebra 
de ARN mensajero, el cual traslada 
el código genético desde el núcleo 
hasta el citoplasma de la célula

Proteína
completa

4 Cuando el ribo soma alcanza 
el extremo de la hebra de ARN 

mensajero, un codón le ordena 
liberar la proteína que ya  se ha 
completado.

Ribosoma

3 En el citoplasm a, la hebra de ARN 
mensajero se une a  un ribosoma.

E l ribosoma se desplaza a  lo largo de 
la hebra traduciendo sucesivam ente cada 
codón en el aminoácido apropiado, el cual, 
mediante una molécula de ARN de 
transferencia, se añade a  la proteína, 
que cada vez se  hace más larga.

FIGURA 2.19 Expresión de un gen. A la transcripción de un segmento 
de ADN en una hebra complementaria de ARN mensajero le sigue 
la traducción de la hebra de ARN mensajero en una proteina.
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FIGURA 2.20 El análisis del ADN mhocondrial indica que los homínidos 
evolucionaron en África y se extendieron por la tierra en una serie de migraciones. 
(Adaptado de Wallace, 1997.)

proteínas— . En la actualidad se estima que la cantidad total 
de estos genes clásicos oscila en tom o a los 34.000, sólo 
aproximadamente la mitad de los del genoma del ratón y 
sólo tres veces más de los del genoma de la mosca de la 
fruta. La función de los numerosos nucleótidos que no 
están implicados en la síntesis de proteínas sigue siendo un 
misterio.

La relativamente pequeña cantidad de genes humanos 
indica que la complejidad hum ana se debe a una cantidad 
relativamente pequeña de cambios genéticos y que la com

plejidad biológica evoluciona más m e
diante mejoras en la expresión genética 
que mediante un aumento de la canti

dad de genes (Claverie, 2001). Esto nos traerá todo un 
nuevo cúmulo de enigmas biológicos y cuestiones filosó
ficas (Páabo, 2001).

Muchos sobreestiman hasta qué punto el haber desci
frado el genoma humano contribuirá al conocimiento del 
desarrollo humano. Es un gran paso, pero aún estamos 
muy lejos de la meta final: saber cómo contribuyen los fac
tores genéticos a la conducta humana, en toda su comple
jidad y multiplicidad.

De manera que, ahora que contamos con un bosquejo 
del genoma humano, ¿qué viene después? La investiga
ción sobre el genoma actualmente se centra en cinco im 
portantes líneas de estudio {véase Plomin y McGuffin,

2003). En primer lugar, se está intentando identificar los 
genomas de más especies; esta investigación avanza rápi
damente y nos proporcionará un contexto comparativo 
para interpretar los datos humanos. En segundo lugar, las 
investigaciones previas se ha centrado en partes del ge
noma humano que son comunes a todos los seres hum a
nos; ahora, el interés va desplazándose a las muchas 
variaciones que se dan entre los seres humanos. En tercer 
lugar, se están determinando las diferencias en las pautas 
de expresión genética del cuerpo humano. En cuarto lugar, 
se está identificando la proteína que codifica cada gen hu
mano. Y en quinto lugar, se está averiguando la función de 
cada proteína que codifica un gen.

Aunque alcanzar estos cinco objetivos será un logro 
asombroso, conseguirlo seguirá estando aún lejos de la 
meta final. Llegar a saber cómo influyen los genes en el des
arrollo de la conducta humana requerirá saber cómo los 
productos de tantos genes interactúan entre sí y con la ex
periencia — pensando que cada a tri
buto comportamental está controlado 
por un único gen es un gran, pero fre
cuente, error (véase Kosik, 2003) — . Hace unos cuantos 
años, yo hubiera asegurado que alcanzar semejante cono
cimiento es algo imposible, pero ahora, tras haberse iden
tificado el genoma humano, no estoy seguro. ¿Qué opina 
el lector?
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E X P L O  E SU  C E R  BR

Éste es un buen momento para que haga una pausa con el fin Las respuestas correctas se dan en la parte inferior de la página,
de explorar su cerebro y ver si está preparado para seguir ade- Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados con sus
lante Rellene las siguientes casillas en blanco escogiendo el tér- errores y omisiones,
mino más apropiado de las tres primeras secciones del capítulo.

1. Quienes destacan la importancia de____________________
en la controversia herencia-medio ambiente sostienen 
que toda conducta es aprendida.

2. La idea «orgánico o psicògeno» se reconoció oficialmente 
en el siglo xvn cuando la Iglesia Católica autorizó el

3. En la teoría de Darwin, el término__________________se
refiere a la capacidad de un organismo para sobrevivir y 
tener un gran número de descendientes fértiles.

4. Una____________________ es un grupo de organismos
aislados desde el punto de vista reproductor.

5. Se piensa que los mamíferos evolucionaron a partir de
b s_____________________ hace unos 180 millones de
años.

6. Existen cinco familias diferentes de primates: prosimios, 
monos del Nuevo Mundo, monos del Viejo Mundo,
------------------- y--------------------•

7. Los___________________son los parientes evolutivos vivos
más próximos de los seres humanos: tienen 
aproximadamente un 99% de material genético en común.

a  Los primeros homínidos fueron los____________________ .
a  Los rasgos que manifiesta un organismo constituyen su

____________________ ; los rasgos que puede transmitir a
su descendencia a través de su material genético 
constituyen su____________________ .

10. El grado de_____________________ entre dos genes indica
lo cerca que están en un cromosoma.

11. Cada gen estructural contiene la información para 
producir una única____________________ .

12. Los genes estructurales pueden ser activados o 
desactivados por genes____________________ .

13. El esfuerzo de investigación internacional a gran escala 
para cartografiar tos cromosomas humanos se ha 
llamado Proyecto____________________ .

Evolución de la conducta: interacción de factores genéticos y experiencia

En esta sección del capítulo se presentan tres ejemplos 
clásicos de cómo interaccionan los factores genéticos y la 
experiencia para regir la ontogenia de la conducta (la on
togenia es el desarrollo del individuo a lo largo de su vida; 
en contraposición, la filogenia es el desarrollo evolutivo de 
la especie a lo largo del tiempo). Estos tres ejemplos han 
ejercido una influencia especialmente importante al m o
delar los puntos de vista actuales del desarrollo ontogené
tico del comportamiento. En cada ejemplo, el lector podrá 
comprobar que dicho desarrollo es el resultado de una 
interacción entre los genes-y la experiencia.

Crianza selectiva de ratas «brillantes» 
y ratas «torpes» en el laberinto

se ha visto en este capítulo que la mayoría de los 
primeros psicólogos asumieron que, en gran medida, la 
conducta se desarrolla gracias al aprendizaje. Tryon (1934) 
desacreditó esta idea demostrando que los rasgos conduc- 
tuales pueden seleccionarse mediante crianza selectiva.

Tryon centró sus experimentos acerca de la crianza se
lectiva en la conducta en que se habían centrado los pri
meros psicólogos al estudiar el aprendizaje: cómo recorren 
un laberinto las ratas de laboratorio. Empezó por entrenar 
a un gran grupo heterogéneo de ratas de laboratorio en re
correr un laberinto complejo; las ratas recibían comida 
como recompensa cuando alcanzaban la meta. Luego apa
reó las hembras y los machos que entraban con m enor fre
cuencia en los brazos equivocados del laberinto durante el 
entrenamiento — ratas a las que llamó brillantes en el la
berinto—.Y emparejó entre sí las hembras y los machos 
que entraban con más frecuencia en los brazos equivoca
dos del laberinto durante el entrenamiento — ratas a las 
que llamó torpes en el laberinto—.

•oueiunn euiouao (£ i) 'sajopejado (z i) 
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Cuando las crías de las ratas brillantes y las de las tor
pes en el laberinto se hicieron adultas, se evaluó su rendi
miento en el aprendizaje del laberinto. Entonces, se cruzó 
entre sí a las más brillantes y a las más torpes. Este proce
dimiento de crianza selectiva se aplicó a 21 generaciones 
(y aún pueden conseguirse hoyen día descendientes de las 
cepas originales que utilizó Tryon). Al cabo de ocho ge
neraciones, el rendimiento en el aprendizaje del laberinto 
de las dos líneas de ratas apenas se solapaba. Salvo unas 
cuantas excepciones, las peores de la línea de ratas bri
llantes en el laberinto cometieron menos errores que las 
mejores de la línea de ratas torpes (véase la Figura 2.21).

Para controlar la posibilidad de que el buen rendi
miento en recorrer el laberinto se transmitiera de algún 
modo de los progenitores a la descendencia a través del 
aprendizaje, Tryon se sirvió de un procedimiento de refe
renda de adopdón cruzada: Examinó a la descendencia 
brillante en el laberinto que había sido criada por proge
nitores torpes en el laberinto, y a la descendencia torpe en 
el laberinto que había sido criada por progenitores bri
llantes en el laberinto. No obstante, los descendientes de 
las ratas brillantes cometieron pocos errores aunque hu
biesen sido criados por ratas torpes en el laberinto y los de 
las ratas torpes cometieron muchos a pesar de haber sido 
criados por ratas brillantes.

Desde los experimentos fundamentales de Tryon sobre 
crianza selectiva, se han generado selectivamente muchos 
rasgos comportamentales. De hecho, parece ser que puede 
generarse de manera selectiva cualquier rasgo comporta- 
mental mensurable que varíe entre los miembros de una 
especie.

Un aspecto general de gran im portancia que han 
puesto de manifiesto los estudios de crianza selectiva es que 
la crianza selectiva basada en un rasgo comportamental 
por lo general lleva consigo muchos otros rasgos com 
portamentales. Esto indica que el rasgo de conducta utili
zado como criterio para la crianza selectiva no es el único 
sobre el que influyen los genes que ha aislado esta crianza. 
De hecho, Searle (1949) comparó el rendimiento de ratas 
brillantes y ratas torpes en el laberinto en 30 pruebas con- 
ductuales diferentes y encontró que diferían en muchas de 
ellas; el conjunto de diferencias sugería que las ratas b ri
llantes en el laberinto aprendían mejor a recorrer el labe
rinto no por que fueran más inteligentes, sino porque eran 
menos emocionales.

Los estudios de crianza selectiva han demostrado que 
los genes influyen en el desarrollo de la conducta. Esta 
conclusión no implica en modo alguno que la experien
cia no lo haga. Cooper y Zubek (1958) hicieron posible en
tender este punto en un estudio clásico de ratas brillantes
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FIGURA 2.21 Crianza selectiva 
por Tryon (1934) de cepas de ratas con 
ejecución brillante o torpe en el 
laberinto.
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y ratas torpes en el laberinto. Los investigadores criaron los 
dos tipos de ratas en uno de dos ambientes: (1) un am 
biente con pocos estímulos [«empobrecido»] (a saber, una 
jaula de barrotes metálicos desprovista de estímulos), o (2) 
un ambiente rico en estímulos [ «enriquecido»] (una jaula 
abastecida con túneles, rampas, dispositivos visuales y 
otros objetos destinados a estimular el interés). Cuando las 
ratas torpes en el laberinto llegaron a ser adultas tuvieron 
un número de errores significativamente más alto que las 
ratas brillantes si habían sido criadas en el ambiente em 
pobrecido ( véase la Figura 2.22). Al parecer, la crianza en 
un ambiente enriquecido en las primeras etapas de vida 
puede hacer que se superen los efectos negativos de unos 
genes desfavorables. En efecto, las ratas criadas en am 
bientes enriquecidos desarrollan una corteza cerebral más 
gruesa que las criadas en ambientes empobrecidos (Ben- 
nett etaU  1964); al parecer, estas diferencias en el desarrollo 
cortical inducidas por la experiencia están mediadas por 
cambios en la expresión genética (Rampon et a/., 2000).

Fenilcetonuria: un trastorno metabólico 
determinado por un único gen
A menudo es más fácil comprender los aspectos genéticos 
de un trastorno de conducta que los de la conducta nor
mal. La razón es que hay muchos genes que influyen en el 
desarrollo de un rasgo conductual normal, pero con fre-

Ambiente con
Ambiente con pocos estímulos
muchos estímulos 

150------------------------------------------ —
ofB
C

Brillan tes Torpes B rillan tes Torpes

J  s
FIGURA 2.22 Las ratas «torpes» en el laberinto no 

tuvieron un número de errores significativamente mayor que 
las ratas «brillantes» si ambos grupos habían sido criados en 
un ambiente con muchos estímulos. (Adaptado de Coopery 
Zubeck, 1958.)

cuencia basta con que exista un solo gen anómalo para des
baratar todo. Un buen ejemplo de ello es el trastorno neu
rològico denominado fenilcetonuria (FCU).

La FCU fue descubierta en 1934 cuando un dentista 
noruego, Asbjöm Fölling, percibió un olor peculiar en 
la o rina  de sus dos hijos retrasados mentales. Supu
so, acertadamente, que el olor estaba ^ ------------- -^¿ss
relacionado con el trastorno que pa- ( '^ 4 *
decían e hizo analizar la orina. Se ha- ^ -----------  *n™
liaron altos niveles de ácido fenilpirúvico en las muestras 
de orina de ambos. Alentado por su descubrimiento, Fö
lling encontró otros niños con retraso mental con nive
les de ácido fenilpirúvico en orina anormalmente elevados 
y concluyó que este subgrupo de niños retrasados su 
frían la misma alteración. Además de retraso mental, los 
síntomas de la FCU incluyen vómitos, hiperactividad, 
marcada irritabilidad y daño cerebral (Antshel y Wais- 
bren, 2003; Sener, 2003).

El patrón de transmisión de la FCU a través del árbol 
genealógico de los individuos afectados indica que se trans
mite mediante la mutación de un único gen. Alrededor de 
1 de cada 100 descendientes de europeos son portadores 
del gen FCU pero, debido a que dicho gen es recesivo, la 
FCU sólo se manifiesta en los individuos homocigóticos 
(los que heredan un gen FCU tanto del padre como de la 
madre). En Estados Unidos, 1 de cada 10.000 niños blan
cos nace con FCU; la incidencia es mucho más baja en los 
niños descendientes de africanos.

La bioquímica de la FCU resultó ser relativamente sen
cilla. Los individuos homocigóticos en cuanto a la FCU ca
recen de fenilalanina hidroxilasa, enzima necesaria para la 
conversión del aminoácido fenilalanina en úrosina. En 
consecuencia, la fenilalanina se acumula en el organismo; 
y los niveles de dopamina, un neurotransmisor que nor
malmente se sintetiza a partir de la tirosina, son bajos. El 
resultado es un desarrollo cerebral anómalo.

Al igual que otros rasgos com portamentales, los sínto
mas de la FCU son el resultado de la interacción entre fac
tores genéticos y factores ambientales: entre el gen de la 
FCU y la dieta. Consecuentemente, en la mayoría de los 
hospitales con técnicas actuales es habitual que se analice 
la sangre de los recién nacidos para detectar niveles altos 
de fenilalanina. Si el nivel es elevado, se somete al niño de 
inmediato a una dieta con bajo contenido de fenilalanina; 
esta dieta reduce la cantidad de fenilalanina en sangre, así 
como la probabilidad de que se produzca retraso mental 
—sin embargo, no previene que se produzcan alteraciones 
cognitivas leves (Huijbregts et a/., 2002)— . Es de suma 
importancia cuándo se inicia el tratamiento. La dieta pobre 
en fenilalanina no reduce significativamente el riesgo de re- 
traso mental en homocigóticos para la FCU si no se inicia 
en las primeras semanas de vida. Por lo contrario, la res
tricción de fenilalanina en la dieta habitualmente se reduce 
al final de la infancia, con escasas consecuencias adversas
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notorias. La etapa del desarrollo, por lo general una edad 
temprana, durante la cual una experiencia determinada ha 
de ocurrir para que tenga un efecto importante sobre el 
desarrollo de un rasgo, es el período sensible [o de sus
ceptibilidad] a ese rasgo.

Evolución del canto de los pájaros
En primavera, los trinos de los pájaros cantores macho 
amenazan a los congéneres macho intrusos y atraen a las 
posibles parejas (Mennill, Ratcliffe y Boag, 2002). Los m a
chos de cada especie tienen cantos parecidos que pueden 
distinguirse fácilmente de los de otras especies, y pueden 
reconocerse dialectos locales en cada especie (véase Ball y 
Hulse, 1998).

Los estudios del desarrollo ontogenético del canto de 
b s  pájaros sugieren que esta conducta se desarrolla en dos 
fases (véase Mooney, 1999). La primera, llamada fiase sen
sorial, comienza varios días después de que el pajariUo 
salga del cascarón. Aunque éste no canta durante dicha 
fase, graba en su m em oria los cantos de los adultos que 
escucha — por lo general, cantados por sus parientes 
macho— , que más adelante guiarán el desarrollo de su 
propio canto. Los jóvenes macho de muchas especies de 
pájaros cantores están dotados genéticamente para apren
der los cantos de su propia especie durante la fase senso
rial. No pueden aprender fácilmente los cantos de otras 
especies, ni los de su propia especie si no los escuchan du
rante la fase sensorial. Los machos que no escuchan los 
cantos de su propia especie en una etapa temprana de su 
vida pueden desarrollar la capacidad de cantar más ade
lante, pero es probable que su canto sea muy anómalo, con 
sólo unas cuantas características reconocibles de los can
tos de los pájaros maduros de su especie.

La segunda fase del desarrollo del canto del pájaro, la 
fiase sensitivomotriz, empieza cuando los machos jóvenes 
empiezan a gorjear «subcantos» (los cantos inmaduros de 
las aves jóvenes), habitualmente cuando tienen unos cuan
tos meses. Durante esta fase, las vocalizaciones inconexas 
de los subcantos se van refinando poco a poco hasta que 
se asemejan a los trinos de los que antes fueron sus maes
tros adultos. Para que se desarrolle el canto durante la fase 
sensitivomotriz se requiere una retroalimentación auditiva: 
a no ser que los pájaros jóvenes puedan escuchar su pro
pio canto, sus «subcantos» no se convertirán en trinos 
adultos (Troyer y Bottjer, 2001). Sin embargo, una vez que 
el canto adulto estable ha cristalizado, los pájaros canto
res son mucho menos dependientes de la escucha para 
producir un canto normal; los efectos perjudiciales de la 
sordera sobre el canto adulto suelen ser menos graves, y se 
requieren varios meses para que se lleven a cabo por com 
pleto (Lombardino y Nottebohm, 2000).

A la hora de retener en la m emoria los cantos adultos 
cristalizados iniciales, existen dos pautas frecuentes de

conducta entre las especies de pájaros cantores. La mayo
ría de las especies cantoras, como los tan estudiados p in
zones cebra y los gorriones de corona blanca son aprendices 
con límite de edad; en estas especies, una vez que el canto 
adulto ha cristalizado permanece invariable durante toda 
su vida. Por lo contrario, determinadas especies son apren- 
áces sin plazo definido: pueden añadir nuevos cantos a su 
repertorio a lo  largo de toda su vida. Por ejemplo, cuando 
termina cada época de celo los canarios macho vuelven a 
pasar de un período de canto estable a uno de canto plás
tico — un período durante el que pueden incorporar 
nuevos cantos para la próxima época de celo— . En la Fi
gura 2.23 se representan los pinzones cebra macho (apren
dices con límite de edad) y los canarios macho (aprendices 
sin plazo definido).

La Figura 2.24 es una versión simplificada del circuito 
neural que controla el canto en el canario. Consta de ele
mentos principales: la vía m otora descendente y la vía 
prosencefálica anterior. La vía motora descendente p ro
cede del centro vocal superior, localizado en cada lado del 
cerebro, llega hasta la siringe (glotis) homolateral, e in 
terviene en la producción del canto. La vía del prosencé- 
falo anterior participa en el aprendizaje del canto (Doupe, 
1993; Vicario, 1991).

El circuito del canto en los canarios destaca por cua
tro aspectos (véase Mooney, 1999). Primero, la vía motora 
descendente izquierda desempeña una función más im
portante en el canto que la derecha (lo que reproduce la 
superioridad del hemisferio izquierdo en el control del 
lenguaje en los seres humanos). Segundo, el centro vocal 
superior es cuatro veces más grande en los canarios macho 
que en los canarios hembra (véase MacDougall-Shackle- 
ton y Ball, 1999). Tercero, cada primavera, cuando el macho

FIGURA 2-23 Los estudios sobre el desarrollo del 
canto de bs pájaros utilizan habitualmente como sujetos 
pinzones cebra macho (aprendices con límite de edad) y 
canarios macho (aprendices sin plazo definido). (Ilustración 
amablemente aportada por Trends ¡n Neuroscience; fotografía original 
de Arturo Álvarez Buylla.)
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FIGURA 2 .24 Circuito neura I que media la producción 
y el aprendizaje del canto en el canario macho.

prepara su nuevo repertorio de cantos para seducir durante 
el verano, las estructuras cerebrales de control del canto du
plican su tamaño, y no vuelven a reducirse hasta el otoño; 
este estallido primaveral de crecimiento cerebral y de canto 
está desencadenado por el aumento del nivel de testoste- 
rona, provocado por la progresiva cantidad de luz durante 
el día (Tramontin y Brenowitz, 2000). Y cuarto, el aumento 
estacional del tamaño de las estructuras cerebrales que 
controlan el canto se debe a una proliferación de nuevas 
neuronas, no a que aumente el tamaño de las ya existen
tes (Tramontin, Hartm an y Brenowitz, 2000) — este des
cubrim iento fue uno de los prim eros ejemplos que se 
encontraron de que existe neurogénesis (proliferación de 
nuevas neuronas) en los adultos.

bCA Genética de las diferencias psicológicas humanas

Este capítulo se ha centrado en tres aspectos: la evolución 
humana, la genética y la interacción de la genética y la ex
periencia en el desarrollo ontogenético de los rasgos psi
cológicos. Los tres aspectos convergen en una pregunta 
fundamental: ¿por qué somos como somos? El lector ha 
aprendido que cada uno de nosotros es el resultado de la 
interacción entre los genes y la experiencia, y que los efec
tos de los genes y de la experiencia sobre el desarrollo del 
individuo son inseparables — recuérdese la metáfora del 
montañero amante de la música y la guaira peruana— . 
Dado que a lo largo del capítulo he insistido en dichos pun
tos en cada oportunidad, estoy seguro de que el lector 
ahora ya los tendrá en cuenta. No obstante, los planteo una 
última vez ya que el apartado final de este capítulo se cen
tra en un tema evolutivo que es básicamente distinto de los 
que hemos estado examinando.

Desarrollo de los individuos comparado 
con desarrollo de las diferencias entre 
individuos
Hasta aquí, este capítulo se ha ocupado del desarrollo de 
los individuos. El resto del capítulo trata del desarrollo de 
las diferencias entre los individuos. En el desarrollo del in 
dividuo, los efectos de los genes y los de la experiencia no 
pueden separarse. En el desarrollo de las diferencias entre 
individuos, sí pueden separarse. Esta distinción es sum a
mente importante, pero a muchos les desconcierta. Reto
memos la m etáfora del montañero y la guaira para 
explicarlo.

La música que suena cuando un músico determinado 
toca la guaira es resultado de la interacción entre el m ú
sico y la guaira, y no tiene sentido preguntarse en qué p ro 

O  Vía motora descendente 
O  Vía del prosencófalo anterior A la siringe
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porción la música se debe al músico y en qué proporción 
se debe a la guaira. Sin embargo, si eva
luáramos cómo interpretan la guaira 
una amplia muestra de individuos, po

dríamos estimar estadísticamente el grado en el que las d i
ferencias entre ellos respecto a la calidad de su música se 
ha debido a diferencias entre los propios músicos en con
traposición a diferencias entre sus instrumentos. Por ejem
plo, si seleccionamos al azar 100 peruanos y les hacemos 
a cada uno de ellos una prueba de calidad profesional de 
interpretación de guaira, probablemente hallaremos que la 
mayor parte de la variabilidad en la calidad de la música 
proviene de diferencias entre los individuos, al ser algunos 
intérpretes expertos y otros no haber tocado nunca antes. 
Del mismo modo, los investigadores pueden seleccionar un 
grupo de sujetos y preguntarse qué parte de la variabilidad 
entre ellos en determinado atributos (p.ej., la inteligencia) 
proviene de diferencias genéticas en contraposición a d i
ferencias de experiencia.

Para determinar la contribución relativa de los genes y 
de la experiencia al desarrollo de diferencias en los atri
butos psicológicos, los genetistas de la conducta estudian 
individuos con un grado de semejanza genética conocida. 
Por ejemplo, a menudo comparan gemelos univitelinos 
(gemelos monocigóticos [también llamados a veces ge
melos idénticos]), los cuales se han desarrollado a partir 
del mismo cigoto y, por lo tanto, son genéticamente idén
ticos; con gemelos bivitelinos (gemelos dicigóticos [tam
bién llamados a veces gemelos fraternales]), que se han 
desarrollado a partir de dos cigotos y, 
por lo tanto, no tienen más semejanzas 
entre ellos que cualquier par de her
manos. Los estudios sobre parejas de 
gemelos univitelinos y bivitelinos que 
han sido criados por separado durante 
su infancia al haber sido adoptados 
aportan mucha información sobre la 
contribución relativa de la genética y de la experiencia al 
desarrollo de las diferencias psicológicas humanas. El más 
amplio de éstos es el Estudio Minnesota de gemelos cria
dos por separado ( véase Bouchard y Pedersen, 1998).

Estudio Minnesota de gemelos criados 
por separado
En este estudio participaron 59 parejas de gemelos univi
telinos y 47 parejas de gemelos bivitelinos que habían sido 
criados por separado, así como la misma cantidad de pa
rejas de gemelos univitelinos y bivitelinos que habían sido 
criados juntos. Su edad estaba comprendida entre los 19 
y los 68 años. Se llevó a los gemelos a la Universidad de 
Minnesota para someterles a unas 50 horas de pruebas, 
centradas en evaluar su nivel de inteligencia y su persona
lidad. ¿Se probaría que los gemelos univitelinos adultos

EN EL CD
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sobre gemelos.

criados por separado son semejantes porque son genéti
camente idénticos, o que son diferentes porque han sido 
criados en entornos familiares distintos?

Los resultados del estudio de Minnesota de gemelos 
criados por separado dem ostraron ser extraordinaria
mente consistentes — tanto en cuanto a consistencia in
terna, entre las diversas dimensiones cognitivas y de 
personalidad que se estudiaron; como a consistencia ex
terna, con respecto a los hallazgos de otros estudios simi
lares— . En líneas generales, se comprobó que los gemelos 
univitelinos adultos eran bastante más similares entre sí en 
todas las dimensiones psicológicas de lo que lo eran los ge
melos bivitelinos adultos, ya hubiesen sido criados o no los 
dos gemelos de la pareja en el mismo entorno familiar 
(véase Turkheimer, 2000). El atributo psicológico más es
tudiado de los gemelos ha sido el nivel de inteligencia ge
neral (evaluado mediante la Escala de Inteligencia para 
Adultos de Wechsler); la Figura 2.25 ilustra la tendencia ge
neral de los datos que se han encontrado (véase Bouchard,
1998).

Los resultados del estudio Minnesota han sido muy 
divulgados en la prensa popular. Desafortunadamente, 
con frecuencia se ha tergiversado el significado de los re
sultados. En ocasiones, la distorsión de los datos científi
cos por parte de la prensa popular no tiene importancia 
—al menos, no mucha—. Éste no es uno de esos casos. Las 
falsas creencias de la gente acerca de los orígenes de la in 
teligencia y la personalidad humanas a menudo se tradu
cen en actitudes y costumbres de discriminación social. El 
siguiente recorte de prensa ilustra cómo se han distorsio
nado ante el público los resultados del estudio Minnesota.

Esta noticia puede inducir a error de cuatro maneras. 
Al lector no debería costar le trabajo descubrir la primera: 
está imbuida de la idea herencia o am 
biente y de todos los conceptos erró
neos asociados. En segundo lugar, al 
centrarse en las semejanzas entre Bob y Bob, la noticia da 
la impresión de que ambos (y las otras parejas de gemelos 
univitelinos criados por separado) son idénticos en el 
plano cognitivo. No lo son. Es fácil elaborar una lista de se
mejanzas entre dos personas sise les hace un número su
ficiente de preguntas y no se tienen en cuenta las 
diferencias entre ellos. En tercer lugar, la historia produce 
la impresión de que los resultados del estudio Minnesota 
son revolucionarios. Al contrario, la importancia del es
tudio Minnesota reside principalmente en que representa 
una confirmación especialmente rigurosa de los resultados 
de estudios de adopción previos. En cuarto lugar, y lo que 
es más importante, la noticia da la falsa impresión de que 
los resultados del estudio Minnesota hacen alguna apor
tación general interesante sobre la contribución relativa de 
tos genes y de la experiencia al desarrollo de la inteligen
cia y de la personalidad de los individuos. No lo hacen, ni 
lo hacen los resultados de ningún otro estudio de adop-
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ción. Es cierto que Bouchard y sus colaboradores deter
minaron que la heredabilidad del cociente de inteligencia 
es de 0,70, pero no concluyeron que éste fuera de carácter 
genético en un 70%. Un cálculo de heredabilidad no se re
fiere al desarrollo del individuo; es una apreciación nu
mérica aproximada de la proporción de variabilidad que 
presenta un rasgo concreto en un estudio concreto, como 
resultado de la variabilidad genética en dicho estudio (véase
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FIGURA 2.25 Correlaciones entre el cociente de 
inteligencia (C l) de gemelos univitelinos y bivitelinos, criados 
juntos o por separado.

Plomin y De Fríes, 1998). Así pues, un cálculo de hereda
bilidad nos informa de la contribución de las diferencias 
genéticas a las diferencias fenotípicas entre sujetos; no dice 
nada acerca de la contribución relativa de los genes y de la 
experiencia al desarrollo de los individuos.

El concepto de cálculo de heredabilidad puede resul
tar bastante confuso. Sugiero que el lector se detenga un 
m omento y piense detenidamente en la definición. El 
ejemplo de la guaira puede ayudarle.

La trascendencia de un estudio sobre el cálculo de he
redabilidad depende de la cantidad de variabilidad gené
tica y ambiental a partir del cual se ha calculado, y no 
puede aplicarse a otro tipo de situaciones. Por ejemplo, en 
el estudio Minnesota la variabilidad ambiental era relati
vamente baja. Todos los sujetos habían sido criados en 
países industrializados (p.ej., Gran Bretaña, Canadá y Es
tados Unidos) por padres que cumplían los estrictos cri
terios requeridos para la adopción. En consecuencia, la 
mayor parte de la variabilidad en inteligencia y persona
lidad de los sujetos se debía a una variabilidad genética. Si 
los gemelos hubiesen sido adoptados por separado por la 
realeza europea, bosquimanos africanos, gitanos húngaros, 
estrellas del rap de Los Ángeles, ejecutivos publicitarios 
londinenses y oficiales militares argentinos, el índice de 
heredabilidad del cociente de inteligencia [CI] y de per-
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sonalidad resultante hubiera sido probablemente más bajo. 
Bouchard y colaboradores insisten en ello en sus publica
ciones. Por el momento, los estudios de crianza selectiva 
de animales de laboratorio y los estudios sobre gemelos en 
seres humanos no han revelado diferencias psicológicas 
que no tuvieran un com ponente genético significativo 
—incluso en gemelos de más de 80 años (Dick y Rose, 
2002; McGuffin, Riley y Plomin, 2001)— . De hecho, a m e
dida que crecen entre la infancia y la adolescencia los niños 
adoptados se van pareciendo cada vez más a sus padres bio
lógicos en cuanto a capacidad cognitiva (Plomin et al.,
1997).

Una cuestión, que frecuentemente se pasa por alto, 
acerca de la importancia de los factores genéticos en el 
desarrollo de las diferencias psicológicas entre seres hu
manos es que las diferencias genéticas inducen diferencias 
psicológicas al influir sobre la experiencia (véase Plomin 
y Neiderhiser, 1992). Al principio esta afirmación resulta 
sorprendente, ya que estamos acostumbrados a pensar en 
tos genes y en la experiencia como influencias evolutivas 
independientes. Sin embargo, en la actualidad existen m u
chas pruebas de que los individuos con una dotación ge

nética similar tienden a buscar ambientes y experiencias si
milares. Por ejemplo, los individuos cuya dotación gené
tica les inclina a la agresividad son más propensos a 
implicarse en actividades agresivas (por ejemplo, fútbol o 
luchas competitivas), y estas experiencias contribuyen al 
desarrollo de tendencias agresivas.

Antes de acabar este capítulo, tengo un estudio más que 
presentar, uno de Turkheimer y colaboradores (2003). Es
pero que el lector se tome tiempo para reflexionar sobre 
sus implicaciones. Sus hallazgos desafían de un modo tan 
sencillo y convincente la confusa idea sobre la interpreta
ción del cálculo de heredabilidad que considerarlos agu
dizará sin duda su ingenio. Thurkheimer y sus colegas 
estudiaron la heredabilidad del CI en una muestra de ge
melos de 7 años. A diferencia de otros estudios que se han 
expuesto en el presente capítulo, éste se centró en la here
dabilidad del CI en función del nivel socioeconómico. 
Sorprendentemente, el cálculo de heredabilidad del CI 
entre los gemelos más pobres de la muestra se situó en 
tom o a 0, mientras que entre los gemelos adinerados es
tuvo cerca del 1,00. ¿Qué opina el lector sobre estos datos 
y sus implicaciones respecto a la política social?

Revisión de los temas

Este capítulo nos ha introducido en temas de evolución, 
genética y desarrollo, pero su punto de convergencia era 

pensar con claridad acerca de la biolo
gía de la conducta. No es de extrañar 
pues que de los cuatro temas principa

les de este libro se le haya dedicado más atención al de re
flexionar acerca de la biopsicología. En este capítulo se 
han escogido varias cuestiones biopsicológicas en las que 
tiende a haber una marcada confusión de ideas y se ha tra
tado de convencer al lector de que existen maneras más 
acertadas de enfocarlos. Con las lengüetas de «reflexión crí
tica» sobre la biopsicología se han señalado las partes de 
este capitulo donde se le anima a agudizar su ingenio sobre 
la dicotomía orgánico o psicògeno, el debate herencia o 
ambiente, la evolución humana, las implicaciones biopsi
cológicas del Proyecto Genoma Humano, así como los as
pectos genéticos de las diferencias psicológicas entre seres 
humanos.

Asimismo, este capítulo se ha ocu
pado de dos de los otros temas de este 
libro, los cuales se han marcado con la 
lengüeta correspondiente. La perspectiva evolutiva se ha 
explicado mediante la investigación comparativa de la 
consciencia de sí mismos en chimpancés, la tentativa de en
tender la elección de pareja en seres humanos y la utiliza
ción del ADN m itocondrial para estudiar la evolución 
humana. El tema de las implicaciones 
clínicas se ha ilustrado con el caso del 
hombre que se cayó de la cama y el aná
lisis de la fenilcetonuria (FCU).
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Cuestiones para reflexionar

1. El punto de vista herencia o ambiente sobre la inteli
gencia se ha utilizado a veces como excusa para la dis
criminación racial. ¿Cómo podría emplearse el enfoque

interaccionista, tan defendido en este capítulo, como 
base para argumentar en contra de estas costumbres 
discriminatoria?
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2. Imagine que es profesor de biopsicología. Uno de sus 
alumnos le pregunta si la depresión es algo orgánico o 
psicògeno. ¿Qué le diría?

3. La genética m oderna puede preve
nir la tragedia de una vida predes
tinada por la herencia; ahora se 
pueden exam inar los em briones 
para detectar determinadas enfer
medades genéticas. Pero ¿qué cons
tituye una enfermedad?, ¿deberían

EN EL C P
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utilizarse las pruebas genéticas para escoger las ca
racterísticas de u n  niño? De ser así, ¿qué caracterís
ticas?

4. En el año 2030, una importante compañía exige que 
todos sus eventuales empleados se hagan una prueba 
genética. A raíz de ello, algunos pierden su trabajo y 
otros no son aceptados por la compañía de seguro m é
dico. Discútase.

5. Discuta la frase: «Todos los hombres somos iguales».

Palabras clave

Áddo desoxirribo nucleico 
(ADN), 41 

Áddo fenilpirúvico, 48 
Áddo ribonuddco (ARN), 43 
Aldos, 38 
Aminoáddos, 43 
Análogo, 34 
Anfibios, 30 
Aptitud, 27 
ARN mensajero, 43 
ARN de transferenda, 43 
Asomatognosia, 23 
Cálculo de heredabilidad, 52 
Cerebro, 34 
Cigoto, 38
Circunvoludones, 35 
Codón, 43
Conductas instintivas, 23 
Congéneres, 29 
Cordados, 29 
Cromosomas, 38

Cromosomas sexuales, 41 
Debate herenda-ambiente, 22 
Dualismo cartesiano, 22 
Entrecruzamiento genético, 39 
Espede, 29 
Rología, 23
Evoludón convergente, 34 
Bvoludonar, 27 
Exaptadón, 34 
Expresión genética, 43 
Fase sensitivomotriz, 49 
Fase sensorial, 49 
Fenilcetonuria (FCU),48 
Fenotipo, 38 
Filogenia, 46 
Gametos, 38 
Gemdos bivitelinos,51 
Gemelos univitelinos, 51 
Gen, 38
Genes estructurales, 42 
Genes operadores, 43

Genotipo, 38 
Hetera dgó tico, 38 
Homínidos, 30 
Homodgótico, 38 
Homólogo, 34 
ligamiento, 38
lineas reproductoras puras, 37
Mamíferos, 30
Mapas genéticos, 41
Mdosis, 38
Mitocondrias, 43
Mitosis, 38
Monogamia, 36
Mutadones, 42
Nudeótidos,41
Ontogenia, 46
Período sensible, 49
Poliandria, 36
Poligamia, 36
Primates, 30
Proteínas, 43

Proteínas de unión d d  ADN, 43 
Proyecto Genoma Humano, 43 
Rasgo dominante, 38 
Rasgo recesivo, 38 
Rasgos dicotó micos, 37 
Rasgos ligados al sexo, 41 
Replicadón, 42 
Ribosomas, 43 
Sdecdón natural, 27 
Spandrels [enjutas], 34 
Tronco d d  encéfalo, 34 
Vertebrados, 29 
Zdtgeist, 22
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Para comprender cómo funciona el cerebro, lo pri
mero que se requiere es comprender qué es el cere
bro —conocer los nombres y la localización de sus 

estructuras principales y cómo se conectan entre sí— . 
Este capítulo inicia al lector en estos aspectos fundamen
tales de la anatomía cerebral.

Antes de comenzarlo, quisiera disculparme por la falta 
de previsión que mostraron los primeros neuroanatomis- 
tas al elegir los nombres de las estructuras neuroanatómi- 
cas — pero, ¿cómo hubieran podido anticipar que el latín

y el griego, los idiomas de las personas instruidas en su 
época, ya no serían obligatoriamente moneda de uso co
rriente en los ámbitos universitarios de nuestros días?— . 
Para ayudar al lector, se da el significado lateral [etimoló
gico] de muchos de los términos neuroanatómicos; y se ha 
hecho este capítulo lo más corto posible, abarcando sólo 
las estructuras más im portantes. Aun así, no se puede 
negar que aprender sus nombres y su localización le re
querirá un esfuerzo considerable.

Organización general del sistema nervioso

Divisiones anatómicas del sistema 
nervioso
El sistema nervioso de los vertebrados está compuesto por 
dos divisiones: el sistema nervioso central y el sistema ner
vioso periférico (véase la Figura 3.1). En términos genera
les, el sistema nervioso central (SNC) es la parte  del 
sistema nervioso que se localiza dentro del cráneo y la co
lum na vertebral; el sistema nervioso periférico (SNP) es 
la parte que se sitúa fuera del cráneo y de la columna ver
tebral.

El sistema nervioso central consta de dos partes: el en
céfalo1 y la médula espinal. El encéfalo es la parte del SNC 
que se localiza dentro del cráneo. La médula espinal es la 
parte que se sitúa en el interior de la columna.

El sistema nervioso periférico 
consta asimismo de dos partes: el sis
tema nervioso somático y el sistema 
nervioso neurovegetativo [también lla
m ado con frecuencia, neurovegeta
tivo]. El sistema nervioso somático 
(SNS) es la parte del SNP que se rela
ciona con el medio ambiente externo.
Está formado por nervios aferentes, 
que transmiten las señales sensitivas2 
desde la piel, los músculos esqueléti
cos, las articulaciones, los ojos, los 
oídos, etc., hacia el sistema nervioso 
central; y los nervios eferentes, que
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1 El térm ino inglés brain se refiere a lo que en español se denomina en
céfalo aunque, coloquialmente, se utilice el térm ino cerebro como si
nónim o. Estrictam ente hablando, el cerebro consiste en  los niveles 
superiores del encéfalo — telencéfalo y diencéfalo—  (N. d d  T.).
2 En la traducción de este libro, el térm ino «sensitivo» se emplea para 
referirse a lo que concierne a la sensibilidad en  general; m ientras que 
«sensorial» alude a lo relacionado con los órganos de los sentidos (N. 
d d T J .

FIGURA 3.1 Sistema nervioso central (SNC) y 
sistema nervioso periférico (SNP) del ser humano. El SNC se 
representa en rojo y el SNP en amarillo. Adviértase que 
incluso las porciones de los nervios que están dentro de la 
médula espinal se consideran parte del SNP.

Sistem a nervioso 
central

Sistem a nervioso 
periférico
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conducen las señales motoras desde el sistema nervioso 
central hasta los músculos esqueléticos. El sistema ner
vioso neurovegetativo [o autónomo (SNA)] es la parte del 
sistema nervioso periférico que regula el medio ambiente 
interno del organismo. Está formado por nervios aferen
tes, que llevan las señales sensitivas desde los órganos in 
ternos al SNC, y de nervios eferentes, que conducen las 
señales m otoras desde el SNC hasta los órganos internos. 
El lector no confundirá los térm inos aferente y  eferente si 
recuerda las numerosas palabras que implican la idea de 
ir hacia algo que empiezan por a (p.ej., avanzar, aproxi
marse, arribar) y las muchas que aluden a alejarse y em 
piezan por e (p.ej., embarcar, escaparse).

El sistema nervioso neurovegetativo tiene dos tipos 
de nervios eferentes: simpáticos y parasimpáticos. Los 
nervios simpáticos son los nervios m otores neuro- 
vegetativos que proyectan desde el SNC hasta la zona 
lumbar (zona inferior de la espalda) y la torácica (zona 
del tórax o pecho) de la médula espinal. Los nervios 
parasimpáticos son los nervios motores neurovegetati
vos que proyectan desde el encéfalo y la región sacra (zo
na más baja de la espalda) de la médula espinal. (Véase 
d  Apéndice I.) (Pídale a su profesor que le especifique 
hasta qué punto somos responsables del material de los 
apéndices.) Todos los nervios simpáticos y parasimpáti
cos son vías neurales de «dos fases»: Las neuronas sim pá
ticas y parasimpáticas proyectan desde el SNC y recorren 
sólo una parte del trayecto hasta el órgano de actuación 
(llamado a veces órgano «diana») antes de establecer si
nopsis con otras neuronas (neuronas de la segunda fase), 
las cuales transmiten la señal el resto del camino. No obs
tante, los sistemas simpático y parasimpático se diferen
cian en que las neuronas simpáticas que surgen del SNC 
establecen contacto sináptico con neuronas de segunda 
fase a una distancia considerable de su órgano de actua
ción, mientras que las neuronas parasimpáticas que su r
gen del SNC contactan cerca de su órgano de actuación 
con neuronas de segunda fase, de corto recorrido (véase 
el Apéndice I).

El enfoque tradicional de las funciones respectivas de 
b s  sistemas simpático y parasimpático destaca tres prin
cipios fundamentales: (1) que los nervios simpáticos esti
mulan, organizan y movilizan los recursos energéticos 
ante situaciones de emergencia; mientras que los nervios 
parasimpáticos actúan conservando la energía; (2) que 
cada órgano de actuación neurovegetativo recibe un input3 
simpático y parasimpático opuesto, por lo que su activi
dad está controlada por el nivel relativo de actividad sim 
pática y parasimpática; y (3) que los cambios simpáticos 
indican activación psicológica, mientras que los cambios 
parasimpáticos indican descanso psicológico. Aunque estos 
principios en general son correctos, se dan excepciones sig

1 Aferencias o entrada de información (N. dd T.).

nificativas en cada uno de ellos (véanse Blessing, 1997; 
Hugdahl, 1996) —véase el Apéndice II.

La mayor parte de los nervios del sistema nervioso pe
riférico surgen de la médula espinal, pero hay 12 pares de 
excepciones: los 12 pares de nervios craneales, que sur
gen del encéfalo. Se les numera de m odo secuencial, desde 
la parte de delante hacia la de atrás. Los pares craneales in 
cluyen nervios puramente sensitivos, tales como el nervio 
olfativo (I par) y el nervio óptico (II par), pero la mayoría 
contienen tanto fibras sensitivas como fibras motoras. El 
nervio vago (Xpar) es el de mayor longitud; engloba fibras 
sensitivas y motoras que van hasta el intestino y proceden 
de él. Los 12 pares craneales y sus órganos de actuación se 
representan en el Apéndice III; sus funciones se enumeran 
en el Apéndice IV. Las fibras motoras neurovegetativas de 
b s  pares craneales son parasimpáticas.

Los neurólogos frecuentemente examinan las funcio
nes de los diversos pares craneales a fin de basar sus diag
nósticos. Ya que las funciones y la localización de los pares 
craneales son específicas, la alteración 
de las funciones de u n  determinado 
par craneal proporciona una pista ex
celente sobre la localización y extensión de un tum or y de 
otros tipos de patología cerebral.

En la Figura 3.2 se resumen las principales divisiones 
del sistema nervioso. Repárese en que el sistema nervioso 
es un «sistema de pares».

Meninges, ventrículos y líquido 
cefalorraquídeo
El encéfalo y la médula espinal (el SNC) son los órganos 
más protegidos del cuerpo. Están recubiertos por huesos 
y envueltos por tres membranas protectoras, las tres me
ninges. La meninge externa es una resistente membrana, 
llamada duramadre. En la cara interna de la duramadre 
está la fina membrana aracnoides (membrana con forma 
de tela de araña). Por debajo de la mem brana aracnoides 
se encuentra el llamado espacio subaracnoideo, que con
tiene numerosos vasos sanguíneos de gran tamaño y lí
quido cefalorraquídeo; y luego la meninge interna, la 
delicada piamadre, que está adherida a la superficie del 
SNC.

El líquido cefalorraquídeo (LCR) también protege al 
SNC; llena el espacio subaracnoideo, el conducto central 
de la médula espinal y los ventrículos cerebrales. El con
ducto central del epéndimo es un pequeño conducto que 
se extiende a lo largo de la médula espinal. Los ventrícu- 
b s  cerebrales son cuatro grandes cavidades dentro del 
encéfalo: los dos ventrículos laterales, el tercer ventrículo 
y el cuarto ventrículo (véase la Figura 3.3). El espacio sub
aracnoideo, el conducto central ependimario y los ventrí
culos cerebrales están interconectados por una serie de 
orificios, formando así una única cisterna.
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FIGURA 3.2 Principales divisiones del sistema nervioso.

FIG U RA  3 .3  Ventrículos cerebrales.
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El líquido cefalorraquídeo sostiene y amortigua al ce
rebro. Estas dos funciones son muy evidentes en pacien
tes a quienes se les ha extraído líquido cefalorraquídeo: 
sufren agudos dolores de cabeza y sienten punzadas de 
dolor cada vez que mueven la cabeza.

El líquido cefalorraquídeo es producido continuamente 
por el plexo coroideo —una red de capilares (pequeños 
vasos sanguíneos) que sobresalen de la cubierta piamadre 
y se proyectan en los ventrículos—  El exceso de líquido 
cefalorraquídeo es absorbido constantemente del espacio 
subaracnoideo hasta amplias cavidades repletas de sangre, 
los senos duróles, que se extienden por la duramadre y 
vierten su contenido en las grandes venas yugulares del 
cuello. En la Figura 3.4 se representa cómo se absorbe el 
líquido cefalorraquídeo del espacio subaracnoideo y se 
vierte en los grandes senos que se distribuyen a lo largo de 
la parte superior del cerebro entre los dos hemisferios ce
rebrales.

Hay ocasiones en las que el flujo de líquido cefalorra
quídeo está bloqueado por un tum or cercano a alguno de 

los estrechos conductos que unen los 
ventrículos — por ejemplo, cerca del 
acueducto cerebral, el cual conecta el 

tercer y el cuarto ventrículo— . Como resultado de ello, la 
acumulación de líquido en el interior de los ventrículos 
hace que se dilaten las paredes ventriculares, y por lo tanto 
todo el encéfalo, lo que provoca un cuadro clínico deno
minado hidrocefalia (agua en la cabeza). La hidrocefalia se 
trata drenando el exceso de líquido de los ventrículos; así 
se intenta eliminar la obstrucción.

Barrera hematoencefálica
El encéfalo es un órgano electroquímico delicadamente 

afinado cuya función puede alterarse gravemente debido 
a la introducción de ciertas sustancias químicas. Por for
tuna, hay un mecanismo que impide el paso de muchas 
sustancias tóxicas desde la sangre al encéfalo: la barrera he
matoencefálica. Esta barrera es una de las consecuencias 
de la estructura propia de los vasos sanguíneos cerebrales. 
En el resto del organismo, las células que componen las pa
redes de los vasos sanguíneos están laxamente unidas, de 
manera que la mayoría de las moléculas pasan fácilmente 
a su través al tejido circundante. En el encéfalo, sin em 
bargo, las células de las paredes de los vasos sanguíneos 
están compactamente unidas, formando una barrera que 
frena el paso de muchas moléculas — en particular, de 
proteínas y otras moléculas de gran tamaño— . El grado en 
que los psicofármacos influyen en los procesos psicológi
cos depende de la facilidad con la que atraviesen la barrera 
hematoencefálica.

La barrera hematoencefálica no impide el paso de todas 
las moléculas grandes. Algunas de ellas que son esenciales 
para el norm al funcionamiento del cerebro (p.ej., la glu
cosa) son transportadas de m odo activo a través de las pa
redes de los vasos sanguíneos. Además, en algunas zonas 
del encéfalo estas paredes permiten el paso de ciertas m o
léculas grandes; por ejemplo, las hormonas sexuales, que 
tienen dificultad para penetrar en ciertas partes del encé
falo, ingresan con facilidad en las regiones cerebrales im
plicadas en la conducta sexual.

Meninge
duramadre

Meninge
aracnoides

Espacio
subaracnoideo

Meninge
piamadre

Corteza
cerebral

SenoArteria

Cuero 
cabelludo 
Cráneo

FIGURA 3.4 Absorción del líquido cefalorraquídeo desde el espacio subaracnoideo (en azul) a un seno principal. 
Obsérvense las tres meninges.
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3 . 2  \ Células del sistema nervioso

La mayoría de las células del sistema nervioso son de dos 
tipos básicamente diferentes: neuronas y neurogüocitos. En 
los dos subapartados siguientes se examina su anatomía.

Anatomía de las neuronas
Las neuronas son células especializadas en recibir, condu
cir y transm itir señales electroquímicas. Presentan una 
sorprendente diversidad de formas y tam años (véanse 
Maccaferri y Lacaille, 2003; M ott y Dingledine, 2003; Sü- 
berberg, Gupta y Markram, 2002); pero muchas son si
milares a las que se ilustran en las Figuras 3.5 y 3.6.

Anatomía externa de las neuro
nas En la Figura 3.5 se ilustran los 
principales rasgos distintivos externos 
de un tipo de neuronas. Para comodi
dad del lector, en la ilustración se in
cluye la definición de cada estructura.

EN EL CD

¿Necesita 
ayuda para 
entender la 
anatomía de las 
neuronas? Consulte 
el módulo 
Aprender los 
elementos extemos 
de una neurona.

Anatomía Interna de las neuro
nas La Figura 3.6 es una representa
ción de los principales rasgos distintivos internos de un 
tipo de neuronas. También aquí se ha incluido en ella la de
finición de cada estructura.

Membrana celular. Membrana semipermeable 
que rodea a la neurona.
Dendritas. Prolongaciones cortas que surgen 
del cuerpo celular; reciben la mayoría de los 
contactos sinópticos de otras neuronas.

Cono axónico. Región de forma 
triangular en la unión del axón y el 
cuerpo celular.

Axón. Prolongación larga y 
estrecha que surge del cuerpo 
celular.

Cuerpo celular. Centro 
metabóllco de la neurona; 
también llamado soma 
neurona!.

FIGURA 3.5 Principales
rasgos distintivos externos de 
una neurona típica.

Botones terminales.
Terminaciones, semejantes a 
botones, de las ramas de los 
axones, que liberan sustancias 
químicas en las sinapsis.

Sinapsis. Puntos de contacto entre 
neuronas adyacentes a través de los 
que se transmiten las señales químicas.



3.2 Células del sistema nervioso

FIG U RA  3 .6  Principales rasgos distintivos internos de una neurona típica.

Microtúbulos. Filamentos 
encargados del transporte rápido 
de material por toda la neurona.

Vesículas sinápticas. Paquetes 
membranosos esféricos que 
almacenan moléculas de 
neu retransmisor Sstas para ser 
liberadas; se locafizan cerca de las 
sinapsis.
Neurotransmisores. Moléculas 
que liberan las neuronas activas e 
influyen en la actividad de otras 
células.

Retículo endoplásmico. Sistema de 
membranas plegadas en el soma 
neuronal; las porciones rugosas (las 
que contienen ribos ornas) intervienen 
en la síntesis de proteínas; las lisas 
(las que no contienen ribos ornas) 
participan en la síntesis de grasas.

Citoplasma. Citoplasma. Fluido 
traslúcido en el interior de la célula.

Ribosomas. Estructuras celulares 
internas en las que se sintetizan las 
proteínas; se localizan en el retículo 
endoplásmico.

Aparato de Golgi. Sistema de 
membranas que empaqueta Jas 
moléculas en vesículas.

Núcleo. Estructura esférica 
localizada en el soma neuronal 
que contiene ADN. v

Mitocondrias. Centros de 
liberación de energía aeróbica 
(que consume oxígeno).
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M em brana ce lu lar de la  neurona La membrana 
celular de la neurona está formada por una doble capa 
lipídica.— dos capas de moléculas grasas (véase la Figu
ra 3.7)—. Insertadas en esta doble capa lipídica se en
cuentran numerosas moléculas proteicas que constituyen 
la base de muchas de las propiedades funcionales de la 
membrana celular. Algunas proteínas de membrana son 
proteínas del canal, a través de las cuales pueden pasar de
terminadas moléculas. Otras son proteínas señal, que trans
miten una señal al interior de la neurona cuando moléculas 
específicas se unen a ellas en la superficie externa de la 
membrana.

Tipos de neuronas En la Figura 3.8 se muestra un 
m odo de clasificar las neuronas que se basas en la canti
dad de procesos (es decir, proyecciones [o prolongacio
nes] ) que surgen de su cuerpo celular. Una neurona que 
tiene más de dos procesos se denom ina neurona multi- 
polar; la mayoría de las neuronas son multipolares. Una 
neurona con un proceso se denomina neurona unipolar, 
y una neurona con dos procesos se clasifica como neurona 
bipolar. Las neuronas con axones cortos, o sin axón, se lla
m an interneuronas; su función consiste en integrar la 
actividad neural que ocurre dentro de una única estruc
tura cerebral, no en transm itir señales de una estructura 
a otra.

En términos generales, existen dos tipos de estructuras 
neurales macroscópicas en el sistema nervioso: las forma

das primordialmente por cuerpos celulares y las formadas 
primordialmente por axones. A las agrupaciones de cuer
pos celulares en el sistema nervioso central se les llama nú
cleos, y en el sistema nervioso periférico, ganglios. 
(Obsérvese que el término núcleo tiene dos significados 
neuroanatómicos distintos: se refiere a una estructura den
tro del cuerpo celular de la neurona y a un grupo de cuer
pos celulares en el SNC.) En el sistema nervioso central, a 
los conjuntos de axones se les denom ina fascículos [o 
haces] y en el sistema periférico, nervios.

Neurogliodtos: la mayoría olvidada
Las neuronas no son las únicas células que existen en el sis
tema nervioso; las otras se llaman neurogliodtos [o célu
las gliales]. Éstas últimas superan en número a las neuronas 
en una proporción de diez a uno.

Existen cuatro tipos de neurogliodtos (Fields y Stevens- 
Graham, 2002). Los oligodendrodtos son un tipo de neu- 
rogliocitos. Emiten prolongaciones que se enrollan en tomo 
a los axones de algunas de las neuronas del sistema nervioso 
central. Estas prolongaciones son ricas en mielina, una sus
tancia grasa aislante; y la vaina de mielina que forman au
menta la velocidad y eficacia de la conducción axónica. Una 
función similar es llevada a cabo en el sistema nervioso 
periférico por las células de Schwann, un segundo tipo 
de neurogliodtos. Los oligodendrodtos y las células de 
Schwann se representan en la Figura 3.9. Obsérvese que

FIGURA 3.7 La membrana 
celular es una doble capa de lípidos 
con proteínas señal y proteínas del 
canal insertadas en ella.
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Proteína 
del canal

Proteína
señal
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FIG U RA  3-9 )  Mielinizaciôn de los axones del SNC por un oligodendrocito y mielinizaciôn de los axones 
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FIGURA 3 .10 Los astrocitos tienen afinidad por los vasos sanguíneos y forman una matriz que da soporte a las neuronas. En 
la fotografía de la izquierda se ve una sección de tejido cerebral teñida con una tinción para neurogliocitos; tos canales sin teñir son 
vasos sanguíneos. La imagen derecha es una representación tridimensional de la izquierda, mostrando cómo tos pies de tos astrocitos 
recubren tos vasos sanguíneos y contactan con las neuronas. Compárense tos dos recuadros. (Fotografía por cortesía de T. Chan-Ling.)

cada célula de Schwann constituye un segmento de mielina, 
m ientras que cada oligodendrocito aporta varios seg
mentos de mielina, a menudo a más de un axón. O tra d i
ferencia im portante entre las células de Schwann y los 
oligodendrocitos es que sólo las primeras pueden guiar el 
proceso de regeneración (volver a crecer) de los axones tras 
una lesión. Esta es la razón de que la regeneración axónica 
eficaz en el sistema nervioso de los mamíferos únicamente 
se dé en el SNP.

Un tercer tipo de neurogliocitos son los astrocitos. Son 
los más grandes de los neurogliocitos y se les llama así por
que tienen forma de estrella (astro significa «estrella»). Las 
prolongaciones con forma de brazos de algunos astrocitos 
recubren la superficie de los vasos sanguíneos que recorren 
d  cerebro y también establecen contacto con los cuerpos ce
lulares de las neuronas (véase la Figura 3.10). Estos astroci
tos específicos intervienen en el paso de sustancias químicas 
desde la sangre a las neuronas del SNC, pero otros astroci
tos realizan una serie de funciones diferentes.

Y un cuarto tipo de neurogliocitos son los microglio- 
citos. Éstos responden a las lesiones o a las enfermedades

absorbiendo los desechos celulares y desencadenando las 
respuestas inflamatorias.

Durante décadas se ha supuesto que la función de los 
neurogliocitos era simplemente la de proporcionar so
porte a las neuronas —aportándoles sustancias nutritivas, 
limpiando los desechos y formando un entramado para 
m antener ensamblados los circuitos neurales—  (glía sig
nifica «pegamento»). Pero este limitado punto de vista 
sobre la función de los neurogliocitos está desapareciendo 
rápidamente. En los últimos aflos se ha demostrado que 
participan en la transmisión de señales, enviando señales 
a las neuronas y recibiendo señales de ellas; y también que 
controlan el establecimiento y mantenimiento de sinap- 
sis entre neuronas; asimismo se ha comprobado que in 
tervienen en los circuitos neurogliales (Haydon, 2001) 
Ahora que esta primera oleada de descubrimientos ha 
centrado la atención de los neurocientíficos en los neu
rogliocitos, la apreciación de su papel en la función del 
sistema nervioso aum entará rápidamente. Estos subes
timados actores están pasando a ocupar el centro de la 
escena.

3.3 Técnicas y orientaciones en neuroanatomía

En este apartado del capítulo se describen, en primer lugar, 
unas cuantas de las técnicas neuroanatómicas más fre
cuentemente utilizadas. Luego, se explica el sistema de 
orientaciones que usan los neuroanatomistas para descri
bir la localización de las estructuras en el sistema nervioso 
de los vertebrados.

Técnicas neuroanatómicas

El principal problema para visibilizar las neuronas no es lo 
diminutas que son. El principal problema es que las neu
ronas están tan compactamente empaquetadas, y sus axo
nes y dendritas entrelazados de un modo tan complejo que
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mirar a través del microscopio una sección de tejido neu- 
ial sin preparar no revela casi nada acerca de él. La clave del 
estudio de la neuroanatomfa está en preparar el tejido neu- 
ral de distintos modos, cada uno de los cuales permite ver 
claramente un aspecto diferente de la estructura neuronal; 
y luego combinar los conocimientos obtenidos de cada 
una de las preparaciones. Vamos a explicar esto mediante 
las siguientes técnicas neuroanatómicas.

Unción de Golgl Una de las mayores bendiciones que 
le sucedió a la neurociencia en sus primeros años fue que 
Camilo Golgi, un médico italiano, descubriera acciden
talmente a principios de 1870 la llamada tinción de Golgi. 
Golgi estaba intentando teñir las meninges, mediante la ex
posición de una sección de tejido neural a dicromato po
tásico y nitrato de plata, cuando observó algo asombroso. 
Por alguna razón desconocida, el cromato de plata gene
rado por la reacción química de las dos sustancias que 
Golgi estaba utilizando penetró en unas cuantas neuronas 
de cada una de las láminas de tejido y tiñó por completo 
de negro cada una de estas neuronas. Este descubrimiento 
hizo posible ver neuronas individuales por primera vez, 
aunque sólo su contorno {véase la Figura 3.11). Las tin
ciones que tiñen absolutamente todas las neuronas de una 
lámina no revelan su estructura, ya que éstas están unidas 
de un m odo muy compacto.

FIGURA 3.11 Tejido neural teñido con el método de
Golgl Debido a que sólo unas cuantas neuronas absorben la 
tinción, se puede apreciar claramente su contorno pero sus 
estructuras internas no pueden verse Por b  general, en una 
sola preparación sólo se consigue ver parte de una neurona. 
(Ed Reschke © Peter Arnold, Inc)

Unción de Nlssl Aunque la tinción de Golgi permite 
ver con toda claridad el contorno de las pocas neuronas 
que absorben el tinte, no aporta ninguna indicación acerca 
de la cantidad de neuronas que hay en un área n i del ca
rácter de su estructura interna. El primer procedimiento 
de tinción neural para superar estos inconvenientes fue 
la tinción de Nissl, método desarrollado por Franz Nissl 
—un psiquiatra alemán—  en la década de 1880. La sus
tancia que se utiliza más frecuentemente siguiendo el m é
todo de Nissl es violeta de cresilo. Ésta y otras tinciones de 
Nissl penetran en todas las células de una sección, pero de 
hecho sólo se unen a las estructuras de los cuerpos celu
lares de las neuronas. Así, se puede estimar la cantidad de 
cuerpos celulares que hay en una zona contando el número 
de puntos teñidos con sustancia de Nissl. La Figura 3.12 es 
una fotografía de una lámina de tejido cerebral teñida con

Nissl, con dos niveles de amplificación para ejemplificar dos 
aplicaciones de la tinción de Nissl. Con poca amplificación 
(recuadro superior), la tinción de Nissl proporciona una 
indicación macroscópica de la estructura cerebral al teñir 
selectivamente grupos de somas neurales (en este caso, las 
capas del hipocampo). Con más amplificación (recuadro 
inferbr), se pueden distinguir somas neurales individuales y, 
por lo tanto, contar la cantidad de neuronas en diversas áreas. 
(Cortesía de mis buenos amigos Cari Ernst y Brian Christie, 
Department of Psychology, University of British Columbia.)
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violeta de cresilo. Obsérvese que sólo las capas compues
tas principalmente por cuerpos celulares neuronales están 
densamente teñidas.

M icroscopía electrónica Una técnica neuroanató- 
mica que aporta información detallada sobre los porm e
nores de la estructura neuronal es la m icroscopía 
electrónica. Dada la naturaleza de la luz, el límite de 
aumentos de la microscopía óptica es de unos 1.500, nivel 
de aumento insuficiente para revelar los sutiles detalles 
anatómicos de las neuronas. Se pueden obtener más deta
lles recubriendo delgadas láminas de tejido neural con 
una sustancia que absorba electrones, la cual es asimilada 
por las distintas partes de la neuronas en distinto grado, y 
pasando luego un haz de electrones a través del tejido para 
impresionar una placa fotográfica. El resultado es una mi- 
crofotografia electrónica que pone de manifiesto con todo 
detalle los pormenores de la estructura de las neuronas 
(véase la Figura 4.10). Un microscopio electrónico de barrido 
proporciona microfotografías electrónicas espectaculares, 
en tres dimensiones (véase la Figura 3.13), pero no puede 
conseguir tantos aumentos como un microscopio elec
trónico convencional.

Técnicas neuroanatóm lcas de marcado Estas téc
nicas son de dos tipos: métodos de marcado anterógrado 
(hacia delante) y métodos de marcado retrógrado (hacia 
atrás). Los métodos de marcado anterógrado los emplea un 
investigador cuando quiere marcar las vías de los axones 
que emergen de cuerpos celulares localizados en una de
terminada región. El investigador inyecta en el área una de 
las diversas sustancias químicas que normalmente se u ti
lizan para el marcado anterógrado —sustancias que son 
absorbidas por los cuerpos celulares y luego transportadas 
hacia delante a lo largo de los axones hasta los botones ter-

FIGURA 3.13 Microfotografía electrónica de barrido 
reforzada con color del cuerpo celular de una neurona (en 
verde), tachonado de botones terminales (en naranja). Cada 
neurona recibe numerosos contactos sinópticos. (Cortesía de 
Jerold J. M. Chun, M. D.; Ph. D.)

mínales— . Después de unos cuantos días, se extrae el en
céfalo y se corta en secciones. Las secciones son tratadas en
tonces para revelar la localización de la sustancia química 
inyectada. Los métodos de marcado retrógrado funcionan a 
la inversa: se aplican cuando el investigador busca marcar 
las vías de los axones que llegan a una región determinada. 
El investigador inyecta en la región una o varias de las sus
tancias químicas que habitualmente se utilizan para el 
marcado retrógrado —sustancias que son absorbidas por 
los botones terminales y luego transportadas hacia atrás a 
lo largo de los axones hasta los cuerpos celulares. Tras 
unos días, se extrae el cerebro y se corta en finas láminas. 
Las secciones se tratan entonces para poner de manifiesto 
la localización de las sustancias inyectadas.

Orientaciones en el sistema nervioso 
de los vertebrados
Le sería difícil al lector adquirir un conocimiento de la dis
tribución de una ciudad desconocida sin un sistema de co
ordenadas de dirección: Norte-Sur, Este-Oeste. Lo mismo 
pasa con el sistema nervioso. Así pues, antes de iniciarle en 
la localización de las principales estructuras del sistema 
nervioso, se describirá el sistema tridimensional de coor
denadas de dirección que utilizan los neuronatomistas.

Las direcciones en el sistema nervioso de los vertebra
dos se describen haciendo referencia a la orientación de la 
médula espinal. Este sistema es sencillo en la mayoría de 
los vertebrados, como se indica en la Figura 3.14. El sistema 
nervioso de los vertebrados tiene tres ejes: anterior-poste
rior, dorsal-ventral y medial-lateral. Primero, an terior sig
nifica hacia el extremo de la nariz (el extremo anterior) y 
posterior significa hacia el extremo de la cola (el extremo 
posterior). A estas mismas direcciones en ocasiones se les 
llama rostral y caudal respectivamente. Segundo, dorsal 
significa hacia la superficie de la espalda o la parte supe
rior de la cabeza (la superficie dorsal), y ventral significa 
hacia la superficie del pecho o la parte inferior de la cabeza 
(la superficie ventral). Y tercero, medial significa hacia la 
línea media del cuerpo y lateral, lejos de la línea media, 
hacia las zonas laterales del cuerpo.

Los seres humanos vinimos a complicar este simple tri
ple eje (anterior-posterior, dorsal-ventral y medial-lateral) 
al em peñamos en caminar sobre nuestras patas traseras. 
Esto cambia la orientación de nuestros hemisferios cere
brales respecto a nuestra médula espinal y nuestro tronco 
cerebral.

El lector puede evitarse muchas confusiones si recuerda 
que el sistema de direcciones neuroanatómicas en los ver
tebrados se adaptó para utilizarse en seres humanos de 
modo que los términos empleados para describir la posi
ción de diversas superficies del cuerpo son las mismas en 
los seres humanos que en los vertebrados más representa
tivos, los que no tienen una postura erguida. Repárese, en
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FIGURA 3.14 Orientaciones 
anatómicas en vertebrados representativos, 
mis gatos Sambala y Rastaman.

particular, en que la parte superior de la cabeza humana y 
la espalda del cuerpo humano se califican ambos de dorsal 
aun cuando están en direcciones distintas; y que la parte in
ferior de la cabeza humana, así como la parte delantera, re
ciben el nombre de ventral aunque están igualmente en 
direcciones distintas (véase la Figura 3.15). Para soslayar esta 
complicación, a menudo se emplean los términos superior 
e inferior para referirse a la parte superior y la parte infe
rior, respectivamente, de la cabeza de los primates.

En las páginas siguientes el lector verá esquemas de sec
ciones (láminas) del encéfalo cortado en uno de tres pla
nos diferentes (secciones horizontales, secciones frontales 
(también llamadas coronales) y secciones sagitales. Estos 
tres planos se ilustran en la Figura 3.16. Un corte que des
ciende por el centro del encéfalo, entre los dos hemisferios, 
se denomina sección sagital media. Uno que corta en ángulo 
recto cualquier estructura larga y estrecha, como la médula 
espinal o un nervio, se llama sección transversal.

DORSAL

AN TERIO R - FIGURA 3.15 J  Orientaciones anatómicas 
en el ser humano. Repárese en que la 
orientación en los hemisferios cerebrales se ha 
girado 90° respecto a los de la médula espinal y 
el tronco del encéfalo debido a la inusitada 
posición erguida de los seres humanos.

Plano
sagital

Plano
horizontal

FIGURA 3.16 Pianos horizontal, frontal (coronal) y 
sagital en el encéfalo humano y una sección transversal de la 
médula espinal humana.

Plano
frontal Sección

transversal
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3.4 Médula espinal

En los tres primeros apartados de este capítulo el lector ha 
aprendido las divisiones del sistema nervioso, las células 
que lo componen y algunas de las técnicas neuroanató- 
micas que se utilizan para estudiarlo. Este apartado inicia 
su ascenso por el SNC humano comenzando por la médula 
espinal. Los dos últimos apartados del capítulo se centran 
en el cerebro.

Cuando se hace una sección transversal, resulta evi
dente que la médula espinal contiene dos zonas diferentes 
(véase la Figura 3.17): una zona interna formada por sus
tancia gris con forma de H, rodeada por una zona de sus
tancia blanca. En su mayor parte, la sustancia gris está 
compuesta por cuerpos celulares e intemeuronas amielí- 
nicas; mientras que la sustancia blanca lo está por axones 
mielínicos. (Es la mielina lo que le da a la sustancia blanca 
su brillo blanco satinado.) Los dos brazos dorsales de la 
sustancia gris de la médula se designan astas dorsales y los 
dos brazos ventrales, astas ventrales.

Pares de nervios raquídeos están unidos a la médula es
pinal, uno a la izquierda y otro a la derecha, en 31 niveles

diferentes de la médula. Cada uno de los 62 nervios ra
quídeos se divide cerca de la médula (véase la Figura 3.17), 
y sus axones se unen a la médula espinal a través de dos 
raíces: la raíz dorsal o la raíz ventral

Todos los axones que componen la raíz dorsal, ya sean 
somáticos o neurovegetativos, proceden de neuronas sen
sitivas unipolares (aferentes); sus cuerpos celulares se 
agrupan justo fuera de la médula, formando los ganglios 
de la raíz dorsal Muchos de sus terminales sinápticos se 
encuentran en las astas dorsales de la sustancia gris m e
dular (véase la Figura 3.18). En contraposición, los axo
nes que form an la raíz ventral vienen de neuronas 
motoras multipolares (eferentes), cuyos cuerpos celula
res se localizan en las astas ventrales. Las neuronas que 
forman parte del sistema nervioso somático proyectan a 
músculos esqueléticos; las que pertenecen al sistema ner
vioso neurovegetativo proyectan a ganglios, donde esta
blecen sinapsis con neuronas que, a su vez, proyectan a 
órganos internos (corazón, estómago, hígado, etc.). (Véase 
el Apéndice I.)

FIGURA 3.17 Raíces dorsal y ventral de la médula 
espinaL

Nervio

Sustancia gris
Sustancia 
blanca 
Asta ventralGanglio 

de la raíz
dorsal

FIGURA 3.18 : Esquema de una sección transversal de 
la médula espinaL
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E X P L O  E SU  C E R  BR

Este es un buen momento para que el lector haga una pausa 
con el fin de examinar su cerebro. ¿Está preparado para seguir 
adelante con las estructuras del encéfalo y la médula espinaf? 
Examine su grado de comprensión de los apartados preceden
tes de este capitulo uniendo con una línea el término de la co

lumna de la izquierda y la frase apropiada de la columna dere
cha. Las respuestas correctas se presentan en la parte inferior 
de esta página. Antes de seguir adelante, revise los datos rela
cionados con sus errores y omisiones.

1. Sistema nervioso neurovegetativo a
Z  Acueducto cerebral b.
3. Cono axónico c
4 Dorsal d
5. Membrana celular e.
6l Pares craneales 1
7. Superior o dorsal &
a  Cuerpo celular h.
9. Vesículas sinápticas L

10. Oligodendrocitos i-
11. Nissl k
12. Duramadre L
13. Sección sagital media m.
14. Golgi n.

Paquetes de moléculas neurotransmisoras
SNP menos sistema nervioso somático
Conecta el tercer ventrículo con el cuarto
Tiñe los cuerpos celulares
Parte superior de la cabeza de tos vertebrados
Meninge externa
Entre el cuerpo celular y el axón
Contiene el núcleo de una neurona
Olfativo, óptico y vago
Axones mielinizados del SNC
Una sección descendente a través del centro del encéfalo 
Parte superior de la cabeza de tos primates 
Tiñe el contorno de las neuronas 
Doble capa lipídica

las cinco divisiones principales del encéfalo

Un paso importante para aprender a vivir en una ciudad 
desconocida es aprender los nombres y la situación de sus 
principales barrios o distritos. Quienes disponen de esa in 
formación fácilmente pueden comunicar a otros, en tér
minos generales, la localización de cualquier punto en la 
ciudad. En gran parte por la misma razón, en este apartado 
se le presentan al lector los cinco «barrios», o divisiones, 
del encéfalo

Para comprender por qué se considera que el encéfalo 
se divide en cinco partes, se necesita conocer las primeras 
feses de su desarrollo (véase Swanson, 2000). En el embrión 
de los vertebrados, el tejido que finalmente se transforma 
en el SNC puede verse como un tubo repleto de líquido 
(véase la Figura 3.19). Los primeros indicios de un cerebro 
en vías de desarrollo son tres ensanchamientos que apa
recen en el extremo anterior de este tubo. Estas tres cá
maras con el tiempo formarán elprosencéfalo, mesencèfalo 
y rombencéfalo del individuo adulto.

Antes del nacimiento, los tres ensanchamientos in i
ciales del tubo neural se convierten en cinco (véase la Fi
gura 3.19). Esto ocurre debido a que la cám ara del 
prosencéfalo da lugar a otras dos diferentes, y lo mismo 
sucede con la del rombencéfalo. Desde el plano anterior 
al posterior, los cinco ensanchamientos que forman el

encéfalo en desarrollo son: el telencéfaloy el diencèfalo, el 
mesencèfalo (o cerebro medio), el metencéfalo y el tnie- 
lencéfalo (encéfalo significa «dentro de la cabeza»). Estos 
finalmente se diferencian en las cinco divisiones del en
céfalo adulto. Cuando era estudiante, para recordar su 
orden me ayudaba de esta regla mnemotècnica: el felen
céfalo se sitúa en el tope superior y las otras cuatro divi
siones se asientan debajo suyo, por orden alfabético.

La localización del telencéfalo, diencèfalo, mesencè
falo, metencéfalo y mielencéfalo en el cerebro humano 
adulto se representa en la Figura 3.20. Adviértase que en 
los seres humanos, al igual que en otros vertebrados su
periores, el telencéfalo (los hemisferios cerebrales izquierdo 
y derecho) es el que experimenta el mayor grado de evo
lución durante el desarrollo. A las otras cuatro partes del 
encéfalo a menudo se les denomina, en conjunto, el tronco 
del encéfalo, — el tronco sobre el que se asientan los he
misferios cerebrales— . Al mielencéfalo se le suele designar 
bulbo raquídeo.
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Prosen cèfalo -

Mesencèfalo

FIGURA 3.19 Primeras fases del 
desarrollo del encéfalo de mamífero, 
ilustrado en secciones horizontales 
esquemáticas. Compárese con el encéfalo 
humano adulto de la Figura 3.20.

Rombencófalo -

Médula espinal

Ri
i

u

-Telencéfalo
(hemisferios
cerebrales)
Diencèfalo

Mesencèfalo 
(cerebro medio)

Metencéfalo

Mielencéfalo 
(bulbo raquídeo)
Médula espinal

FIGURA 3.20 Divisiones del encéfalo 
humano adulto.

\ Principales estructuras del encéfalo

Ahora que el lector conoce las cinco divisiones principa
les del encéfalo, es el momento de que sepa cuáles son sus 
principales estructuras. Este apartado del capítulo em 
pieza su revisión de las estructuras cerebrales por el mie
lencéfalo, luego asciende a través de las otras divisiones 
hasta el telencéfalo. Las estructuras cerebrales marcadas en 
negrita que presentan y se definen en este apartado no 
están incluidas en la lista de palabras clave al final del ca
pítulo. En lugar de ello, se enumeran conforme a su loca
lización en la Figura 3.30, página 79.

Un recordatorio antes de ahondar en la anatomía ce
rebral: las coordenadas de dirección son las mismas para 
el tronco del encéfalo que para la médula espinal, pero 
están rotadas 90° respecto al prosencéfalo.

Mielencéfalo
No es de sorprender que el mielencéfalo (o bulbo raquí
deo), la división más posterior del encéfalo, esté compuesto 
en gran medida por fascículos que trasmiten señales entre

Mesencèfalo
Metencéfalo

Metencéfalo
Mielencéfalo

Rombencéfalo

Prosencéfalo
Telencéfalo
Diencèfalo
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el resto del encéfalo y é  cuerpo. Desde el punto de vista psi
cológico, una parte interesante del mielencéfalo es la for
mación reticular (véase la Figura 3.21). Se trata de una 
compleja red compuesta por unos 100 núcleos diminutos, 
que ocupa la parte central del tronco encefálico desde el lí
mite posterior del mielencéfalo hasta el extremo anterior del 
mesencèfalo. Se le llama así porque parece una red ( retículo 
significa «pequeña red»). En ocasiones, a la formación re
ticular se le denomina sistema reticular activador, ya que 
parece que algunas de sus partes intervienen en la activación 
[arousal]. No obstante, los diversos núcleos de la formación 
reticular están implicados en una serie de funciones — in- 
duyendo el sueño, la atención, el movimiento, el manteni
miento del tono muscular y varios reflejos cardíacos, 
circulatorios y respiratorios. Según esto, referirse a este con
junto de núcleos como a un sistema puede llevar a error.

Metencéfalo
El metencéfalo, así como el mielencéfalo, alberga múltiples 
fascículos ascendentes y descendentes, y también parte de

la formación reticular. Dichas estructuras forman una pro
minencia, conocida como protuberancia [o puente], sobre 
la superficie ventral del tronco cerebral. La protuberancia 
es una de las principales partes del metencéfalo; la otra es 
el cerebelo (pequeño cerebro) —véase la Figura 3.21— . El 
cerebelo es la estructura, grande y lobulada, que se sitúa 
sobre la superficie dorsal del tronco del encéfalo. Es una es
tructura sensitivomotriz de gran importancia: una lesión 
del cerebelo anula la capacidad de controlar con precisión 
los movimientos y adaptarlos a los cambios de circuns
tancias. No obstante, el hecho de que las lesiones cerebe- 
tosas tam bién produzcan una serie de alteraciones 
cognitivas sugiere que las funciones del cerebelo no se res
tringen al control sensitivomotor.

Mesencèfalo
El mesencèfalo, al igual que el metencéfalo, consta de dos 
partes. Estas son el téctum y el tegmentum ( véase la Figu
ra 3.22 en la página 72). El téctum (techo) es la zona dor
sal del mesencèfalo. En los mamíferos, incluye dos pares de 
prominencias: los tubérculos cuadrigéminos (pequeñas co
linas). El par posterior, al que se llama tubérculos cua
drigéminos inferiores, tiene una función auditiva; el par 
anterior, al que se denomina tubérculos cuadrigéminos 
superiores, tiene una función visual. En los vertebrados in
feriores, la función del téctum es íntegramente visual, por 
k) que se conoce como téctum óptico.

El tegmentum es la división del mesencèfalo ventral al 
téctum. Además de la formación reticular y de los fascí
culos que lo atraviesan, el tegmentum contiene tres es
tructuras «coloreadas» que interesan mucho a los 
biopsicólogos: la sustancia gris periacueductal, la sustan
cia negra y el núcleo rojo (véase la Figura 3.22). La sus
tancia gris periacueductal es la sustancia gris que se 
localiza en tom o al acueducto cerebral, el conducto que 
comunica el tercer ventrículo con el cuarto. Resulta de es
pecial interés debido a que interviene como mediador de 
los efectos analgésicos (de reducción del dolor) de los fár
macos opioides. Ambos, la sustancia negra y el núcleo 
rojo, son componentes importantes del sistema sensitivo
motor.

Diencèfalo
El diencèfalo contiene dos estructuras: el tálamo y el hi- 
potálamo (véase la Figura 3.23 en la página 72). El tálamo 
es la gran estructura, compuesta por dos lóbulos [o par
tes], que constituye la porción superior del tronco encefá
lico. Cada lóbulo se asienta a uno de los lados del tercer 
ventrículo, y los dos están unidos por la masa intermedia, 
que atraviesa el ventrículo. En la superficie del tálamo se 
pueden observar láminas (capas) blancas, formadas por 
axones mielin izados.

Protuberancia
Cerebelo

Bulbo raquídeoFormación
reticular

FIGURA 3.21 Estructuras del mielencéfalo (bulbo
raquídeo) y del metencéfalo humanos.
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Tubérculo 
cuadrigémino 
superior

Sustancia gris 
perlacueductal
Formación 
reticular 
mesencefálica

cuadrigé
mino

Tubérculo superior
cuadrigémino 
Inferior

}  Téctum

K Tegmentum
Acueducto
cerebral

Núcleo
rojo

Sustancia negra

FIGURA 3.22 Mesencèfalo (cerebro medio) 
humano.

Tálamo
Izquierdo

Tálamo 
Bandas derecho 
de axones

Hipotálamo

FIG U RA  3 .23  Diencèfalo humano.
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El tálamo incluye muchos pares diferentes de núcleos, 
la mayoría de los cuales proyectan a la corteza. Algunos son 
núcleos de relevo sensorial —núcleos que reciben señales de 
b s  receptores sensitivos, las procesan y luego las transmi
ten a las zonas apropiadas de la corteza sensitiva— . Por 
ejemplo, los núcleos geniculados laterales, los núcleos 
geniculados mediales y b s  núcleos ventrales posteriores 
son importantes centros de relevo de los sistemas visual, 
auditivo y somatosensitivo, respectivamente. La organiza
ción del tálamo se presenta en el Apéndice V.

El hipo tálamo se localiza justo debajo del tálamo an 
terior (hipo significa «debajo») — véase la Figura 3.24— . 
Representa un papel importante en el control de varias

conductas de motivación. Hasta cierto punto, ejerce sus 
efectos regulando la liberación de hormonas por parte de 
la hipófisis, que pende del hipotálamo en la superficie 
ventral del cerebro. El significado literal de hipófisis es 
«glándula mucosa». Se descubrió en estado gelatinoso tras 
la nariz de un cadáver sin embalsamar, y erróneamente se 
asumió que era la principal fuente del moco nasal.

Además de la hipófisis, en la cara inferior del hipotá
lamo pueden verse otras dos estructuras: el quiasma óp
tico y los cuerpos mamilares (véase la Figura 3.24). El 
quiasma óptico es el punto en el que convergen los ner
vios ópticoSy procedentes de cada ojo. Su forma de X se debe 
a que algunos axones del nervio óptico decusan (cruzan

FIGURA 3 .24 Hipotálamo humano 
(en color) con relación al quiasma óptico 
y a la hipófisis.
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al lado opuesto del cerebro) a través del quiasma óptico. 
A las fibras que decusan se les llama contralaterales (pasan 
de un lado del cuerpo al otro) y a las que no decusan, ho- 
molaterales4 (permanecen en el mismo lado del cuerpo). 
Los cuerpos mamilares, que a menudo se consideran parte 
del hipotálamo, son un par de núcleos esféricos que se si
túan en la cara inferior del hipotálamo, justo detrás de la 
hipófisis. Los cuerpos mamilares y los otros núcleos del hi
potálamo se ilustran en el Apéndice VI.

Telencéfalo
El telencéfalo, la mayor de las divisiones del encéfalo hu
mano, media sus funciones más complejas. Inicia el m o
vimiento voluntario, interpreta la información sensitiva y 
media procesos cognitivos complejos tales como aprender, 
hablar y solucionar problemas.

Corteza cerebral Los hemisferios cerebrales están cu
biertos por una capa de tejido llamada corteza cerebral. 
En los seres humanos, la corteza cerebral está muy plegada 
(arrugada) — véase la Figura 3.25— . Estas árcunvolucio- 
ties hacen que aumente la cantidad de corteza cerebral sin 
que aumente el volumen cerebral total. No todos los m a
míferos tienen una corteza con circunvoluciones; la m a
yoría de ellos son üsencéfalos (con un encéfalo liso). Antes 
se pensaba que la cantidad y el tamaño de las circunvolu
ciones determinaban la capacidad intelectual de una es
pecie; sin embargo, parece ser que estos atributos se 
relacionan más con el tamaño corporal. Todos los mamí
feros grandes tienen una corteza cerebral muy plegada.

Las grandes hendiduras de una corteza plegada se de
nominan cisuras, y las pequeñas, surcos. Las prominencias 
entre las cisuras y los surcos se llaman circunvoluciones. 
En la Figura 3.25, resulta evidente que los hemisferios ce
rebrales están casi completamente separados por la máyor 
de las cisuras: la cisura longitudinal. Los hemisferios ce
rebrales están conectados directamente por unas pocas 
vías que atraviesan la cisura longitudinal. Estas vías que co
munican los hemisferios reciben el nom bre de comisuras 
cerebrales. La comisura cerebral más grande es el cuerpo 
calloso, que puede verse claramente en la Figura 3.25.

Como indica la Figura 3.26, las dos delimitaciones 
principales en la cara lateral de cada hemisferio son la ci
sura central y la cisura lateral. Estas cisuras dividen par
cialmente cada hemisferio en cuatro lóbulos: el lóbulo 
frontal, el lóbulo parietal, el lóbulo temporal y el lóbulo 
occipital. Entre las circunvoluciones más grandes figuran 
la circunvolución precentral, que contiene la corteza m o
tora; la circunvolución poscentral, que abarca la corteza 
somatosensitiva (sensibilidad corporal), y la drcunvolu-

4 Aunque con frecuencia se utilice el térm ino ipsilateral (N. ddT.).

dón superior temporal, que incluye la corteza auditiva. La 
función de la corteza occipital es enteramente visual.

Alrededor del noventa por ciento de la corteza cerebral 
hum ana es neocorteza (corteza nueva); es decir: corteza 
formada por seis capas, de evolución relativamente re
ciente (Northcutt y Kaas, 1995). Tradicionalmente, las 
capas de la neocorteza se numeran de I a VI, empezando 
por la superficie. En la Figura 3.27, página 76, se muestran 
dos secciones adyacentes de neocorteza. Una de ellas se ha 
teñido con sustancia de Nissl para poner de manifiesto la 
cantidad de cuerpos celulares y su forma; la o tra se ha te
ñido con tinción de Golgi para que se pueda apreciar el 
contorno de un pequeño porcentaje de sus neuronas.

En las secciones que se presentan en la Figura 3.27 
pueden verse tres importantes características de la anato
mía neocortical. En primer lugar, resulta obvio que hay dos 
tipos básicamente diferentes de neuronas corticales: pira
midales (con forma de pirámide) y estrelladas (con forma

FIGURA 3.25 Principales cisuras de los hemisferios 
cerebrales en el ser humano.
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Circunvolución Cisura Circunvolución
precentral central poscentral

■ Lóbulo Lóbulo Lóbulo Lóbulo
frontal parietal temporal occipital

, T
FIGURA 3.26 Lóbulos de los hemisferios cerebrales.

de estrella). Las células piramidales son grandes neuronas 
multipolares, con u n  cuerpo celular en forma de pirá
mide, una gruesa dendrita, llamada dendrita apical, que se 
ectiende directamente desde el ápice de la pirámide a la su
perficie de la corteza, y un axón muy largo. En contrapo
sición, las células estrelladas son pequeñas intemeuronas 
(neuronas con axón corto o sin axón), en forma de estre
lla. En segundo lugar, resulta evidente que las seis capas de 
la neocorteza se diferencian en cuanto al tamaño y la densi

dad de cuerpos celulares, así como en la proporción relativa 
de cuerpos celulares estrellados y piramidales que con
tienen. En tercer lugar, puede apreciarse que muchas 
dendritas y axones largos atraviesan la neocorteza en sen
tido vertical (esto es, en ángulo recto respecto a las capas 
corticales). Este flujo vertical de información es la base de 
la organización columnar de la neocorteza: las neuronas 
de una determinada columna vertical de la neocorteza 
suelen formar un minicircuito, el cual lleva a cabo una fun
ción particular (Laughlin y Sejnowski, 2003).

Una cuarta característica importante de la anatomía 
neocortical no puede verse en la Figura 3.27: aunque toda 
la neocorteza consta de seis capas, las capas varían de un 
área a otra (Brown y Bowman, 2002; Passingham, Stephan 
y Kotter, 2002). Por ejemplo, ya que las células estrelladas 
de la capa IV están especializadas en recibir señales sensi
tivas del tálamo, esta capa está muy desarrollada en las 
áreas de la corteza sensitiva. A la inversa, como las células 
piramidales de la capa V conducen señales desde la neo- 
corteza al tronco del encéfalo y la médula espinal, la capa 
V tiene un grosor considerable en las áreas de la corteza 
motora.

El hipocampo es una zona primordial de la corteza 
que no es neocorteza —sólo tiene tres capas— . El hipo
campo se encuentra en la línea media de la corteza cere
bral, donde ésta se repliega sobre sí misma en el lóbulo 
temporal medial (véase la Figura 3.25). Este pliegue da 
lugar a una forma que, en corte transversal, recuerda en 
algo a un caballito de m ar (hipocampo significa «caballito 
de mar»).

El sistem a límblco y los ganglios básales Aunque 
gran parte de la región subcortical del telencéfalo está ocu
pada por axones que proyectan a y desde la neocorteza, 
existen varios grandes grupos nucleares subcorticales. A al
gunos de ellos se les considera parte, bien del sistema lím- 
bico, o bien del sistema motor de los ganglios básales. El 
término sistema puede inducir a error en este contexto; el 
nivel de certidumbre que implica no está garantizado. No 
está del todo claro qué hacen exactamente estos hipotéti
cos sistemas, qué estructuras han de incluirse en ellos exac
tamente, ni siquiera si es apropiado considerarlos un 
sistema unitario. Sin embargo, si no se tom an en sentido 
literal, los conceptos de sistema límbico y de sistema motor 
de los ganglios básales proporcionan una forma útil de con
ceptuar la organización de la región subcortical.

El sistema límbico es un circuito de estructuras de la 
línea media que rodean el tálamo (límbico significa «ani
llo»). Participa en la regulación de las conductas m oti
vadas — que incluyen las cuatro F [en inglés] de la 
motivación: huir («fleeing»), com er («feeding») luchar 
(«fighting») y tener sexo («sexual behavior»). (Esta brom a 
es tan vieja como la biopsicología, pero es buena.) Además 
de otras estructuras ya mencionadas aquí (p.ej., los cuer-
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FIGURA 3.27 Las seis capas 
de la neocorteza cerebral (Modificado 
de Rakic, 1979).

pos mamilares y el hipocampo, las principales estructuras 
del sistema límbico incluyen a la amígdala, el trígono ce
rebral, la corteza cingulada y el septum pellurídum.

Comenzaremos a trazar el circuito límbico (véase la Fi
gura 3.28) por la amígdala —un núcleo con forma de al
mendra localizado en el polo anterior del lóbulo temporal 
(amígdala significa «almendra») (véase Swanson y Petro
vich, 1998)— . Posterior a la amígdala está el hipocampo, 
que atraviesa el lóbulo temporal medio bajo el tálamo. 
A continuación vienen la corteza cingulada y el trígono 
cerebral. La corteza cingulada es una amplia región de la 
neocorteza de la circunvolución del cíngulo (o del cuerpo 
calloso) en la cara medial de los hemisferios cerebrales, 
justo en el plano superior del cuerpo calloso. Rodea a la su
perficie dorsal del tálamo (cinguladosignifica «que rodea»). 
El trígono cerebral [o fómix], el fascículo principal del 
sistema límbico, también rodea al tálamo dorsal. Parte del 
extremo dorsal del hipocampo y gira hacia arriba, descri
biendo un arco que recorre la cara superior del tercer ven
trículo, y acaba en el septum  y los cuerpos mamilares

(fóm ix  significa «arco»). El septum es un núcleo de la línea 
media, situado en el polo anterior de la corteza cingulada. 
Varios fascículos de fibras conectan el septum y los cuer
pos mamilares con la amígdala y el hipocampo, comple
tando así el anillo límbico.

Los núcleos básales se ilustran en la Figura 3.29. Como 
hemos hecho con el sistema límbico, empecemos a exa
minarlos por la amígdala, que se considera parte de ambos 
sistemas. Extendiéndose desde cada amígdala, primero en 
dirección posterior y luego en dirección anterior, se en
cuentra el gran núcleo caudado parecido a una cola (cau
dado significa «con forma de cola»). Cada núcleo caudado 
forma un círculo casi completo; en el centro, conectado a 
él por una serie de puentes de fibras, está el putamen. En 
conjunto, el caudado y el putamen, ambos con aspecto es
triado o rayado, se conocen como el neoestriado («es
tructura estriada»). La o tra  estructura de los núcleos 
básales es la pálida estructura circular conocida como 
globo pálido. El globo pálido se sitúa en un plano medial 
respecto al putamen, entre el putam en y el tálamo.
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a lgunos cuerpos celulares. 
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compactamente unidas; 
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piramidales pequeñas.
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FIGURA 3.28 Principales estructuras 
del sistema límbico: amígdala, hipocampo, 
corteza del cínguk), trígono cerebral, septum 
pellucidum y cuerpos mamilares.
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FIGURA 3.29 Núcleos básales: 
amígdala, neoestriado (caudado y putamen) 
y globo pálido. Obsérvese que, en esta vista, 
el globo pálido derecho está en gran parte 
oculto detrás del tálamo derecho, y que el 
globo pálido izquierdo lo está tras el 
putamen izquierdo. Hablando del globo 
pálido, recientemente un colega y amigo, 
Mkhael Peters, de la Guelph University, me 
ha hecho la observación de que, aunque el 
globo pálido suele considerarse una 
estructura telencefálica, en realidad deriva 
de tejido diencefálko que se desplaza a su 
localización telencefálica durante el 
desarrollo prenatal.
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S '  E X P L O  E SU  C E R  BR

Si el lector no ha estudiado antes la anatomía macroscópica del 
encéfalo, su cerebro probablemente esté abrumado por la so
brecarga de nuevos términos. A fin de comprobar si está pre
parado para seguir adelante, examine su cerebro completando 
las siguientes casillas correspondientes a una vista sagital media 
de un encéfalo humano reaL (Será todo un reto pasar de es
quemas en color a una fotografía.)

Las respuestas correctas se dan en la parte inferior de la pá
gina. Antes de continuar, revise el material relacionado con sus 
errores y omisiones. Fíjese en que la Figura 3.30 incluye todos 
bs términos de anatomía cerebral que han aparecido en negrita 
en este apartado y, por lo tanto, es un medio excelente para 
hacer una revisión.

Lóbulo_______
Circunvolución

Tubérculo cuadr'igémino 
Cuerpo________________

ventrículo

Los núcleos básales desempeñan un papel fundamen
tal en la ejecución de las respuestas motoras voluntarias.

Especialmente interesante es una vía 
que proyecta al neoestriado desde la sus
tancia negra del mesencèfalo. La enfer

medad de Parkinson, un trastorno caracterizado por 
rigidez, temblores y escasez de movimientos voluntarios, 
se asocia con degeneración de esta vía.

En la Figura 3.30 se resumen las principales divisiones 
y estructuras del encéfalo —aquellas cuyas palabras clave 
han aparecido en negrita en este apartado— .

La Figura 3.31, página 80, concluye este capitulo por ra
zones que demasiado a menudo se pierden en la baraja de 
términos y tecnología neuroanatómicos. La he incluido

aquí para ilustrar la belleza del cerebro y el ingenio de los 
que estudian su estructura. Confío en que el lector se sienta 
inspirado por ella. Me pregunto qué pensamientos con
tuvieron alguna vez sus circuitos.

•jeu|ds9 ejnpsifl ( h )  'ojej?Dua|aiuj o oapjnbej oq|ng (£ i)  
'epupjaqnjojd (z i) '0|aqajaD ( i  i) 'o y e io  (o í) 
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3.6 Principales estructuras del encéfalo

Corteza cerebral Neocorteza
Hipocampo

Principales cisuras
Cisura central 
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Telencéfalo
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Trígono cerebral 
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Globo pálido
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FIGURA 3.30 Resumen de las principales estructuras del encéfalo. Este esquema 
contiene todas las palabras clave de anatomía cerebral que aparecen en negrita 
en el Apartado 3.6.
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FIGURA 3.31 El ingenio de la tinción
neuroanatómica. Esta sección se tiñó con una 
tinción de Colgi y una tinción de NissL En las 
neuronas piramidales teñidas con la tinción de 
Colgi, pueden verse claramente los somas 
neuronales piramidales, las largas dendritas 
apicales y las numerosas espinas dendríticas. 
Cada célula piramidal tiene un largo y estrecho 
axón, que se proyecta desde de la parte inferior 
de la preparación. (Cortesía de Miles Herkenham, 
Unit of Functíonal Neuroanatomy, National Institute of 
Mental Health, Bethesda, MD.)

Revisión de los temas )

Este capítulo ha contribuido relativamente poco al des
arrollo de los temas de este libro; dicho desarrollo se ha re
trasado temporalmente mientras se le presentaban al lector 

las áreas y estructuras clave del encé
falo humano. El conocimiento de los 
fundamentos de neuroanatom ía le 

servirá de base para estudiar las funciones cerebrales en ca
pítulos posteriores. Sin embargo, el tema de las implica
ciones clínicas ha surgido tres veces: la importancia de los

pares craneales en el diagnóstico neu
rològico, el papel del bloqueo del acue
ducto cerebral en la hidrocefalia y la 
implicación del dafto de la vía que va 
desde la sustancia negra al neoestriado 
en la enfermedad de Parkinson.

EN EL CD

Para lecturas' 
relacionadas con 
el Capitulo 3, véase 
la copia impresa.
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Cuestiones para reflexionar

1. ¿Cuál de las siguientes posiciones extremas piensa el 
lector que está más cerca de la verdad?: (a) El objetivo 
primordial de toda investigación psicológica ha de ser 
relacionar los fenómenos psicológicos con la anatomía 
de los circuitos neurales. (b) Los psicólogos deben 
dejar el estudio de la neuroanatomía a los neuroana- 
tomistas.

2. Quizá el error más conocido en la historia de la biopsi- 
cología fue el que cometieron Olds y Milner (véase el Ca
pítulo 15). Se equivocaron al implantar un electrodo en 
el cerebro de una rata, y la punta del electrodo de esti
mulación fue a parar a una estructura desconocida. 
Cüando posteriormente examinaron los efectos de la 
estimulación eléctrica de esta estructura desconocida, hi-

¿ Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 3.

deron un fantástico descubrimiento. e n  e l  c d

Rarecía que la rata encontraba la es
timulación cerebral extremada
mente placentera. De hecho, la rata 
podía presionar una palanca d u 
rante horas con una frecuencia ex
tremadamente alta si cada vez que la 
presionaba se producía una breve estimulación de su 
cerebro a través del electrodo. ¿Si el lector hubiera 
tropezado por casualidad con este fenómeno de auto- 
estimulación intracraneal, qué procedimientos neuro- 
anatómicos hubiera utilizado para identificar el lugar de 
estimulación y los circuitos neurales implicados en sus 
efectos placenteros?

Palabras clave

Anterior, 66 
Astas dorsales, 68 
Astas ventrales, 68 
Astrodtos,69
Barrera hemato encefálica, 59 
Células de Schwann, 62 
Células estrelladas, 75 
Células piramidales, 75 
Conducto central del 

epéndimo, 57 
Contralaterales, 74 
Decusadón, 73 
Dorsal, 66 
Duramadre, 57 
Espado subaracnoideo, 57 
Fascículos [o Haces], 62 
Ganglios, 62 
Inferior, 67

Interneuronas, 62 
Lateral, 66
liquido cefalorraquídeo,

57
Medial, 66
Membrana aracnoides, 57 
Meninges, 57 
Micro gliodto, 64 
Microscopía electrónica, 66 
Nervios, 62 
Nervios aferentes, 56 
Nervios eferentes, 56 
Nervios parasimpáticos, 57 
Nervios simpáticos, 57 
Neurogliodtos, 62 
Neurona bipolar, 62 
Neurona multipolar, 62 
Neurona unipolar, 62

Nádeos, 62 
Oligodendrodtos, 62 
Organizadón columnar, 75 
Pares craneales, 57 
Piamadre, 57 
Plexo coroideo, 59 
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Secciones frontales, 67 
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Secdones sagitales, 67 
Secdón transversal, 67 
Sistema nervioso central 

(SNC), 56 
Sistema nervioso 

neurovegetativo 
[o Autónomo] (SNA),57 

Sistema nervioso periférico 
(SNP),56

Sistema nervioso somático 
(SNS), 56 

Superior, 67 
T inaón de Golgi, 65 
l in d ó  n de Nissl, 65 
Tronco del encéfalo, 69 
Ventral, 66
Ventrículos cerebrales, 57
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del Capítulo 3.





Conducción neural 
y transmisión sinóptica
Cómo las neuronas envían 
y reciben señales

c u  Potencial de membrana de la 
neurona en reposo

CU Generación y conducción de 
los potenciales postsinápticos

til Integración de los potenciales 
postsinápticos y generación de 
tos potenciales de acción

e n  Conducción de tos potenciales 
de acción

c s j  Transmisión sináptica: 
transmisión química de 
señales de una neurona a otra

< m  Sustancias transmisoras
C U  Farmacología de la 

transmisión sináptica
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En el Capítulo 3 se ha explicado la anatomía de las 
neuronas. En este capítulo se explica su función 
— trata de cómo las neuronas conducen y transmi

ten señales electroquímicas— . El capítulo comienza des
cribiendo el m odo en que se generan las señales en las 
neuronas cuando se encuentran en estado de reposo; 
luego sigue a las señales eléctricas a medida que se propa
gan a lo largo de las neuronas y se transmiten, a través de 
las sinapsis, a otras neuronas.

B  lagarto, caso clínico de un paciente, Roberto García 
d ’Orta, con enfermedad de Parkinson, ayudará al lector a 
estimar por qué conocer la conducción neuronal y la trans
misión sináptica forma parte integral de la biopsicología.

El lagarto, un caso de enfermedad 
de Parkinson

«Me he convertido en un lagarto», 
comenzó diciendo. «Un gran lagarto 
paralizado en un mundo oscuro, frío 

y extraño.»
Se llamaba Roberto García d ’Orta. Era un hombre 

alto y delgado de unos sesenta años, pero que, como 
la mayoría de los pacientes con enfermedad de Par
kinson, parecía mucho mayor de lo que era. No hacía 
muchos años, había sido un hom bre de negocios ac
tivo y enérgico. Entonces sucedió — no de golpe, no 
bruscamente; sino lenta, sutil, insidiosamente— . 
Ahora se había vuelto como un bloque de granito, ca
minaba con pasos lentos, arrastrando los pies, y ha
blaba con un susurro monótono.

— «¿Cuál fue el primer síntoma que tuvo?»
— «Temblor».
— «¿Le ha resultado incapacitante el temblor?»
— «No», repuso. «Las m anos me tiemblan más 

cuando no estoy haciendo algo.» —síntoma que se 
denomina temblor en reposo— .

Los otros síntomas de la enfermedad de Parkinson 
no son tan benignos. Pueden convertir a un hombre 
enérgico en un lagarto. Incluyen rigidez muscular, una 
notoria escasez de movimientos espontáneos, dificul
tad para iniciar el movimiento y lentitud al ejecutar 
movimientos voluntarios una vez iniciados.

Se suele utilizar el término «mirada de reptil» para 
describir la característica ausencia de parpadeo y la mi
rada con ojos muy abiertos en una cara sin m ovi
miento, un conjunto de peculiaridades que parecen 
más propias de un reptil que de un ser humano. En 
verdad, un lagarto a los ojos del mundo.

¿Qué estaba sucediendo en el cerebro del Sr. D’Orta? 
Un pequeño grupo de células nerviosas denominado 
sustancia negra, inexplicablemente, estaban muriendo. 
Estas neuronas sintetizan un neurotransmisor químico 
concreto, llamado dopamina, que liberan a otra parte 
del cerebro, conocida como cuerpo estriado. A medida 
que mueren las células de la sustancia negra, disminuye 
la cantidad de dopamina que pueden liberar. El cuerpo 
estriado ayuda a controlar el movimiento, y para hacer 
esto de modo normal necesita dopamina.

(Parafraseado de Newton's Madness: Further Tales o f  Clmkal Neurology 
[La locura de Newton: más relatos de neurología dínka] de Harold L. Kla- 
wans, pp. 53-57. New York: Harper & Row, © Harold Klawans, 1990).

La dopamina no resulta un tratamiento eficaz para tra
tar la enfermedad de Parkinson, debido a que no atraviesa 
fácilmente la barrera hematoencefáüca. Sin embargo, el co
nocimiento de la transmisión dopaminérgica ha llevado a 
encontrar un tratamiento eficiente: la L-dopa, precursor 
químico de la dopamina, que penetra con facilidad a través 
de la barrera hematoencefálica y se convierte en dopamina 
una vez que está dentro del encéfalo.

El neurólogo del Sr. D’Orta le recetó L-dopa, y funcionó. 
Todavía padecía un ligero temblor; pero su voz se fortale
ció, dejó de arrastrar los pies, su mirada de reptil se borró, 
y de nuevo pudo realizar con facilidad muchas actividades 
de la vida diaria (p.ej„ comer, bañarse, escribir, hablar, e in 
cluso hacer el amor con su pareja). El señor d’Orta había sido 
destinado a pasar el resto de su vida atrapado en un cuerpo 
que estaba resultando cada vez más difícil de controlar, pero 
su sentencia vital fue revocada.

La historia del Sr. D’Orta no acaba aquí. El lector sabrá 
algo más de él en un capítulo posterior, y deberá acordarse 
de él cuando lo lea. Su caso le recordará que para un fun
cionamiento psicológico normal se requiere una actividad 
neural normal. Los conocimientos de la conducción neural 
y la transmisión sináptica son la mejor baza de cualquier psi
cólogo; son indispensables para cualquier biopsicólogo.

Potencial de membrana de la neurona en reposo

Una de las claves para entender la función neural es el po
tencial de m em brana, la diferencia de carga eléctrica que 
existe entre el interior y el exterior de una célula.

Registro del potencial de membrana
Para registrar el potencial de membrana de una neurona, 
es preciso situar la punta de un electrodo en el interior de
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la neurona y la punta de otro electrodo en el exterior de la 
misma, en el líquido extracelular. Aunque el tamaño del 
electrodo extracelular no es decisivo, es de suma im por
tancia que el extremo del electrodo intracelular sea lo bas
tante fino como para perforar la mem brana neuronal sin 
dañarla gravemente. Los electrodos intracelulares se llaman 
microelectrodos; su punta tiene un diámetro m enor de 
una milésima de milímetro — demasiado pequeño como 
para poderse ver a simple vista.

Potencial de membrana en reposo
Cuando ambos extremos del electrodo se sitúan en el lí
quido extracelular, la diferencia de voltaje que existe entre 
ellos es igual a cero. Pero cuando el extremo del electrodo 
intracelular se inserta dentro de una neurona, se registra 
un potencial constante de aproximadamente —70 mili- 
voltios (mV). Esto indica que el potencial del interior de 
la neurona en reposo es unos 70 mV m enor que el del ex
terior de la neurona. Este potencial constante de m em 
brana de alrededor de —70 mV recibe el nom bre de 
potencial de reposo (o potencial de m em brana en re
poso de la neurona). En estado de reposo, con la carga de 
-7 0  mV constituida a través de su membrana, se dice que 
la neurona está polarizada.

Base iónica del potencial en reposo
¿Por qué están polarizadas las neuronas cuando están en 
reposo? Como todas las sales de una solución, las sales 
que componen el tejido neural están separadas en partí
culas con carga positiva y con carga negativa, llamadas 
iones. El potencial de reposo se debe a que la proporción 
de cargas negativas es superior a la de cargas positivas en 
el interior de la neurona en comparación con la del exte
rior. La razón de que ocurra esta distribución desigual de 
cargas puede explicarse considerando la interacción de 
cuatro factores: dos factores que actúan distribuyendo los 
iones por igual en el líquido intracelular y el extracelular 
del sistema nervioso, y dos particularidades de la m em 
brana neuronal que contrarrestan estos efectos de hom o- 
geneización.

El primero de los dos factores de homogeneización es 
el movimiento aleatorio. Los iones del tejido neural están 
en constante movimiento aleatorio, y las partículas que se 
mueven de forma aleatoria tienden a distribuirse unifor
memente, debido a que es más probable que sus gradien
tes de concentración1 disminuyan a que aumenten; es decir, 
es más probable que los iones se desplacen de un área en 
la que hay una elevada concentración a o tra en la que hay

1 Proporción entre b  concentración de iones externa e in terna (N. 
del T.).

una baja concentración que a la inversa. El segundo fac
tor que impulsa la distribución uniforme de iones es la pre
sión electrostática. Cualquier acumulación de cargas —ya 
sean positivas o negativas—  en un área tiende a dispersarse 
debido a la repulsión de las cargas de mismo signo que 
existen en las proximidades, así como a la atracción de las 
cargas de signo opuesto concentradas en otros lugares.

Pese a los efectos de homogeneización constantes del 
movimiento aleatorio y a la presión electrostática, no hay 
un solo tipo de iones que se distribuya uniformemente a 
los lados de la mem brana neuronal. Son cuatro los iones 
que contribuyen de forma significativa al potencial de 
reposo: los iones de sodio (Na+ ), los de potasio (K+ ), los 
de cloro [o cloruro] (Cl_ ) y diversos iones proteínicos 
(aniones orgánicos) con carga negativa. La concentra
ción tanto de iones de Na+ como de Cl~ es mayor en el 
exterior de una neurona en reposo que en su interior, 
mientras que los iones de K + están más concentrados en 
su interior. Los iones proteínicos cargados negativamente 
se sintetizan en el interior de la neurona y, en su gran m a
yoría, permanecen allí (véase la Figura 4.1). Dicho sea de

FIGURA 4.1 En estado de reposo, hay más iones de 
Na+ y de Cl- en el exterior de la neurona que en el interior; y 
más iones de K+ e iones de proteínas con carga negativa en 
el interior que en el exterior.
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En el módulo  ̂
Canales iónicos 
se ilustra la 
localización y 
fundón de 
diferentes tipos de 
canales iónicos.

paso, los símbolos del sodio y del potasio derivan de sus 
nombres latinos: natrium  (Na+) y kalium  (K+), respec
tivamente.

La mem brana neuronal tiene dos propiedades que son 
las responsables de la distribución desigual de Na+, K+, 
Cl-  e iones proteínicos en las neuronas 
en reposo. U na de estas propiedades es 
pasiva, esto es, no supone consumo de 
energía. La otra es activa y supone con
sumo de energía. La propiedad pasiva 
de la mem brana neuronal que contri
buye a la repartición desigual de iones 
de N a+, K+, Cl-  e iones proteínicos es 
su diferente permeabilidad a dichos iones. En estado de 
reposo, los iones de K+ y los de Cl-  pasan fácilmente a 
través de la membrana neuronal, los iones de Na+ la atra
viesan con dificultad, y los iones proteínicos con carga 
negativa no pasan a su través. Los iones atraviesan la m em 
brana neuronal a través de unos poros especializados que 
se conocen como canales iónicos; cada uno de estos ca
nales está especializado para permitir el paso de determi
nados iones.

En la década de los años cincuenta, los experimentos 
clásicos de los neurofisiólogos Alan Hodgkin y Andrew 
Huxley aportaron la primera prueba de que el manteni
miento del potencial de reposo implica un proceso que 
consume energía. Hodgkin y Huxley comenzaron por pre
guntarse por qué la elevada concentración extracelular de 
iones de N a+ y de C l- , así como la alta concentración in- 
tracelular de iones de K+, no eran anuladas por la ten
dencia de dichos iones a que su gradiente de concentración 
se redujera hacia el lado de m enor concentración. ¿Podría 
ser la presión electrostática de - 7 0  mV que existe a través 
de la mem brana la fuerza de compensación que mantiene 
la distribución desigual de iones? Para responder a esta 
cuestión, Hodgkin y Huxley calcularon la carga electros
tática que requerirían cada uno de estos tres iones para 
contrarrestar su tendencia a que su gradiente de concen
tración respectivo disminuyera.

Para los iones de Cl- , la carga electrostática calcu
lada se situó en -7 0  mV, la misma del potencial de reposo 
existente. De m odo que Hodgkin y Huxley concluyeron 
que, cuando las neuronas están en reposo, la desigual dis
tribución de iones de Cl-  a los dos lados de la m em 
brana neuronal se m antenía en equilibrio debido al 
balance entre la tendencia de los iones de Cl -  a disminuir 
su gradiente de concentración hacia el interior de la neu
rona, y la presión electrostática de 70 mV, que los ex
pulsa fuera.

En el caso de los iones K+, la cuestión resultó ser dis
tinta. Hodgkin y Huxley calcularon que se necesitaría 
una presión electrostática de 90 mV para impedir que se 
redujera el gradiente de concentración de los iones K+ in-

tra celular es y salieran de la neurona — unos 20 mV por 
encima del potencial de reposo existente.

Respecto a los iones Na+, las condiciones eran mucho 
más extremas ya que tanto los efectos del gradiente de 
concentración como los del gradiente electrostático ac
túan en la misma dirección. La concentración de iones 
N a+ que existe en el exterior de la neurona en reposo es 
tal que se requeriría una presión externa de 50 mV para 
evitar que los iones Na+ reduzcan su gradiente de con
centración hacia el interior de la neurona, lo cual se añade 
a los 70 mV de presión electrostática que les impulsa a 
moverse en la misma dirección. Por lo tanto, el equiva
lente a una enorme presión de 120 mV está tratando de 
forzar a los iones N a+ hacia el interior de la neurona 
cuando está en reposo.

En experimentos posteriores se confirmaron los 
cálculos de Hodgkin y Huxley. Éstos dem ostraron que 
los iones K+ se ven constantemente impelidos a salir de las 
neuronas en reposo por una presión de 20 mV, y que, pese 
a la gran resistencia que ofrece la mem brana celular al 
paso de los iones Na+, los primeros están siendo constan
temente impulsados a entrar por una presión equivalente 
de 120 mV. ¿Por qué, entonces, las concentraciones intra- 
celular y extracelular de Na+ y K+ permanecen constan
tes cuando la neurona está en reposo? Hodgkin y Huxley 
descubrieron que existen mecanismos activos en la m em 
brana celular destinados a contrarrestar el flujo hacia el in
terior (afluencia o entrada) de iones Na+, bombeando 
hacia fuera iones Na+ tan pronto como entran, y contra
rrestar asimismo el flujo hada el exterior (afluencia o sa
lida) de iones K+,bombeando estos iones hacia dentro tan 
pronto como salen. En la Figura 4.2 se resumen los des
cubrimientos y las conclusiones de Hodgkin y Huxley.

Posteriormente se descubrió que el transporte hacia el 
exterior de la neurona de los iones Na+ y el transporte 
hacia el interior de los iones K+ no son procesos inde
pendientes. Dicho transporte  de iones se ejecuta m e
diante m ecanismos de transporte, localizados en la 
membrana celular, que consumen energía; los cuales in 
tercambian constantemente tres iones Na+ del interior de 
la neurona por dos iones K+ del exterior. Este mecanismo 
de transporte  se denom ina habitualm ente bomba de 
sodio-potasio.

En la Tabla 4.1 se resumen los principales factores res
ponsables de que se mantengan las diferencias entre las 
concentraciones intracelular y extracelular de iones de 
Na+, K+ y Cl-  en la neurona en estado de reposo. Estas d i
ferencias, junto con la carga negativa de diversos iones 
proteínicos, los cuales se hallan atrapados en el interior de 
la neurona, son responsables en gran medida del potencial 
de mem brana en reposo.

Ahora que el lector conoce estas propiedades básicas de 
la neurona en reposo, está preparado para estudiar cómo 
las neuronas responden al input.
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Bomba de 
sodio-potaste

90 mV de presión 
debido al gradiente 
de concentración

70 mV de
presión
electrostática

50 mV de presión 
debido al gradiente 
de concentración

FIGURA 4.2 Factores activos y pasivos que influyen en la distribución de iones de Na+, K+ y Ch a ambos lados de la 
membrana neuronal. Los factores pasivos continuamente expulsan iones de K+ fuera de la neurona en reposo e ingresan en ella iones 
de Na+; por lo tanto, los iones de K+ han de ser bombeados de modo activo hacia dentro y los iones de Na+ han de ser bombeados 
de modo activo hacia fuera para mantener el equilibrio de reposo. Estos factores pueden interpretarse en términos de interacción de 
fuerzas que empujan a los iones fuera y dentro de las neuronas.

70 mV de presión 
debido al gradiente 
de concentración

70 mV de
presión
electrostática

70 mV de
presión
electrostática

Factores responsables del mantenimiento de las diferencias en las concentraciones 
intracelular y extracelular de iones de Na+, K+ y Ch en la neurona en estado de reposo

Na+ Los iones de Na+ tienden a entrar en las neuronas debido tanto a la elevada concentración de
iones de Na+ que existe en el exterior de la neurona como al potencial de reposo interno negativo 
de -70 mV. Sin embargo, la membrana se opone a la difusión pasiva de Na+, y así la bomba 
de sodio-potasio puede mantener la alta concentración externa de iones de Na+, bombeándolos 
fuera al mismo ritmo lento con que penetran

K+ Los iones de K+ tienden a salir de las neuronas por razón de su alta concentración interna, si bien
esta tendencia está contrarrestada en parte por el potencial negativo interno. Pese a la tendencia 
de los iones de K+ a salir de la neurona, lo hacen a un ritmo considerable ya que la membrana 
ofrece poca resistencia a su paso. Con el fin de mantener la elevada concentración interna de 
iones de K+, los mecanismos de la membrana celular bombean iones de K+ hacia el interior de la 
neurona al mismo ritmo que se difunden hacia fuera.

Cl“  L3 membrana neuronal opone poca resistencia al paso de los iones de Cl~ De este modo, los
iones de Cl" se encuentran fácilmente forzados a salir de la neurona debido al potencial negativo 
interno. A medida que los iones de cloro empiezan a acumularse en el exterior, aumenta su 
tendencia a reducir de nuevo su gradiente de concentración hacia el interior de la neurona. 
Cuando se alcanza el punto en el que la presión electrostática que impulsa a los iones de Ch 
a salir de la neurona se iguala a su tendencia a entrar de nuevo, la distribución de iones 
de Cl- se mantiene en equilibrio. Este punto de equilibrio se produce a los -70  mV.
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determinación del 
potencial de 
membrana en 
reposo.
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> Generación y conducción de los potenciales postsinápticos

Cuando las neuronas disparan señales liberan de sus bo 
tones terminales sustancias químicas, denominadas neu- 
rotransmisores2, que se difunden a través de la hendidura 
sináptica (o espacio sináptico) e interactúan con molécu
las receptoras especializadas de las membranas receptoras 
de la siguiente neurona del circuito. Al unirse las molécu
las del neurotransmisor con los receptores postsinápticos, 
norm alm ente se producen uno de dos efectos, depen
diendo de la estructura tanto del neurotransmisor como 
de la del receptor implicados. Pueden despolarizar (dis
m inuir el potencial de membrana en reposo — de —70 a 
—67 mV, por ejemplo— ) o pueden hiperpolarizar 
(aumentar el potencial de membrana en reposo — de -70 
a -7 2  mV, por ejemplo— ) a la mem brana receptora.

A las despolarizaciones postsinápticas se le llama po
tenciales excitadores postsinápticos (PEPs), porque, 
como pronto se verá, aumentan la probabilidad de que la 
neurona descargue. Las hiperpolarizaciones postsinápticas 
se denom inan potenciales inhibidores postsinápticos 
(PIPs) debido a que disminuyen la probabilidad de que la 
neurona dispare. Tanto los PEPs como los PIPs son res
puestas graduadas. Esto significa que la amplitud de los 
PEPs y de los PIPs es proporcional a la intensidad de las se
ñales que los provocan: las señales débiles provocan po

tenciales postsinápticos reducidos y las señales fuertes pro
vocan potenciales amplios.

Los PEPs y los PIPs se propagan pasivamente desde el 
lugar donde se generan en las sinapsis, por lo general, las 
dendritas o el cuerpo celular, de un modo muy parecido 
a como lo hacen las señales eléctricas 
a través de un cable. Conforme a ello, 
la transmisión de potenciales postsi
nápticos tiene dos características im 
portantes. En prim er lugar, es rápida 
— tan rápida que puede considerarse 
instantánea para la mayoría de sus 
efectos— . Es importante no confundir 
la duración de los PEPs y de los PIPs 
con su velocidad de transmisión: aun
que la duración de los PEPs y los PIPs 
varía considerablemente, todos los po
tenciales postsinápticos, ya sean breves o duraderos, se 
transm iten a gran velocidad. En segundo lugar, la trans
misión de los PEPs y de los PIPs es decreciente: la ampli
tud de los PEPs y los PIPs disminuye a medida que se 
transmiten a lo largo de la neurona, igual que la de una 
onda sonora va decayendo a medida que se transmite por 
el aire.

EN EL CD / y Z X
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el módulo 
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Integración de los potenciales postsinápticos y generación 
de los potenciales de acción

Los potenciales postsinápticos que se producen en una 
única sinapsis tienen por lo general un débil efecto en el 
disparo de la neurona postsináptica. Las zonas receptoras 
de la mayoría de las neuronas están recubiertas por miles 
de sinapsis, y el hecho de que una neurona dispare o no está 
determinado por el efecto global de su actividad. Más con
cretamente, el que una neurona dispare o no depende del 
balance entre las señales excitadoras e inhibidoras que lle
gan a su axón. Hasta hace poco se pensaba que los poten
ciales de acción se generaban en el cono axónico (la 
estructura cónica que se encuentra en la confluencia del 
cuerpo celular y el axón), pero en realidad se generan en 
la sección adyacente del axón..

Los PEPs y los PIPs graduados que se deben a la acción 
de neurotransmisores en lugares receptores concretos de

2 Transmisor, sustancia transmisora o mediador en las sinapsis quím i
cas (N. d d  T.).

la membrana neuronal son conducidos al instante y de 
modo decreciente hasta el cono axónico. Si la suma de 
despolarizaciones e hiperpolarizaciones que llegan en cual
quier m om ento a la sección del axón adyacente al cono 
axónico es suficiente para despolarizar la membrana hasta 
un  nivel al que se denomina umbral de excitación —ha
bitualmente alrededor de -6 5  mV—, se genera un po
tencial de acción en las proximidades del cono axónico. El 
potencial de acción (PA) consiste en una inversión m o
mentánea masiva — el cual aproximadamente dura 1 mi- 
lisegundo—  del potencial de membrana, que cambia de 
unos -7 0  mV a unos +50 mV. A diferencia de los poten
ciales postsinápticos, los potenciales de acción no son res
puestas graduadas; su magnitud no guarda relación en 
manera alguna con la intensidad de los estímulos que los 
provocan. Al contrario, son respuestas «todo o nada»; es 
decir, o se producen con toda su amplitud o no se produ
cen en grado alguno. ( Véase en la Figura 4.3 la ilustración 
de un PEP, un PIP y un PA.)
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FIGURA 4.3 : Un PEP, un PIP y un PEP seguido
por un PA.

En efecto, toda neurona multipolar suma la totalidad 
de potenciales postsinápticos graduados excitadores e in 
hibidores que llegan a su axón y decide si dispara o no dis
para, basándose en esta suma. Se 
denom ina integración al hecho de 
sumar o combinar una serie de señales 
individuales convirtiéndolas en una 
señal integral. Las neuronas integran 
las señales que le llegan de dos mane
ras: en el espacio y durante el tiempo.

En la Figura 4.4, página 90, se re
presentan las tres combinaciones posi
bles de sumación espacial. En ella se 
muestra cómo se sum an PEPs locales,

Consulte 
el módulo 
Sumación de los 
PEPs para ver un 
ejemplo gráfico de 
cómo la sumación 
temporal o la 
sumación espacial 
de los PEPs pueden 
provocar un 
potencial de acción.

que se han producido simultáneamente en diferentes par
tes de la mem brana receptora, para formar un PEP de 
mayor amplitud; cómo se suman PIPs simultáneos para 
formar un PIP de mayor ampltud; y cómo se suman PEPs 
y PIPs y simultáneos para anularse entre sí.

En la Figura 4.5, página 91, se ilustra la sumación tem
poral. En ella se representa cómo se suman los potencia
les postsinápticos producidos rápidamente uno después de 
otro en la misma sinapsis para constituir una señal mayor. 
La razón de que las estimulaciones que recibe una neurona 
pueden sumarse una a otra a lo largo del tiempo es que los 
potenciales postsinápticos que producen duran a menudo 
más que las estimulaciones. Así pues, si se activa una de
terminada sinapsis y vuelve a activarse de nuevo antes de 
que se haya disipado por completo el potencial postsi- 
náptico original, el efecto del segundo estímulo se super
pondrá al potencial postsináptico, que aún persiste, 
producido por el primero. Según esto, es posible que un 
breve estímulo excitador subumbral provoque el disparo 
de una neurona si se administra dos veces en rápida suce
sión. Del mismo modo, una sinapsis inhibidora que se ac
tive dos veces rápidam ente puede producir un PIP de 
mayor amplitud que el producido por una única estimu
lación.

Todas las neuronas integran constantemente señales 
tanto a lo largo del tiempo como del ^  EL CD 
espacio en que las reciben, y están cons- 
tantemente bom bardeadas por estí- e ' 
mulos a través de las miles de sinapsis 
que cubren sus dendritas y su cuerpo 
celular. Recuérdese que, si bien los dia
gramas esquemáticos de los circuitos 
neurales pocas veces induyen neuronas 
con más de algunos cuantos contactos 
sinápticos representativos, la mayoría 
de las neuronas recibe miles de estos 
contactos.

Durante mucho tiempo se ha asumido que la localiza- 
dón de una sinapsis en una membrana neuronal receptora 
es un factor importante a la hora de determinar su capa- 
ddad de influir en el disparo de la neurona. Debido a que 
los PEPs y los PIPs se atenúan progresivamente durante su 
transmisión, se ha supuesto que las sinapsis próximas a la 
zona de disparo del axón son las que ejercen mayor in
fluencia sobre el disparo de la neurona. (véase Mel, 2002). 
Sin embargo, recientemente se ha demostrado que algu
nas neuronas tienen un mecanismo de amplificación de las 
señales dendríticas que se originan lejos de sus cuerpos ce
lulares; de este modo, todas las señales dendríticas que al
canzan el cuerpo celular de dicha neurona tienen una 
amplitud similar, independientemente de dónde se hayan 
originado (Williams y Stuart, 2002, 2003).

En cierto sentido, el disparo de una neurona es como 
el disparo de una pistola. Ambos son reacciones de tipo

un
vistazo al módulo 
Integración de los 
potenciales 
postsinápticos para 
saber más acerca 
de cómo la 
interacción entre 
PEPs y PIPs 
determina si una 
neurona disparará.
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FIGURA 4.4 Las tres posibles 
combinaciones de sumadón espacial.

«todo o nada», desencadenadas por respuestas graduadas. 
Cuando se aprieta el gatillo, éste se mueve gradualmente 

hacia atrás hasta que provoca que el 
arm a se dispare; y cuando se estimula 
una neurona, ésta cada vez está menos 

polarizada hasta que llega al um bral de excitación y ocu

rre la descarga. Además, el disparo de un arm a y el disparo 
neuronal son ambos fenómenos «todo o nada». Así como 
apretar un gatillo con más fuerza no hace que la bala vaya 
más rápida o llegue más lejos, estimular una neurona más 
intensamente no aum enta la velocidad n i la amplitud del 
potencial de acción resultante.

4.4 > Conducción de los potenciales de acción

Base iónica de los potenciales de acción

¿Cómo se producen los potenciales de acción, y de qué 
m odo se propagan a lo largo del axón? La respuesta a 
ambas cuestiones es básicamente la misma: mediante la ac
ción de canales iónicos controlados por voltaje — cana

les iónicos que se abren o se cierran en respuesta a los 
cambios del nivel del potencial de m em brana (véase 
McCormick, 1999).

Recuérdese que el potencial de membrana de una neu
rona en reposo es relativamente constante, pese a la con
siderable presión que actúa para que los iones de Na+

Slnapsls
excitadoras

Sínapsis inhibidoras

Al osclloscopio

Dos PEP simultáneos se suman produciendo un PEP 
de mayor amplitud

A  estimulada B estimulada A  + B estimulada

Dos PEP simultáneos se suman produciendo un PIP 
de mayor amplitud

C estimulada D estimulada C + D estimulada

Un PIP y un PEP simultáneos se anulan uno a otro
A  estimulada C estimulada A + C estimulada
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-  FIGURA 4.5 Las dos posibles 
combinaciones de sumación temporaL

penetren en la célula. Esto se debe a que la membrana en 
estado de reposo es relativamente impermeable a los iones 
de N a+, y a que los escasos iones que ingresan son bom 
beados hacia fuera. Pero las cosas cambian de repente 
cuando el potencial de membrana del axón se reduce 
hasta el um bral de excitación. Los canales de sodio con
trolados por voltaje localizados en la mem brana del axón 
se abren completamente y los iones de N a+ irrum pen 
dentro, cambiando bruscamente el potencial de m em 
brana de un valor próximo a -  70 mV EN £L CD 
hasta unos +  50 mV. El súbito cambio r  ; ~

i Cn aI mAdiil

del potencial de membrana que se aso
cia con el flujo hacia el interior de iones 
Na + desencadena entonces la apertura 
de los canales de potasio controlados 
por voltaje. En este momento, los iones 
de K+ cercanos a la membrana son ex

pulsados de la célula a través de dichos canales — primero 
por su relativamente alta concentración interna, y des
pués, cuando el potencial de acción se encuentra próximo 
a su pico, por la carga positiva interna— . Tras aproxima
damente 1 milisegundo, los canales de sodio se cierran. 
Esto marca el fin de la fase ascendente del potencial de ac
ción, y el comienzo de la repolarización, debido al constante 
flujo hacia el exterior de iones K+ . Una vez consumada la 
repolarización, los canales de potasio se cierran gradual
mente. Puesto que su cierre es gradual, son demasiados los 
iones de K+ que fluyen al exterior de la neurona, por lo que 
ésta queda hiperpolarizada durante un breve lapso de 
tiempo. En la Figura 4.6 se muestra el m om ento de aper
tura y de cierre de los canales de sodio y los de potasio du
rante un potencial de acción.

La cantidad de iones que fluye a través de la m em 
brana durante un potencial de acción es extremadamente

Generación del 
potencial de acción 
se explica el umbral 
de activación de los 
canales iónicos 
controlados por 
voltaje.
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FIGURA 4.6 La apertura y 
el cierre de los canales controlados 
por voltaje de sodio y de potasio 
durante las tres fases del potencial 
de acción: fase ascendente, 
repolarización e hiperpolarización.
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pequeña en comparación con la cantidad total de iones que 
se hallan dentro y alrededor de la neurona. El potencial de 
acción sólo afecta a aquellos que se en
cuentran justo al lado de la m embra
na. Por lo tanto, un único potencial de 
acción tiene escaso efecto en la con
centración relativa de diversos iones 
localizados en el interior y el exterior de 
la neurona; y el movimiento aleatorio 
de los iones restituye rápidamente la 
concentración de los demás iones pró
ximos a la membrana. La bomba de sodio-potasio sólo 
juega un papel secundario en el restablecimiento del po
tencial de reposo.

Períodos refractarios
Existe un breve período de 1 a 2 milisegundos después de 
que se haya iniciado un potencial de acción durante el 
cual no es posible provocar un segundo potencial de ac
ción. Dicho período se denomina período refractario ab
soluto. Éste se sigue de un período refractario relativo 
—período durante el que es posible que la neurona vuelva 
a descargar, pero solamente si se le aplican niveles de esti
mulación superiores a lo normal— . El final del período re
fractario relativo se produce en el m om ento en que la 
cantidad de estimulación necesaria para que una neurona 
dispare retom a a su línea de base.

El período refractario es responsable de dos caracte
rísticas importantes de la actividad neural. En primer lugar, 
es responsable del hecho de que los potenciales de acción 
normalmente se transmitan a lo largo de los axones en una 
única dirección. Puesto que las porciones del axón por las 
que acaba de pasar el potencial de acción quedan m o
mentáneamente en estado refractario, el potencial de ac
ción no puede invertir su dirección. En segundo lugar, es

responsable del hecho de que la frecuencia de disparo neu
ral se relacione con la intensidad de la estimulación. Si se 
somete a una neurona a un grado elevado de estimulación 
constante, ésta dispara y luego vuelve a disparar tan pronto 
como haya finalizado su período refractario absoluto— 
hasta un máximo de unas 1000 veces por segundo— . Sin 
embargo, si el grado de estimulación es de una intensidad 
suficiente para que la neurona dispare estando en reposo, 
la neurona no dispara de nuevo hasta que tanto el período 
refractario absoluto como el relativo hayan finalizado. Los 
niveles intermedios de estimulación producen frecuen
cias intermedias de disparo neural.

Conducción axónica de los potenciales 
de acción
La conducción de los potenciales de acción a lo largo de 
un  axón se diferencia de la conducción de los PEPs y los 
PIPs en dos aspectos significativos. Primero, la conducción 
de los potenciales de acción a lo largo de un axón no es de
creciente; los potenciales de acción no se debilitan a medida 
que se transmiten a lo largo de la mem brana axónica. Se
gundo, los potenciales de acción se transmiten más lenta
mente que los potenciales postsinápticos.

La razón de estas dos diferencias es que la conducción 
de los PEPs y los PIPs es pasiva, mientras que la conduc
ción axónica de los potenciales de acción es, en gran m e
dida, activa. Una vez que se ha generado un potencial de 
acción, éste se transmite pasivamente a lo largo de la m em 
brana axónica hasta los canales de sodio controlados por 
voltaje adyacentes, los cuales todavía no se han abierto. La 
llegada de la señal eléctrica abre estos canales, permitiendo 
así que los iones Na+ se precipiten en el interior de la neu
rona y generen un auténtico potencial de acción en esta 
parte de la membrana. Luego la señal se transmite pasiva
mente a los canales de sodio siguientes, donde se desen
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cadena activamente otro potencial de acción. Estos acon
tecimientos se repiten una y o tra vez hasta que se desen
cadena un potencial de acción auténtico en todos los 
botones terminales (Huguenard, 2000). No obstante, de
bido a que existen tantos canales iónicos en la membrana 
axónica y están tan juntos unos de otros, la conducción 
axónica suele interpretarse como una onda única de ex
citación que se propaga activamente a lo largo del axón 
a una velocidad constante, más que como una serie de fe
nómenos discretos.

La oleada de excitación que desencadena la generación 
de un potencial de acción cerca del cono axónico también 
se propaga hacia atrás, a través del cuerpo celular y las 
dendritas de la neurona. Aunque poco se sabe acerca de las 
funciones de estos potenciales de acción retrógrados, en la 
actualidad son tema de intensa investigación.

El ejemplo siguiente puede ayudar al lector a estimar 
las características esenciales de la conducción axónica.

Imagínese una fila de trampas para ra
tones colocadas encima de u n  estante 
que se tambalea, todas ellas montadas 

y listas para saltar. Cada trampa almacena energía debido 
a la presión que ejerce el cepo contra el muelle, al igual que 
cada canal de sodio almacena energía al retener iones de 
Na+, los cuales están bajo presión para reducir su gra
diente de concentración y su gradiente electrostático hacia 
d  interior de la neurona. Cuando salta la primera tram pa 
de la fila, la vibración se transmite pasivamente por el es
tante, con lo que salta la siguiente trampa —y así sucesi
vamente a lo largo de toda la fila.

En este ejemplo puede verse fácilmente el carácter no 
decreciente de la conducción del potencial de acción; la úl
tima trampa del estante salta con una intensidad no menor 
a la de la primera. Este ejemplo ilustra asimismo el perí
odo refractario: una tram pa no puede saltar de nuevo 
hasta que se haya vuelto a armar, igual que la sección de 
un axón no puede disparar de nuevo hasta que se haya re- 
polarizado. Además, en una fila de trampas el impulso 
puede transmitirse en cualquier dirección, igual que en un 
axón. Si se aplica una estimulación eléctrica de una inten
sidad suficiente al extremo terminal del axón, se generará 
un potencial de acción que viajará a lo largo del axón de 
vuelta al cuerpo celular; este fenómeno se conoce como 
conducción antidrómica. La conducción axónica en la 
dirección habitual — desde el cuerpo celular hacia los 
botones terminales—  se denomina conducción orto
dròmica.

Gonducdón en los axones mielínicos
En el Capítulo 3 se ha estudiado que los axones de muchas 
neuronas están aislados del líquido extracelular mediante 
segmentos de un tejido graso denominado mielina. En los 
axones mielínicos, los iones sólo pueden pasar a través

de la membrana axónica en los nódulos de Ranvier 
— uniones entre segmentos de mielina adyacentes—  De 
hecho, en los axones mielínicos, los canales de sodio se con
centran en los nódulos de Ranvier (Salzer, 2002) ¿Cómo 
se transmiten, pues, los potenciales de acción en los axo
nes mielínicos?

Cuando se produce un potencial de acción en un axón 
mielínico, la señal se transmite pasivamente — es decir, al 
instante y de modo decreciente—  a lo largo del primer seg
mento de mielina hasta el nódulo de Ranvier más próximo. 
Aunque la señal ha disminuido algo cuando llega a este nó
dulo, todavía es lo bastante intensa como para abrir sus ca
nales de sodio controlados por voltaje y generar otro 
auténtico potencial de acción. Este potencial de acción se 
transmite luego por medios pasivos hasta el nódulo si
guiente, donde se produce otro potencial de acción com 
pleto; y así sucesivamente.

La mielinización aumenta la velocidad de la conduc
ción axónica. Puesto que la conducción a lo largo de los 
segmentos mielínicos del axón se produce de forma pasiva, 
se da instantáneamente, y así la señal «salta» a lo largo del 
axón de nódulo a nódulo. Se produce, por supuesto, un li- 
gpro retraso en cada nódulo de Ranvier mientras se genera 
activamente el potencial de acción; pero la conducción en 
los axones mielínicos sigue siendo mucho más rápida que 
en los axones no mielínicos, en los que la transmisión pa
siva desempeña un papel mucho menos importante. La 
transmisión de los potenciales de acción en los axones 
mielínicos se llama conducción saltatoria (recuérdese que 
saltar significa «brincar» o «lanzarse»).

Velocidad de la conducción axónica
¿A qué velocidad se transmiten los potenciales de acción a 
b  largo de un axón? La respuesta a esta pregunta depende 
de dos propiedades del axón. La conducción es más rápida 
en los axones de gran diámetro, y —como se acaba de ver—  
es más rápida en los axones que están mielinizados: las neu
ronas motoras de los mamíferos (neuronas que establecen 
sinapsis con los músculos esqueléticos) son grandes y mie- 
línicas; por lo tanto, algunas de ellas pueden transmitir a una 
velocidad de 100 metros por segundo (unos 361 kilóme
tros por hora). En contraposición, los axones pequeños, 
amielínicos, conducen los potenciales de acción a una ve
locidad aproximada de 1 metro por segundo.

Hay una idea falsa relativa a la velocidad de los poten
ciales de acción en las neuronas motoras del ser humano. 
Se descubrió que la velocidad máxima de los potenciales 
de acción de las neuronas motoras en los gatos es de unos 
100 metros por segundo, y entonces se supuso que en el ser 
humano es la misma, pero no lo es. La velocidad de con
ducción máxima en las neuronas m otoras humanas es 
aproximadamente 60 metros por segundo (Peters y Bro- 
oke, 1998).



9 4  Capítulo 4 - Conducción neural y transmisión sináptica

Conducción en las neuronas sin axón
Los potenciales de acción son el medio por el que los axo- 
nes transmiten señales «todo o nada» a lo largo de distan
cias relativamente largas sin que se atenúen. Así pues, 
reténgase esto que se acaba de aprender sobre los poten
ciales de acción; es importante recordar que muchas neu
ronas del encéfalo de los mamíferos no tienen axones y, por 
lo tanto, no presentan potenciales de acción. La conducción 
neural en estas intemeuronas se efectúa habitualmente m e
diante potenciales graduados, que van decreciendo a m e
dida que se transmiten (Juusola et a l, 1996).

Modelo de Hodgkln-Huxley y cambio 
en la consideración de la función 
dendrítica
La descripción precedente de la conducción neural se 
basa fuertemente en el modelo de Hodgkin-Huxley, la te
oría que propusieron a principios de 1950 (véase Huxley, 
2002). Aunque esta teoría esclarece bien las característi
cas fundamentales de la conducción neural, falla al expli
car muchos aspectos complejos de la conducción neural 
que se han descubierto posteriormente (véase Meunier y 
Segev, 2002).

Podría decirse que el punto más débil del modelo de 
Hodgkin y Huxley es que no puede explicar tres capacida

des recientemente descubiertas de las dendritas, las cuales 
durante mucho tiempo se han considerado meros con
ductores pasivos de los potenciales postsinápticos (véase 
Háuser, Spruston y Stuart, 2000). El primero de estos re
cientes descubrimientos es que algunas dendritas pueden 
producir potenciales de acción, que pueden ser conduci
dos de m odo activo lejos del lugar donde se han generado, 
en cualquier dirección (véase, p.ej., Chen, Midtgaard y She- 
perd, 1997). El segundo y tercer descubrimientos implican 
ambos a las espinas dendríticas, nódulos de diversas for
mas que se localizan en la superficie de muchas dendritas 
(véase Yuste, Majewska y Holthoff, 2000) y son los lugares 
de acción de la mayoría de las sinapsis excitadoras (por lo 
general, una sinapsis por espina) en el encéfalo del m am í
fero adulto. El segundo descubrimiento se refiere a que las 
espinas dendríticas compartimentan una dendrita; es decir, 
tienden a mantener los cambios químicos sinápticos res
tringidos al área inmediata de la sinapsis (Segal, 2001). El 
tercero señala que las espinas dendríticas cambian rápida
mente (en cuestión de minutos o de horas) de forma y can
tidad en respuesta a la estimulación neural (Hering y 
Sheng, 2001; Kasai et a l, 2003).

Todavía no se sabe con exactitud cómo estas recién 
observadas capacidades de las dendritas afectan a la con
ducción neural. Aun así, su descubrimiento probará 
seguramente ser un paso decisivo hacia un mejor conoci
miento de la conducción neural.

Transmisión sináptica: transmisión química de señales 
de una neurona a otra

En este capítulo se ha aprendido cómo se generan los po
tenciales postsinápticos en la membrana receptora de la 
neurona en estado de reposo; cómo estos potenciales gra
duados se transmiten pasivamente al axón; cómo la suma 
de estos potenciales graduados puede desencadenar po
tenciales de acción y cómo tales potenciales «todo o nada» 
son conducidos activamente a lo largo del axón hasta los 
botones terminales. En el resto de los apartados del capí
tulo se estudiará cómo los potenciales de acción que lle
gan a los botones terminales desencadenan la liberación de 
neurotransmisores en las sinapsis y cómo los neurotrans- 
misores transmiten señales a otras cé
lulas. Este apartado aporta una visión e n  e l  c d  

general de cinco aspectos de la trans
misión sináptica: 1) la estructura de la 
sinapsis; 2) la síntesis, empaqueta
miento y transporte de las moléculas 
neurotransmisoras; 3) la liberación de 
las moléculas neurotransmisoras, 4) la 
activación de los receptores por parte

Eche un 
vistazo a la 
animación 
Transmisión 
sináptica. Vea 
cómo funciona 
la transmisión 
sináptica.

de las moléculas neurotransmisoras y 5) la recaptación, in 
activación enzimàtica y reutilización de las moléculas neu
rotransmisoras.

Estructura de las sinapsis
La mayor parte de la comunicación entre neuronas se lleva 
a cabo a través de sinapsis, como la que se ilustra en la Fi
gura 4.7. Las moléculas del neurotransmisor se liberan 
desde los botones sinápticos a la hen
didura sináptica, donde provocan PEPs 
o PIPs en otras neuronas al unirse con 
los receptores que se sitúan en las 
membrana postsináptica. Las sinapsis 
que se representan en la Figura 4.7 son 
sinapsis axodetidríticas —sinapsis entre 
los botones terminales del axón y las 
dendritas— . Como el lector acaba de 
aprender, muchas sinapsis excitadoras 
term inan en las espinas dendríticas

EN EL CD

El módulo 
Acción en la 
sinapsis presenta 
diagramas, 
explicaciones 
y ejercicios que 
ayudarán al lector 
a comprender 
y recordar los 
mecanismos de la 
función sináptica



4.5 Transmisión sináptica: transmisión química de señales de una neurona a otra 95

Mitocondrias

Espina 
dendritica

Microtúbulos

sináptica

Botón 
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Espacio
sinóptico

Aparato 
de Golgi

FIGURA 4.7 1 Anatomía de
una sinapsis típica.

Membrana Membrana
presináptica postsináptica

(véase la Figura 3.31). —También son frecuentes las si- 
rnpsis axosomáticas—sinapsis entre los botones termina
les del axón y los somas (cuerpos celulares).

Aunque las sinapsis axodendríticas y axosomáticas son 
las conexiones sinópticas más habituales, existen otros 
tipos diferentes (Shepherd y Erulkar, 1997). Por ejemplo, 
existen sinapsis dendrodendríticas, las cuales resultan inte
resantes ya que a menudo pueden transmitir en cualquier 
dirección; y también hay sinapsis axo-axónicas, cuyo inte
rés reside en que algunas de ellas median la inhibición 
presináptica (véase Wu y Saggau, 1997). En la Figura 4.8, 
página 96, se comparan la inhibición presináptica y la 
inhibición postsináptica.

Las sinapsis esbozadas en la Figura 4.7 son sinapsis di
rigidas —sinapsis en las que la zona de liberación del neu- 
rotransmisor y la zona de recepción de éste se hallan muy 
próximas— . Este tipo de disposición es muy frecuente, 
pero también existen muchas sinapsis no dirigidas en el sis
tema nervioso de los mamíferos. Las sinapsis no dirigidas 
son sinapsis en las que la zona de liberación está a cierta 
distancia de la zona de recepción. En la Figura 4.9, pági
na 97, se muestra un tipo de sinapsis no dirigida. En este 
tipo de disposición, las moléculas del neurotransmisor 
son liberadas desde una serie de varicosidades que existen 
a lo largo del axón y sus ramificaciones, por lo que se dis

persan ampliamente a los objetivos de las proximidades. 
Debido a su apariencia, estas sinapsis suelen describirse 
como sinapsis de sarta de cuentas.

Síntesis, empaquetamiento y transporte 
de las moléculas neurotransmisoras
Existen dos categorías básicas de moléculas del neuro
transmisor: pequeñas y grandes. Los neurotransmisores de 
molécula pequeña son de varios tipos; los neurotransmi
sores de molécula grande son todos ellos péptidos. Los 
péptidos son cadenas de aminoácidos compuestas por 10 
o menos aminoácidos; de hecho, son proteínas cortas. 
Puede que sean pequeñas en cuanto proteínas, pero son 
grandes en cuanto neurotransmisores.

Los transmisores de molécula pequeña se sintetizan 
por lo general en el citoplasma del botón terminal y son 
empaquetadas en vesículas sinópticas por el aparato de 
Golgi del botón (véase Brittle y Waters, 2000). Una vez re
pletas de neurotransmisor, las vesículas se almacenan en 
grupos, cerca de la membrana presináptica. Por el contra
rio, los péptidos neurotransmisores, al igual que otras pro
teínas, se ensamblan en el citoplasma del cuerpo celular 
mediante ribosomas, luego son empaquetados en vesícu
las en el aparato de Golgi y transportados a través de mi-
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FIGURA 4.8 Inhibición 
postsináptica y presináptica.

En la inhibición postsináptica, B inhibe los efectos excitadores 
de A  o de cualquier otra neurona excitadora que establezca 
contacto sinóptico con C, hiperpolarizando a C .

Inhibición postsináptica
Sinapsis
inhibidora

En la inhibición presináptica, B inhibe los efectos excitadores 
de A  sobre C despolarizando parcialmente el botón terminal 
de A, de modo que los potenciales de acción que viajan por 
A  producen un cambio menor de su potencial de membrana 
y por lo tanto se libera menos cantidad de transmisor en C . 
Obsérvese que la inhibición presináptica se da cuando no 
existen neurotransmisores inhibidores ni PIP .

Inhibición presináptica
Sinapsis
excitadora

crotúbulos hasta los botones terminales, a un ritm o de 
unos 40 centímetros al día (véase Vallee y Bloom, 1991). Las 
vesículas que contienen moléculas grandes de neuro- 
transmisor son de mayor tamaño que las que contienen 
moléculas pequeñas, y no se agrupan tan cerca de la m em 
brana presináptica como las otras vesículas.

Puede que el lector no se haya fijado en que el botón 
que se representa en la Figura 4.7 hay vesículas sinápticas 
de dos tamaños. Esto significa que contiene dos neuro
transmisores: un neurotransmisor peptídico en las vesí
culas más grandes, y moléculas de neurotransm isor 
pequeñas en las vesículas más pequeñas. Antes se creía 
que cada neurona sintetiza y libera sólo un tipo de neuro
transmisor, pero ahora se sabe con certeza que muchas 
neuronas contienen dos neurotransmisores — hecho que 
se denomina coexistencia— . Hasta ahora, casi todos los

casos de coexistencia documentados implican u n  neuro
transmisor de molécula pequeña y un neurotransmisor 
peptídico.

Liberación de las moléculas 
neurotransmlsoras
La exocitosis —el proceso de liberación del neurotrans
misor—  (véase Zucker, Kuliman y Bennett, 1999) se ilus
tra en la Figura 4.10, página 98. Cuando la neurona está en 
reposo, las vesículas sinápticas que contienen neurotrans
misores de molécula pequeña se agrupan cerca de las zonas 
de la mem brana sináptica que son particularmente ricas 
en canales de calcio controlados por voltaje. Cuando son es
timulados por los potenciales de acción, estos canales de 
calcio se abren y los iones de Ca2+ entran en el botón. La
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Moléculas del 
Varicosidades neurotransmlsor

FIGURA 4.9 Liberación de 
transmisor no dirigida. Algunas 
neuronas liberan moléculas 
neurotransmisoras de manera difusa 
desde las varicosidades que hay a lo 
largo del axón y sus ramificaciones.

entrada de los iones de Ca2+ hace que las vesículas sinóp
ticas se fusionen con la membrana presináptica y vacíen su 
contenido a la hendidura sináptica (véase Rettig y Neher, 
2002).

La exocitosis de los neurotransm isores de molécula 
pequeña se diferencia de la exocitosis de los neurotrans
misores peptídicos en un aspecto importante. Los neu
rotransmisores de molécula pequeña se liberan habitual
mente en un pulso cada vez que un potencial de acción 
desencadena una entrada momentánea de iones de Ca2+ 
a través de la membrana presináptica; por el contrario, 
los neurotransm isores peptídicos se liberan habitual
mente de forma gradual en respuesta a un incremento 
general del nivel intracelular de iones Ca2+, tal como po
dría ocurrir durante un aum ento general de la frecuencia 
de disparo de la neurona.

Activación de los receptores por las 
moléculas neurotransmisoras

Una vez liberadas, las moléculas neurotransmisoras 
producen señales en las neuronas postsinápticas al unirse 
a los receptores de la m em brana postsináptica. Cada re
ceptor es una proteína que contiene puntos de unión (o 
lugares de fijación) sólo para determinados neurotrans
misores; así, un neurotransm isor sólo puede influir en

aquellas células que tengan receptores para ese neuro
transmisor. A cualquier molécula que se una con otra se la 
denomina ligando, por lo tanto se dice que u n  neuro
transmisor es un ligando de su receptor.

En un principio se supuso que solamente existe un 
tipo de receptor para cada neurotransmisor, pero se ha de
mostrado que no es así. A medida que se han ido descu
briendo más receptores, se ha hecho evidente que la 
mayoría de los neurotransmisores se unen a varios tipos 
diferentes de receptores. Los diferentes tipos de receptores 
a los que pueden unirse determinados neurotransmisores 
se llaman subtipos de receptor para dicho neurotransmi
sor. Los diversos subtipos de receptor para un neuro
transmisor se localizan por lo general en diferentes áreas 
del encéfalo, y por lo general responden al neurotransmi
sor de formas diferentes (véaseDarlinson y Richter, 1999). 
Así pues, una de las ventajas de los subtipos de receptor es 
que permiten que un neurotransmisor transmita diferen
tes tipos de mensajes a diferentes partes del encéfalo.

La unión de un neurotransmisor a uno de sus subtipos 
de receptor puede influir en la neurona postsináptica de 
dos formas básicamente diferentes, dependiendo de si el 
receptor es ionotrópico o metabotrópico (Heuss y Gerber, 
2000; Waxhan, 1999). Los receptores ionotrópicos son 
los receptores que están asociados a canales iónicos con
trolados por ligando; los receptores metabotrópicos son
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FIG URA 4.10 Ilustración esquemática y fotográfica de la exocitosis. (Microfotografía reproducida de J. E. Heuser et al., Journal o f Cell
Biology, 1979,81,275-300, permiso de copyright de The Rockefeller University Press.)

los que están acoplados a proteínas señal y a proteínas G 
(proteínas sensibles al trifosfato deguanosina) — véase la Fi
gura 4.11.

Cuando una molécula neurotransmisora se liga a un re
ceptor ionotrópico, el canal iónico asociado habitualmente 
se abre o se cierra de inmediato, induciendo con ello un 
potencial postsináptico inmediato. Por ejemplo, en algu
nas neuronas se producen PEPs (despolarizaciones) por
que el neurotransm isor abre los canales de sodio, 
aum entando así el flujo de entrada de iones Na+ a la neu
rona. Por lo contrario, los PIPs (hiperpolarizaciones) sue
len ocurrir porque el neurotransmisor abre los canales de 
potasio o los de cloro, con lo que aumenta la salida de iones 
K+ de la neurona o la entrada de iones Cl-  a la neurona, 
respectivamente.

Los receptores metabotrópicos prevalecen sobre los re
ceptores ionotrópicos, y sus efectos se llevan a cabo más

lentamente, son más duraderos, más difusos y más varia
dos. Hay muchos tipos diferentes de receptores metabo
trópicos, pero todos ellos están acoplados a una proteína 
señal que atraviesa siete veces la mem brana celular (do
minio transmembrana), cambiando de dirección hacia 
delante y hacia atrás. El receptor metabotrópico está unido 
a la parte de la proteína señal que queda fuera de la neu
rona; la proteina G está unida a la parte de la proteína señal 
que queda dentro de la neurona.

Cuando un neurotransmisor se une a un receptor m e
tabotrópico, una subunidad de la proteina G asociada se 
desprende. Luego sucede una de dos cosas, en función de 
cuál sea la proteina G: la subunidad puede desplazarse a 
lo largo de la superficie interna de la mem brana y unirse 
a un canal iónico cercano, induciendo así un PEP o un PI P; 
o puede desencadenar la síntesis de una sustancia quí
mica, denominada segundo mensajero (se considera que



4.5 Transmisión sináptica: transmisión química de señales de una neurona a otra 99
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FIGURA 4.11 Receptores ionotrópicos 
y metabotrópicos.
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Algunas moléculas neurotransmlsoras se fijan a los receptores de los 
canales iónicos. Cuando una molécula del neurotransmisor se fija 
a un receptor ionotrópico, el canal se abre (como en este caso) 
o se cierra, alterando así el flujo de iones hacia el interior o el exterior 
de la neurona.

Receptor metabotrópico

4
Algunas moléculas del neurotransmisor se fijan a los receptores de la 
membrana de las proteínas señal, los cuales están acoplados a 
proteínas G. Cuando una molécula neurotransmisora se fija a un 
leceptor metabotrópico, una subunidad de la proteína G se degrada 
en el interior de la neurona y, o bien se fija a un canal iónico, o bien 
estimula la síntesis de un segundo mensajero.

b s  neurotransmisores son primeros mensajeros). Una vez 
originado, el segundo mensajero se difunde por el cito
plasma y puede influir en la actividad de la neurona de d i
versos modos (Neves, Ram e Iyengar, 2002) — por ejemplo, 
puede penetrar en el núcleo y unirse al ADN, influyendo 
así en la expresión de los genes (véase Noselli y Perrimon,
2000). De modo que la unión del neurotransmisor con un 
receptor metabotrópico puede tener efectos concluyentes 
y duraderos.

Hay un tipo de receptores metabotrópicos — los auto- 
rreceptores—  que merecen una mención especial (véase 
Pamas et aU 2000). Los autorreceptores son receptores 
metabotrópicos que tienen dos características poco fre
cuentes: se ligan a las moléculas neurotransmisoras de su 
propia neurona, y se localizan en la membrana presináp- 
tica en vez de en la postsináptica. Su función habitual es 
controlar la cantidad de moléculas neurotransmisoras que 
hay en la sinapsis, reducir la liberación posterior cuando



100 Capítulo 4 - Conducción neural y transmisión sinóptica

En el módukr 
Revisión de la 
transmisión 
sinóptica se revisan 
a fondo las 
diferentes fases de 
la transmisión 
sinóptica

los niveles son elevados y aumentarla e n  e l  c d  

cuando los niveles son bajos.
Las diferencias entre los neuro

transmisores péptidos y los de molé
cula pequeña en lo referente a su pauta 
de liberación y de fijación a los recep
tores sugieren que sirven para funcio
nes diferentes. Los neurotransmisores 
de molécula pequeña suelen liberarse 
en sinapsis dirigidas y activar receptores, ya sea ionotró- 
picos o metabotrópicos, que actúan directamente sobre los 
canales iónicos. Por el contrario, los neurotransmisores 
péptidos suelen ser liberados de forma difusa y unirse con 
receptores metabotrópicos que actúan a través de segun
dos mensajeros. Por consiguiente, parece ser que la función 
de los neurotransmisores de molécula pequeña es trans
mitir señales excitadoras o inhibidoras rápidas, breves, a las 
células adyacentes; mientras que la de los neurotransm i
sores péptidos parece ser transmitir señales lentas, difusas 
y duraderas.

Recaptación, inactivación enzimàtica 
y reutilización
Si no sucediera nada, una molécula neurotransmisora per
manecería activa en la sinapsis, obstruyendo de hecho 
dicho canal de comunicación. Sin embargo, hay dos m e
canismos que finalizan los mensajes sinápticos e impiden 
que esto suceda. Esos dos mecanismos de finalización del 
mensaje son la recaptación y la inactivación enzimàtica 
(véase la Figura 4.12).

La recaptación es el mecanismo de desactivación más 
frecuente. La mayoría de los neurotransmisores, una vez

liberados, reingresan casi inmediatamente en los botones 
presinápticos (véase Clements e ta l ,  1992).

En contraposición, otros neurotransmisores son de
gradados (inactivados o descompuestos) en la sinapsis 
mediante la acción de enzimas —proteínas que estimu
lan o inhiben reacciones químicas sin ser afectados por 
ellas— . Por ejemplo, la acetilcolina, uno de los pocos neu
rotransmisores cuyo principal mecanismo de inactivación 
sináptica es la inactivación enzimàtica, es degradada por 
la enzima acetilcolinesterasa.

Los botones terminales son modelos de eficacia. Las 
moléculas neurotransmisoras que se han liberado en la si
napsis o sus productos de degradación son llevados de 
vuelta al interior del botón y reutilizados, independiente
mente de su mecanismo de inactivación. Incluso se reuti- 
lizan las vesículas de la mem brana presináptica (Harata et 
al., 2001)

Fundón de la neuroglia y transmisión 
sináptica
Los neurogüocitos (también conocidos como células glia- 
les), cuyo papel en el sistema nervioso en un principio se 
consideró meramente de soporte, recientemente han sido 
llevados al centro de la escena por una oleada de de nota
bles descubrimientos (Haydon, 2001; Newman, 2003; Ran- 
som , Behar y Nedergaard, 2003). Por ejemplo, se ha 
demostrado que los astrocitos liberan transmisores quí
micos, contienen receptores de los neurotransmisores, 
conducen señales y participan en la recaptación del neu
rotransmisor ( véase Oliet, Piet y Poulain, 2001 ; lino et al.,
2001). De hecho, ya no es adecuado considerar la función 
cerebral únicamente en términos de conexiones neurona

Dos mecanismos de desactivación dei neurotransmisor

Recaptación Inactivación enzimàtica

FIGURA 4.12 y Dos mecanismos de finalizar la acción del neurotransmisor en la sinapsis: recaptación y degradación enzimàtica.



4.6 Sustancias transmisoras 101

a neurona (Gallo y Chittajallu, 2001). Las neuronas son 
sólo una parte de la toda la historia.

La importancia de los neurogliocitos en la función ce
rebral puede verse reflejada en que estas células predom i
nan en los organismos inteligentes. Muchos organismos 
simples tienen más neuronas que células güales, pero los 

neurogliocitos superan en número a 
las neuronas en el cerebro humano en 
una proporción de 10/1. ¿Resultará ser 

neuroáencia un término equivocado? ¿Alguien apoya el de 
neumgliocienáa? (¿o gliociencia7.)

Unión Intercelular comunicante El interés por las 
uniones intercelulares com unicantes (gap junctions) ha 
vuelto resurgir últimamente. Las uniones intercelulares 
comunicantes son estrechos espacios entre neuronas ad
yacentes en los que tienden un puente finos canales hue
cos que contienen citoplasma. En consecuencia, el 
citoplasma es continuo, permitiendo a las señales eléctri
cas y a las moléculas pequeñas pasar fácilmente de una 
neurona a la contigua. A las uniones intercelulares com u
nicantes a veces se les llama sinapsis eléctricas.

Las uniones intercelulares comunicantes son algo fre
cuente en el sistema nervioso de los invertebrados, pero en 
los mamíferos fue más difícil determinar su existencia 
(véase Bennett, 2000). Se demostró por primera vez en los 
mamíferos, en la década de los setenta; no obstante se han 
recogido pocos ejemplos de casos en mamíferos en los 
años siguientes — esto es, hasta hace poco.

Los recientes adelantos técnicos han llevado a descu
brir uniones intercelulares comunicantes en todo el en
céfalo de los mamíferos; parecen ser una característica 
integrante de los circuitos neurales inhibidores locales 
(Galarreta y Hestrin. 2001). Además, se ha comprobado 
que los astrocitos se comunican con neuronas y otras cé
lulas a través de uniones intercelulares comunicantes 
(Bennett et al., 2003.). Así pues, la atención que se le 
presta recientemente a la función de la neurogüa está re
avivando el interés en las uniones intercelulares com uni
cantes. Es evidente que éstas desempeñan im portantes 
papeles en el funcionamiento del cerebro humano. Los 
próximos años verán grandes avances en nuestra apre
ciación y conocimiento de este medio de comunicación 
intercelular.

Sustancias transmisoras

Una vez que el lector conoce los aspectos básicos de la 
función neurotransmisora, examinemos más detenida
mente algunas de las sustancias neurotransmisoras (véase 
Deutch y Roth, 1999). Existen cuatro clases de neuro
transmisores de molécula pequeña: los aminoáádos, las 
monoaminas, los gases solubles y la acetilcolina. Además, hay 
una clase de neurotransmisores de molécula grande: los 
neuropéptidos. La mayoría de los neurotransmisores pro
ducen ya sea excitación, ya inhibición; pero no ambas; no 
obstante unos cuantos producen excitación cuando se 
unen a algunos de sus subtipos de receptor, e inhibición 
cuando se unen a otros. Todos los tipos de neurotransmi
sores y todos los neurotransmisores particulares que apa
recen en este apartado resaltados en negrita están definidos 
en la Figura 4.15 más adelante en este capítulo.

Aminoácidos

Los neurotransmisores de la inmensa mayoría de las si
napsis rápidas, dirigidas, del sistema nervioso central son 
aminoácidos — los «ladrillos» moleculares de las proteí
nas— . Los cuatro neurotransmisores aminoácidos más 
ampliamente reconocidos son glutamato, aspartato, gli
cina y ácido gamma-aminobutírico (GABA). Los tres pri

EN EL CD

'En el móduloT 
Sinopsis mediante 
aminoácidos se 
resumen los efectos 
de los tres 
aminoácidos 
transmisores 
-glutamato, GABA 
y glicina.

meros se encuentran habitualmente en 
las proteínas que consumimos, m ien
tras que el GABA se sintetiza a partir de 
una sencilla modificación de la estruc
tura del glutamato. El glutamato es el 
neurotransmisor excitador predom i
nante en el sistema nervioso central de 
los mamíferos; el GABA es el neuro
transmisor inhibidor predominante.

Monoaminas
Las m onoam inas son otra clase de neurotransmisores de 
molécula pequeña. Todas ellas se sintetizan a partir de un 
único aminoácido — de ahí el nombre de monoamina (una 
amina)— . Las monoaminas son ligeramente más grandes 
que los aminoácidos y sus efectos tienden a ser más difu
sos (véase Bunin y Wightman, 1999). Las monoaminas 
están presentes en pequeños grupos de neuronas cuyos 
cuerpos celulares se localizan, en su gran mayoría, en el 
tronco del encéfalo. Estas neuronas suelen tener axones 
muy ramificados con muchas varicosidades (sinapsis en
garzadas o con forma de sarta de cuentas), desde las que 
se liberan de forma difusa las monoaminas al líquido ex
traed ular (véanse las Figuras 4.9 y 4.13).



102  Capítu k) 4 Conducción neuraI y transmis'ión sináptica

( FIGURA 4.13 )  Fibras nerviosas noradrenérgicas con 
forma de sarta de cuentas en la corteza cerebelosa de la rata. 
Las estructuras brillantes parecidas a cuentas representan 
lugares de estos axones con múltiples ramificaciones en 
donde se almacena el neurotransmisor monoaminérgico 
noradrenalina en altas concentraciones, liberándose luego en 
el líquido extracelular circundante. (Cortesía de Floyd E. Bloom, M. 
D., The Scripps Research Institute, La Jolla, California.)

Noradrenalina

Adrenalina

FIGURA 4.14 Pasos en la síntesis de catecolaminas a 
partir de la tirosina.

Existen cuatro monoaminas transmisoras: dopam ina, 
adrenalina, noradrenalina y serotonina. Se subdividen 
en dos grupos, catecolaminas e indolam inas, en función 
de su estructura. La dopamina, la noradrenalina y la adre
nalina son catecolaminas. Se sintetizan a partir del amino
ácido tirosina. La tirosina se convierte en L-dopa, que a su 
vez se convierte en dopamina. Las neuronas que liberan 
noradrenalina poseen una enzima adicional (una que no 
está presente en las neuronas dopaminérgicas), la cual con
vierte en ellas la dopamina en noradrenalina. De un modo 
similar, las neuronas que liberan adrenalina tienen todas las 
enzimas que se encuentran en las neuronas que liberan nor
adrenalina, junto con una enzima adicional, que convierte 
la noradrenalina en adrenalina (véase la Figura 4.14). A d i

ferencia de las otras monoaminas, la serotonina (también lla
mada 5-hidroxitriptamina o 5-HT) se sintetiza a partir del 
aminoácido triptófano y se cataloga como indolamina.

Las neuronas que liberan noradrenalina reciben el 
nom bre de noradrenérgicas; las que liberan adrenalina, 
adrenérgicas.

Gases solubles
Otra clase de neurotransmisores de moléculas pequeña, los 
gases solubles, incluye al monóxido de nitrógeno [u óxido 
nítrico (NO) ] y al monóxido de carbono. Los gases solu
bles no actúan como los demás neurotransmisores (Bo- 
ehning y Snyder, 2003). Se producen en el citoplasma 
neuronal; y tras ser producidos se difunden inmediata
mente a través de la membrana celular al líquido extrace
lular y luego a las células vecinas. Los gases solubles 
atraviesan fácilmente la membrana celular ya que son li- 
posolubles. Una vez que se encuentran en otras células, es
timulan la producción de un segundo mensajero, y en 
pocos segundos son inactivados y convertidos en otras 
moléculas. Estudiarlos es difícil, puesto que sólo duran 
un par de segundos.

Se ha demostrado que los gases solubles transmisores 
están implicados en la transmisión retrógrada. Es decir, en 
algunas sinapsis, el monóxido de nitrógeno transmite se
ñales de retroalimentación, de vuelta desde la neurona
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E X P L O  E SU  C E R  BR

Este es un buen momento para que el lector haga una pausa 
con el fin de examinar su cerebro y comprobar si está prepa
rado para seguir adelante ¿Ha comprendido los neurotrans
misores que se le acaban de explicar? Averigüelo rellenando

los espacios en blanco siguientes. Las respuestas correctas se 
presentan en la parte inferior de esta página. Antes de seguir 
adelante, revise los datos relacionados con sus errores y omi
siones.

Los aminoácidos son los neurotransmisores en la inmensa mayoría de las sinapsis dirigidas,
que actúan ( 1 ) ______________________________ . Suelen reconocerse como neurotransmisores a
cuatro aminoácidos: (2 )_______________________________, (3 )_______________________________ ,
(4 )_______________________________y (5 ) . A diferencia de tos
aminoácidos neurotransmisores, tos (6) _______________________________ son moléculas
neurotransmisoras pequeñas con efectos más difusos, más lentos; pertenecen a una de dos
categorías: (7 )_______________________________o indolaminas. A la primera categoría pertenecen
la adrenalina, (8)  , y (9 )_______________________________ ;
( 10) _______________________________ es el único neurotransmisor que pertenece a la segunda
categoría. Los neuropéptidos, que son cortas cadenas de (11)_______________________________,
son el único tipo de neurotransmisor formado por moléculas grandes.
( 12)  , el neurotransmisor que actúa en la unión neuromuscular,
es un neurotransmisor que constituye una clase en sí mismo. Por último, están los
neurotransmisores (13)_______________________________ tales como el monóxido de nitrógeno
(NO) y el monóxido de carbono.

postsináptica a la neurona presináptica (Ludwig y Pitt- 
man, 2003). Se ha comprobado que otros neurotransmi
sores se valen de transmisión retrógrada, pero parece ser 
que esto es menos frecuente (Blakely, 2001; Falkenburger, 
Barstow y Mintz, 2001).

Acetilcolina
La acetilcolina (cuya abreviatura es ACh) consiste en un 
neurotransmisor de molécula pequeña que se parece en 
algo importante a un profesor que llega tarde a clase: re
presenta por sí mismo una categoría. Se origina al añadirse 
un grupo acetilo a una molécula de colina. La acetilcolina 
es el neurotransmisor que actúa en las uniones neuro- 
musculares, en muchas de las sinapsis del sistema ner
vioso neurovegetativo y en sinapsis de diversas partes del 
sistema nervioso central. Como se ha visto en el apartado 
anterior, la enzima acetilcolinesterasa degrada la acetilco
lina a nivel sinóptico. A las neuronas que liberan acetil
colina se les llama neuronas colinérgicas.

Neuropéptidos
Se denomina neuropéptidos a los péptidos que desempe
ñan un papel en la neurotransmisión. Se han identificado 
cerca de 100 (Greengard, 2001).

Entre los neuropéptidos más interesantes figuran las 
endorfinas ( véase Stefano et al., 2000); las endorfinas son 
opiáceos endógenos (sustancias químicas similares al opio 
que se producen en el organismo). La existencia de en
dorfinas se sospechó inicialmente partir del descubri
miento de que los opiáceos (p.ej., el opio, la morfina y la 
heroína) se unen a receptores del encéfalo; probablemente, 
no habría receptores en el encéfalo para sustancias que no 
produjera el propio organismo. Esta sospecha se confirmó 
posteriormente mediante el descubrimiento de la exis
tencia de varias endorfinas diferentes y de varios subtipos 
diferentes del receptor de las endorfinas. Las endorfinas ac
tivan sistemas neurales que producen analgesia (supre
sión del dolor) y sistemas neuronales que median la 
sensación de placer. Es de suponer que estos efectos son la 
razón de que los opiáceos sean tan adictivos.

En la Figura 4.15 se presenta un resumen de los neu
rotransmisores que se han explicado en esta sección.

•sajqn|os sase8 (£ i) .'euj|OD|!ja3e (Z l) .'sopp?oujuie ( 1 1 ) 
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FIGURA 4.15 Tipos de 
neuretransmisores y 
neuretransmisores concretos 
que se han presentado, 
resaltados en negrita, en este 
capítulo.
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\ Farmacología de la transmisión sináptica

Cuanto más han descubierto los neurocientíficos acerca de 
la transmisión sináptica, mayor ha sido su capacidad de 
elaborar fármacos que la modifiquen de una forma espe
cífica. Los efectos de los fármacos que alteran la transmi
sión sináptica sobre los procesos psicológicos son en la 
actualidad uno de los temas de investigación biopsicoló- 
gica más fructíferos. Estas investigaciones nos han ense
ñado mucho sobre las bases neurales de los procesos 
psicológicos. Asimismo, han llevado al desarrollo de tra
tamientos farmacológicos eficaces para los trastornos psi
cológicos — recuérdese la mejoría de Roberto García 
d ’Orta— . Este apartado finaliza el capítulo explicando al
gunas de las formas en que los fármacos influyen en los 
procesos psicológicos mediante sus efectos sobre la trans
misión sináptica.

Los fármacos ejercen fundamentalmente dos tipos de 
efectos diferentes en la transmisión sináptica: la facilitan 
o la inhiben. A los fármacos que facilitan los efectos de un 
neurotransmisor determinado se les llama agonistas de 
dicho neurotransmisor; a los que inhiben los efectos de un 
neurotransmisor determinado se les denomina antago
nistas.

Cómo influyen los fármacos 
en la transmisión sináptica
Aunque la síntesis, liberación y acción de los neurotrans- 
misores varían de un neurotransm isor a otro  (véase 
Walmsley, Álvarez y Fyffe, 1998), los siete pasos genera
les siguientes son comunes a la mayoría de ellos: 1) sín

tesis del neurotransmisor, 2) almacenamiento en vesícu
las, 3) degradación en el citoplasma de cualquier neuro
transmisor que se escape de la vesícula, 4) exocitosis, 5) 
retroalimentación inhibidora a través de los autorrecep- 
tores, 6) activación de los receptores postsinápticos y 7) 
inactivación. En la Figura 4.16, se ilustran estos siete pasos; 
y en la Figura 4.17, página 106, se ilustran algunas formas 
en que los fármacos agonistas y antagonistas influyen 
sobre ellos. Por ejemplo, algunos agonistas se unen a los 
receptores postsinápticos y los activan, mientras que cier
tos fármacos antagonistas, denominados bloqueantes del 
receptor, se fijan a receptores postsinápticos sin activar
los y, al hacerlo, im piden el acceso al neurotransm isor 
habitual.

Psicofáimacos: cinco ejemplos
En capítulos posteriores el lector se topará con muchos psi- 
cofármacos, sus efectos psicológicos y sus mecanismos de 
acción. He aquí cinco ejemplos para terminar esta sec
ción: dos agonistas, la cocaína y las benzodiacepinas; y 
tres antagonistas, la atropina, el curare y el Botox).

Cocaína La cocaína es un potente agonista de las cate- 
colaminas, muy adictivo. Aumenta la actividad tanto de la 
dopamina como de la noradrenalina al impedir que sea re- 
captada de la sinapsis e ingresada en el botón presináptico. 
Conforme a ello, cuando los niveles de cocaína en el en
céfalo son altos, una vez que se han liberado en la sinap
sis las moléculas de dopamina y noradrenalina éstas siguen
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Siete pasos de la acción del neuretransmisor: 1) síntesis, 2) almacenamiento en vesículas, 3) degradación 
de cualquier neurotransmisor liberado por las vesículas, 4) exocitosis, 5) retroalimentación inhibidora mediante los autorreceptores, 
6) activación de los receptores postsinápticos, y 7) desactivación.

Siete pasos en la acción 
del neurotransmisor

I Las moléculas de neuro
transmisor se sintetizan a 

partir de precursores, bajo la 
influencia de las enzimas.

2 Las moléculas de 
neurotransmisor —

se almacenan en vesículas.

3 Las moléculas de
neurotransmisor que ___

fluyen de las vesículas son 
degradadas por enzimas.

4 Los potenciales de acción 
provocan que las vesículas 

se fusionen con la membrana 
presináptica y liberen sus 
moléculas de neurotransmisor 
en la sinapsis.

5 Las moléculas de neuro
transmisor liberadas 

se  unen con autorreceptores 
e inhiben la liberación 
posterior de neurotransmisor.

6 Las moléculas de 
neurotransmisor liberadas 

se unen con receptores 
postsinápticos.

Enzimas 
de síntesis

Precursores del 
neurotransmisor

Vesícula
sinóptica

Enzimas de

7 Las moléculas de neuro
transmisor liberadas son 

inaeth/adas, bien por 
recaptación o bien por 
inactivación enzimàtica.

activando los receptores postsinápticos debido a que su 
medio principal de inactivación ha sido bloqueado. Esto 
origina una serie de efectos psicológicos, entre ellos eufo
ria, pérdida de apetito e insomnio. También explica la ca
pacidad de la cocaína para provocar adicción ( véase el 
Capítulo 15).

Benzodiacepinas El dordiacepóxido (comercializado 
am  el nombre de Librium) y el áacepam  (comercializa
do con el nom bre de Valium) forman parte de un tipo de

fármacos designados benzodiacepinas.
Las benzodiacepinas tienen efectos an- 
siolíticos (reducen la ansiedad), sedan
tes (inducen el sueño) y anticonvulsivos. Parece ser que 
ejercen sus efectos ansiolíticos actuando como agonistas 
del GABA. Las benzodiacepinas se unen a un subtipo de 
receptor del GABA, el receptor ionotrópico GABAa (véase 
Macdonald y Olsen, 1994), pero no ejercen su efecto ago
nista mimetizando las acciones del GABA. Las moléculas 
de benzodiacepina no se fijan al receptor GABAa en el
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Algunos mecanismos de la acción 
de la droga

E fe cto s  d e  lo s  fá rm a co s a g o n ista s
E fe cto s  d e  lo s  fárm aco s  
an tagon istas

El fármaco bloquea la síntesis de 
moléculas del neurotransmisor 
(p.ej., destruyendo las enzimas 
de síntesis).

El fármaco aumenta la síntesis 
de moléculas de neurotransmisor 
(p.ej., incrementando la cantidad 
de precursor).

El fármaco aumenta la cantidad 
de moléculas de neurotransmisor 
destruyendo las enzimas de 
inactivación.

El fármaco pra/oca que las 
moléculas del neurotransmisor 
sean expulsadas de las vesículas 
y destruidas por las enzimas de 
inactivación.El fármaco aumenta la 

liberación de moléculas de 
neurotransmisor desde los 
botones terminales. El fármaco bloquea la 

liberación de moléculas 
neurotransmisoras desde 
de los botones terminales.

El fármaco se une a los 
autorreceptores y bloquea su 
efecto inhibidor de la liberación 
de neurotransmisor.

El fármaco se une a receptores 
postsinápticos y, o bien los 
activa o bien incrementa el \  
efecto del neurotransmisor 
sobre ellos.

El fármaco activa a los 
autorreceptores e inhibe la 
liberación del neurotransmisor.

E l fármaco es un bloqueante del 
receptor: se  une a los receptores 
postsinápticos y bloquea los 
efectos del neurotransmisor.

El fármaco bloquea la inactivación 
de moléculas neurotransmisoras 
bloqueando su degradación o su 
recaptación.

FIGURA 4.17 Algunos mecanismos de los efectos de los fármacos agonistas y antagonistas.

mismo lugar en que lo hacen las moléculas de GABA. En 
vez de ello, se ligan a otra parte de la molécula; al hacer esto, 
aum entan la fijación de las moléculas de GABA al recep
tor, incrementando así los efectos inhibidores del GABA al 
aum entar la entrada de iones C l-  e hiperpolarizar a la 
neurona (véase la Figura 4.18).

Atropina Muchos de los fármacos que se utilizan en 
investigación y en medicina son extractos de plantas que 
se han utilizado desde hace tiempo con fines médicos y re
creativos. Por ejemplo, en la época de Hipócrates los grie
gos consumían extractos de la planta de belladona para 
tratar dolencias estomacales y para estar más atractivos. Las 
mujeres griegas pensaban que sus efectos dilatadores de la 
pupila realzaban su belleza (belladona significa «mujer 
hermosa»). La atropina es el ingrediente activo de la be
lladona. Es un bloqueante de receptor que ejerce su efecto 
antagonista uniéndose a un subtipo de receptores meta

botrópicos de la acetilcolina, llamados receptores muscarí- 
nicos; con lo que impide que la acetilcolina ejerza sus efec
tos sobre ellos. Muchos receptores muscarínicos se 
localizan en el encéfalo; el efecto perjudicial de las dosis 
altas de atropina sobre la memoria fue uno de los prim e
ros indicios de que en la m emoria están implicados m e
canismos colinérgicos (véase el Capítulo 11).

Curare Los indios de América del Sur han utilizado du
rante mucho tiempo el curare —extracto de una deter
minada clase de enredadera leñosa— 
para matar a los animales que cazan y, 
en ocasiones, a sus enemigos. Al igual 
que la atropina, el curare es un bloqueante del receptor en 
las sinapsis colinérgicas, si bien actúa sobre un subtipo 
diferente de receptores de acetilcolina: un subtipo iono
trópico, denominado receptor nicotínico. Al unirse a re
ceptores nicotínicos, el curare bloquea la transmisión en
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Molécula

Receptor 
benzodiacepínk»

Molécula de GABA

Canal 
de cloro

Receptor 
GABAa

Ion de cloro

FIGURA 4 .18 El complejo 
receptor benzodiacepínico GABAa.

las uniones neuromusculares, paralizando así a quienes 
lo reciben y matándolos, al impedir la respiración.

Puede entonces que el lector se sorprenda al saber que 
a veces se utiliza el ingrediente activo del curare en pa
cientes humanos durante intervenciones quirúrgicas, con 
el fin de asegurarse de que sus músculos no se contraigan 
al hacerles una incisión. Cuando se utiliza el curare con este 
fin, la respiración del paciente debe mantenerse artificial
mente mediante un respirador.

Botox El botox (abreviatura de toxina botulínica), una 
neurotoxina liberada por una bacteria que se encuentra 
a m enudo en los alim entos que no se han conserva

do bien, es también un antagonista nicotinico: bloquea 
la liberación de acetilcolina en la unión neuromuscular y 
es, por lo tanto, un veneno mortal. No obstante, tiene 
una aplicación en medicina si se inyecta en dosis ínfimas 
(p.ej., reduce el temblor) y en estética (p.ej., reduce las 
arrugas).

Puede que el lector se esté preguntando cuál es la dife
rencia entre los receptores muscarínicos y nicotínicos y 
acerca del significado de sus nombres. La existencia de 
estos subtipos de receptores colinérgicos se dedujo del 
descubrimiento de que algunos de los receptores a los que 
se une la acetilcolina también se enlazan con la muscarina, 
mientras que otros se enlazan con la nicotina.

Revisión de los temas

La función del sistema nervioso, al igual que la función de 
cualquier circuito, depende de la forma en que las señales 
viajan a su través. El principal objetivo de este capítulo ha 
sido iniciar al lector en la conducción y la transmisión 
neural. Dicho inicio ha incidido en tres de los temas de este 
libro.

El tema de las implicaciones clínicas se ha ejemplificado 
con el caso clínico inaugural del lagarto, Roberto García 

d ’Orta, cuyos síntomas se debían a una 
alteración de la transmisión dopami- 
nérgica. Asimismo, se ha examinado

el uso terapéutico de los fármacos ansiolíticos y del curare.
El tema de la perspectiva evolutiva ha estado implícito 

a lo largo de todo el capítulo ya que 
casi toda la investigación neurofisioló- 
gica se ha llevado a cabo en neuronas y 
sinapsis de sujetos no humanos. No obstante, la perspec
tiva evolutiva se ha resaltado de un m odo explícito seña
lando la elevada proporción neurogliocitos-neuronas (10 
a 1) del encéfalo humano.

El tema de la reflexión biopsicoló- 
gica ha aparecido en dos ejemplos: la
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metáfora de la pistola que dispara potenciales de acción y 
la de la trampa para ratones sobre un estante inestable de 
la conducción axónica. Los ejemplos son útiles para ense
ñar, y les resultan útiles a los científicos para reflexionar

acerca de los fenómenos/hechos que 
estudian y para/plantear hipótesis sobre 
ellos.

EN EL CD

Para lecturas' 
reía donadas con el 
Capítulo 4, véase la 
copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. Así como los ordenadores operan basándose en seña
les binarias (sí-no), el potencial de acción «todo o nada» 
es la base de la comunicación neural. El cerebro hu
mano no es, por lo tanto, más que un ordenador espe
cialmente complejo. Discútase este tema.

2. ¿Cómo han cambiado su comprensión de la función ce
rebral los datos descritos en este capítulo?

3. ¿Por qué resulta im portante para los biopsicólogos 
comprender la conducción neural y la transmisión si- 
náptica? ¿Es importante que todos los psicólogos cuen
ten con este conocimiento? Discútase este tema.

4. El descubrimiento de que los neu
rotransmisores pueden actuar d i
rectamente sobre el ADN a través de 
las proteínas G reveló un meca
nismo a través del cual la experien
cia y los genes pueden interactuar 
(véase el Capítulo 2). Discútase este 
tema.

5. Las dendritas y los neurogliocitos son actualmente pun
tos candentes de la investigación científica. Discútase 
este tema.

EN EL CP

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 4.

Palabras clave

Acetilcolinesterasa, 100 
Agonistas, 104 
Antagonistas, 104 
Aparato de Golgi, 95 
Atropina, 106 
Autorreceptores, 99 
Benzodiacepinas, 105 
Bloqueantes del receptor, 104 
Bomba de sodio-potasio, 86 
Canales iónicos controlados 

por voltaje, 90 
Canales iónicos, 86 
Cocaína, 104 
Coexistencia, 96 
Conducción antidrómica, 93 
Conducción ortodròmica, 93 
Conducción saltatoria, 93

Cono axónico, 88 
Curare, 106 
Despolarización, 88 
Enzimas, 100 
Espinas dendríticas, 94 
Exodtosis, 96 
Hiperpolarizadón, 88 
Inactivadón enzimàtica, 100 
Inhibidón postsináptica, 95 
Inhibidón presináptica, 95 
Integradón, 89 
Iones, 85 
Ligando, 97 
Microelectrodos, 85 
Nódulos de Ranvier, 93 
Féptidos, 95
Período refractario absoluto, 92

Período refractario relativo, 92 
Potendal de acdón, 88 
Fotendal de membrana, 84 
Potendal de reposo, 85 
Potendales exdtadores 

postsinápticos (PEPs), 88 
Potendales inhibidores 

postsinápticos (PIPs),88 
Recaptación, 100 
Receptores ionotrópicos, 97 
Receptores metabotrópicos, 97 
Receptores, 97
Respuestas «todo o nada», 88 
Respuestas graduadas, 88 
Segundo mensajero, 98 
Sinapsis dirigidas, 95 
Sínapsis no dirigidas, 95

Subtipos de receptores, 97 
Sumadón espadal, 89 
Sumadón temporal, 89 
Umbral de exdtadón, 88 
Uniones intercelulares 

comunicantes (gap 
junctions), 101 

Uniones neutomusculares, 107 
Vesículas sinópticas, 95 

EN EL CD 

¿Necesita
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 4.



Métodos de investigación 
en biopsicología
Entender lo que hacen 
los biopsicólogos

PARTE 1
Métodos de estudio del 
sistema nervioso
Métodos de visualización 
y estimulación del cerebro 
humano ¡n vivo

Registro de la actividad 
psicofisiològica humana
Métodos lesivos de 
investigación fisiológica
Métodos de investigación 
farmacológicos 
Ingeniería genética

PARTE 2
Métodos de investigación 
com pórtame ntal 
en biopskología
Evaluación neuropsicológica
Métodos com porta menta les 
de la neurociencia cognitiva
Modelos biopsicológicos 
de la conducta animal
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Los Capítulos 1 y 2 han presentado al lector los inte
reses generales, las ideas y los enfoques que caracte
rizan a la biopsicología. En los Capítulos 3 y 4 se ha 

detenido temporalmente esa introducción a la biopsico
logía mientras se le presentaba la información básica so
bre neuroanatomía, neurofisiología y neuroquímica. Este 
capítulo se adentra en el meollo de la biopsicología; des
cribe las actividades específicas cotidianas en el laborato
rio de biopsicología. Su cometido es prepararle para los 
capítulos posteriores y profundizar su conocimiento de la 
biopsicología, describiéndole cómo los biopsicólogos lle
van a cabo sus investigaciones.

La organización de este capítulo refleja la dualidad in
trínseca de la biopsicología. Éste consta de dos partes prin
cipales: una tra ta  los m étodos de estudio del sistema 
nervioso y la o tra se ocupa de los métodos de estudio de 
la conducta.

A medida que lea el capítulo deberá tener en mente que 
la mayoría de los métodos que se utilizan para estudiar el 
encéfalo humano se utilizan también con fines clínicos, ya 
sean de diagnóstico o de tratamiento. El caso del profesor 
P. es un ejemplo de ello.

Dos semanas antes de su intervención neuroquirúr- 
gica, el profesor P. acudió al hospital para hacerse una 
serie de pruebas. Lo que más le asombraba de estas 

pruebas era lo conocidas que le re
sultaban. No, el profesor P. no tenía 
poderes parapsicológicos; se dedi

caba a la neurociencia comportamental y estaba sor
prendido por cuán parecidas eran las pruebas que le 
habían realizado a las que había visto en su Departa
mento.

El profesor P. tenía u n  tum or cerebral en el nervio 
craneal estato-acústico derecho (VIII par craneal; 
véanse tos Apéndices III y IV) y éste tenía que ser de
secado (extirpado). Primero, se evaluaron las capaci
dades auditivas del profesor P., com probando su 
capacidad para detectar sonidos de diverso volumen 
y tono, y luego midiendo la amplitud de las señales 
EEG evocadas en su corteza auditiva haciendo sonar 
un clic en su oído derecho.

Después, se examinaron las funciones vestibulares 
(de equilibrio) del profesor P.

«¿Siente algo, profesor P.?»
«Bueno, frío en el oído».
«¿Nada más?»
«No».

Implta
clínica

El irónico caso del profesor P.

Así que se vertió agua cada vez más fría sin obte
ner ningún resultado hasta que se realizó la prueba 
más fría. «'Ah!, siento algo raro» dijo el profesor. «Es 
como si se moviera la cama».

Los resultados de las pruebas fueron malos, o bue
nos, según como se mire. El profesor oía mal por el 
oído derecho y su nervio vestibular derecho apenas 
funcionaba. «A la tem peratura a la que le hemos 
echado el agua, la mayoría de la gente habría vomitado 
hasta las tripas». El profesor P. sonrió ante una termi
nología tan técnica.

Fbr supuesto, estaba conmocionado porque su ce
rebro se hubiera deteriorado tan gravemente, pero 
sentía que el neurocirujano en el fondo estaba com 
placido: «No ganaríamos nada tratando de salvar el 
nervio, vamos a seccionarlo».

Hubo una última prueba. Le pincharon ligera
mente la piel de la mejilla derecha mientras registra
ban sobre el cuero cabelludo las respuestas EEG de su 
corteza somatosensitiva

«Es para establecer una línea de base para la cirugía», 
le explicaron. «Uno de los principales riesgos de extir
par tumores en el nervio craneal estato-acústico (VIII 
par craneal) es dañar el nervio craneal facial (VII par 
craneal), y esto podría hacer que el lado derecho de su 
cara se debilitara. De modo que durante la intervención 
se le insertarán electrodos en la mejilla y se la estimu
lara repetidamente con pequeñas descargas eléctricas.
Se registrarán las respuestas corticales y se transferirán 
a un altavoz de manera que el neurocirujano pueda es
cuchar inmediatamente los cambios de actividad si su 
bisturí comienza a desviarse dentro del área».

Cuando llevaron al profesor P. a su casa, estaba 
asombrado de la situación en la que se halló aquel día 
en el hospital. «Muy interesante», se dijo a sí mismo. 
Había biopsicólogos por todas partes, haciendo cosas 
biopsicológicas. En los tres laboratorios que había vi
sitado había gente que empezaba su formación como 
biopsicólogo.

Dos semanas más tarde, se condujo al profesor P. 
a la sala de preparación. «Perdóneme por hacerle esto, 
profesor P., usted era uno de mis profesores preferi
dos», le dijo la enfermera al insertar una gran aguja en 
la cara del profesor y dejarla allí.

El profesor P. no la escuchaba; apenas estaba cons
ciente. No sabía que no recuperaría la consciencia du
rante varios días — ni que sería incapaz de hablar, 
comer o incluso respirar— .

No olvide al profesor P: el lector sabrá algo más sobre 
su caso en el Capítulo 10. Por el momento, este caso le ha 
demostrado que muchos de los métodos de la biopsicolo
gía se emplean también en ámbitos clínicos. Veamos ahora 
los métodos.
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/ u r b METODOS DE ESTUDIO DEL SISTEMA NERVIOSO

Métodos de visualización y estimulación del cerebro humano in vivo

Antes de los principios de la década de los setenta, la in 
vestigación biopsicológica se veía entorpecida por la im 
posibilidad de obtener imágenes del órgano de máximo 
interés: el cerebro humano vivo. La radiografía tradicional 
prácticamente no tiene utilidad para esto. Para obtener una 
radiografía se pasa un haz de rayos X a través de un objeto 
y luego se impresiona en una placa fotográfica. Cada m o
lécula que atraviesa el haz absorbe una parte de la radia
ción; así pues, sólo llegan a la placa fotográfica las 
fracciones del haz que no han sido absorbidas. La radio
grafía es por lo tanto eficaz para distinguir las estructuras 
internas que difieren sustancialmente de las que las rodean 
en cuanto al grado de absorción de rayos X — como sería, 
por ejemplo, un revólver dentro de una maleta llena de 
ropa o un hueso en la carne—. No obstante, una vez que 
el haz de rayos X ha atravesado las numerosas estructuras 
del encéfalo que se superponen, las cuales difieren sólo li
geramente unas de otras en la capacidad de absorber rayos 
X, lleva poca información sobre la forma de cada una de 
las estructuras por las que ha atravesado.

Rayos X de contraste
Aunque la radiografía convencional no es útil para visua
lizar el encéfalo, las técnicas de rayos X de contraste sí lo 
son. Las técnicas de rayos X de contraste implican inyec
tar en uno de los compartimentos del cuerpo una sustan
cia que absorbe los rayos X, ya sea menos o más que el 
tejido circundante. La sustancia inyectada refuerza en
tonces el contraste entre el com partim ento y el tejido 
circundante durante la radiografía.

Una técnica de rayos X de con
traste, la angiografía cerebral, se vale 
de la infusión de un tinte radio opaco 

en una arteria cerebral para poder observar el sistema cir
culatorio cerebral mientras se hace una radiografía (véase 
la Figura 5.1). Los angiogramas cerebrales son principal
mente útiles para localizar lesiones vasculares, pero el des
plazamiento de los vasos sanguíneos de su posición normal 
también puede indicar la presencia de un tumor.

lómografía computa rizada de rayos X
A principios de la década de ios setenta, se produjo una 
revolución del estudio del cerebro humano vivo debido a

—

la introducción de la tomografìa axial computarizada. La 
tomografia axial computarizada (TAC) es un procedi
miento asistido por ordenador que puede emplearse para 
visualizar el encéfalo y otras estructuras internas del o r
ganismo vivo. M ientras se hace la tomografìa cerebral 
computarizada, el paciente neurològico permanece ten
dido con la cabeza colocada en el centro de un gran ci
lindro, como se representa en la Figura 5.2. En un lado del 
cilindro hay un tubo de rayos X que proyecta un haz de 
estos rayos a través de la cabeza hacia un detector de rayos 
X, situado en el lado opuesto. El tubo y el detector de 
rayos X giran automáticamente alrededor de la cabeza 
del paciente, a un nivel determ inado del encéfalo, to 
m ando muchas radiografías por separado a medida que 
giran. La escasa información que contiene cada una de las 
radiografías se com bina m ediante un ordenador para 
conseguir una exploración por TAC siguiendo un plano 
horizontal del encéfalo. Seguidamente, el tubo y el detec
tor de rayos X se desplazan a lo largo del eje del cuerpo 
del paciente hasta otro nivel del encéfalo, y se repite el p ro
ceso. Suelen obtenerse exploraciones de ocho o nueve 
secciones cerebrales horizontales de un paciente; com bi
nadas, aportan una representación tridimensional del en
céfalo.

FIGURA 5.1 Angiograma cerebral de un sujeto sano.
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Recontrucción
tridimensional

Fuente de de rayos X Imágenes de TAC 
horizontales

FIGURA 5.2 La tomografia 
axial computarizada (TAC) utiliza 
rayos X para hacer una exploración 
TAC cerebral.

Resonancia magnética nuclear
El éxito de la tomografía axial computarizada estimuló el 
desarrollo de otras técnicas para obtener imágenes del 
interior del organismo vivo. Entre estas técnicas figura la 
resonancia magnética nuclear (RMN) [o resonancia mag
nética— RM— ], procedimiento mediante el cual se cons
truyen imágenes de alta resolución basándose en la medida 
de las ondas que emiten los átomos de hidrógeno al ser ac
tivados por ondas de radiofrecuencia en un campo mag
nético. La RMN proporciona imágenes del cerebro de 
mayor precisión que la TAC. En la Figura 5.3 se muestra 
una RMN bidimensional, codificada en color, de una sec
ción sagital media del encéfalo.

Además de ofrecer una relativamente alta resolución 
espacial (capacidad de detectar diferencias de localización 
espacial), la resonancia magnética produce imágenes en 
tres dimensiones. La Figura 5.4 es un barrido tridimen
sional por resonancia magnética. En la Figura 5.4 se pre
senta una RMN tridimensional. La Figura 5.5 muestra 
RMN bidimensionales de secciones del encéfalo.

Tomografia por emisión de positrones
La tomografía por emisión de positrones (TEP) es una 
técnica de neuroim agen cerebral que se ha utilizado FIGURA 5.3 RM sagital media resaltada con color.
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FIGURA 5.4 La RM estructural puede utilizarse para 
obtener una imagen tridimensional de todo el encéfalo. (Por 
cortesía de Bruce Foster y Robert Haré, University of Brilish Columbio.)

mucho en las investigaciones biopsicológicas porque pro
porciona imágenes de la actividad cerebral, más que de su 

estructura. En una de las modalidades 
más frecuentes de la TEP se inyecta 
2-desoxiglucosa (2-DG) radioactiva 
en la arteria carótida del paciente (una 

arteria del cuello que irriga el hemisferio cerebral hom o- 
lateral. Dada su semejanza con la glucosa, principal car
burante del cerebro, la 2-desoxiglucosa es absorbida

rápidamente por las neuronas activas (las que están con
sumiendo energía). Sin embargo, a diferencia de la glu
cosa, la 2-desoxiglucosa no puede ser metabolizada: se 
acumula en las neuronas activas hasta que es degradada 
gradualmente. Cada exploración por TEP es una imagen 
de los niveles de radioactividad (indicados por el código 
de color) de diversas partes del encéfalo, a un nivel hori
zontal. Por lo tanto, si se le hace una exploración por TEP 
a un paciente que está realizando una actividad tal como 
leer durante unos 30 segundos después de que le haya in
yectado 2-DG, la imagen resultante indicará qué regiones 
de ese nivel cerebral estaban más activas durante los 30 se
gundos (véase la Figura 5.6). Por lo general, se exploran 
varios niveles distintos del encéfalo con el fin de poder de
terminar m ejor el alcance de la actividad cerebral.

Obsérvese en la Figura 5.6 que las exploraciones TEP 
no son imágenes del encéfalo. Cada imagen de TEP no es 
más que un mapa coloreado de la cantidad de radioacti
vidad que existe en cada uno de los diminutos voxels (pi- 
xels de volumen) cúbicos que componen la imagen del 
escáner. Sólo se puede estimar con exactitud cuánto con
tribuye cada voxel a trazar el mapa de una estructura ce
rebral determinada.

Resonancia magnética funcional
La técnica de resonancia magnética se ha utilizado con 
gran éxito para medir la actividad ce
rebral (véase Cabeza y Nyberg, 2000).
Las técnicas tradicionales de resonan
cia magnética funcional (RMf) pro
porcionan imágenes del aumento del aporte de oxígeno en 
sangre a las regiones activas del encéfalo.

\

MI

Tumor poco 
dBspués de la 
radioterapia

B  mismo tumor 
varias semanas 
depués

FIGURA 5.5 La RM estructural también puede emplearse para obtener imágenes bidimensionales de secciones cerebrales. 
La RM de la izquierda muestra un tumor poco después de la radioterapia y la de derecha muestra el mismo tumor varias semanas 
después. Los ventrículos se han resaltado en amarillo; el tumor en rojo. (Modificado de Calmonefo/., 1998; cortesía de Neil Roberts, 
University of Liverpool).
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FIGURA 5.6 Serie de TEPs. Cada imagen es una 
sección horizontal, registrada durante una actividad 
psicológica diferente Las áreas de alta actividad se distinguen 
en rojo y am arillo. Por ejemplo, obsérvese el alto nivel de 
actividad en la corteza visual del lóbulo occipital cuando el 
sujeto inspeccionó una señal visual. (Tomado de «Positrón 
Tomography: Human Brain Function and Biochemistry» por Michael EL 
Phelps y John C  Mazziotta, Science, 228 [9701], 17 de Mayo, 1985, 
p. 804. Copyright: 1985 por la AAAS. Reproducido con autorización. 
Cortesía de los Drs. Michael E. Phelps y John Mazziotta, UCLA School 
o f Medidne.)

La RMf presenta cuatro ventajas sobre la TEP: 1) no ha 
de inyectársele algo al sujeto; 2) ofrece información tanto 
estructural como funcional, todo en la misma imagen: 3) 
su resolución espacial es mejor, y 4) se puede emplear para 
obtener imágenes tridimensionales de la actividad de todo 
el encéfalo. En la Figura 5.7 se muestran imágenes de RMf.

Magnetoencefalografía
Otra técnica que se emplea para veri
ficar la actividad cerebral de sujetos 
humanos es la magnetoencefalografía 

(MEG). La MEG mide cambios en los campos magnéticos 
sobre la superficie del cuero cabelludo, cambios que están 
producidos por los cambios en las pautas subyacentes de 
actividad neural. Su principal ventaja sobre la RMf es la re
solución temporaL* puede registrar rápidos cambios de la 
actividad nerviosa.

Archivos de imágenes cerebrales
Un importante desarrollo reciente en la investigación de 
neuroimagen no consiste en una nueva técnica, sino más 
bien en el establecimiento de archivos de imágenes cere
brales. Sólo se han publicado unas cuantas imágenes con
cisas en cada artículo de investigación y las innumerables 
complejas variaciones en el procesamiento de los datos 
hace que a los investigadores les resulte virtualmente im 
posible comparar los resultados de un estudio publicado 
con sus propios datos. No obstante, muchos investigado
res que estudian imágenes cerebrales envían ahora sus 
datos originales a un archivo de imágenes cerebrales al 
cual tienen acceso otros investigadores (véase Roland e ta l, 
2001; van H om  y Gazzaniga, 2002). Los neurocientíficos

cognitivos a menudo pueden obtener de un archivo de 
imágenes cerebrales los datos originales que se han reco
gido en un estudio particular, y comparar sus propios 
datos a dichos datos o combinarlos con ellos.

Estimulación magnética transcraneal
La TEP, la RMf y la magnetoencefalografía han permitido 
a los neurocientíficos cognitivos obtener imágenes de la ac
tividad del cerebro humano. Pero todos estos métodos pre
sentan la misma limitación: pueden usarse para demostrar 
que existe una relación entre la actividad cerebral y la acti
vidad cognitiva, pero no pueden probar que la actividad ce
rebral y la actividad cognitiva guarden una relación causal. 
Por ejemplo, una técnica de neuroimagen puede demostrar 
que la corteza del cíngulo se activa cuando sujetos hum a
nos ven fotografías que les conmueven, pero no puede pro
bar que la actividad de la corteza del cíngulo cause la 
reacción emocional. La estimulación magnética transcraneal 
puede aportar un modo de estudiar las relaciones causales 
entre la actividad cortical humana y la cognición.

La estimulación magnética transcraneal (EMT) con
siste en una técnica para alterar la actividad en un área de 
la corteza, creando un campo magnético bajo una bobina 
que se sitúa por encima del cráneo (véase Fitzpatrick y 
Rothman, 2000; Pascual-Leone, Walsh y Rothwell, 2000). 
De hecho, la estimulación magnética «apaga» temporal
mente parte del encéfalo mientras se evalúan sus efectos 
sobre la cognición y la conducta.

Aunque la EMT se está utilizando actualmente para es
tudiar los mecanismos neurales de la cognición, no podrá 
constatarse todo su potencial hasta que se contesten cues
tiones fundamentales acerca de su seguridad, la profundi
dad de su efecto y sus mecanismos de alteración neural.
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FIGURA 5.7 ;  Imágenes de resonancia magnética funcional (RMf). Estas imágenes ponen de manifiesto las áreas de la corteza 
que se activaron más cuando los sujetos observaron secuencias de letras y se les pidió que especificaran qué secuencias formaban 
palabras; en la condición control, a tos sujetos se les presentaron secuencias de asteriscos (Kiehl eta i, 1999). Estas imágenes de RMf 
muestra la actividad de superficie; pero también pueden observarse imágenes de RMf a través del encéfalo. (Por cortesía de Kent Kiehl y 
Peter Liddle, DepartmentofPsychiatry, University of British Columbio.)

Cara lateral del hemisferio derecho

Cara medial del hemisferio derecho

Cara lateral del hemisferio izquierdo

Cara medial del hemisferio derecho

Registro de la actividad psicofisiològica humana

En el apartado anterior se han expuesto las técnicas de neu- 
roimagen funcional, la piedra angular de las investigacio
nes acerca de neurociencia cognitiva. Este apartado se 
ocupa de los métodos de registro psicofisiológico (métodos 
para registrar sobre la superficie del cuerpo humano la ac

tividad fisiológica). Se describen cinco de los métodos psi- 
cofisiológicos que más se han estudiado: una medida de la 
actividad cerebral (el EEG registrado en el cuero cabe
lludo), dos medidas de la actividad del sistema nervioso so
mático (la tensión muscular y los movimientos oculares)
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y dos medidas de la actividad del sistema nervioso neuro- 
vegetativo (la conductibilidad de la piel y la actividad car
diovascular).

Electroencefalografía de superficie
El electroencefalograma (EEG) es una medida de la activi
dad eléctrica global del encéfalo. Se registra mediante 
macroelectrodos y utilizando un aparato llamado electro- 
encefalógrafo (máquina de EEG), con una técnica que se de
nom ina electroencefalografía. En los estudios de EEG 
con sujetos humanos cada canal de actividad EEG por lo 
general se obtiene mediante electrodos con forma de disco, 
de un tamaño aproximado a la mitad de una moneda, que 
se pegan sobre el cuero cabelludo. La señal EEG que se re
gistra sobre el cuero cabelludo (o EEG de superficie) re
fleja la suma de los sucesos eléctricos en toda la cabeza. 
Estos sucesos incluyen potenciales de acción y potenciales 
postsinápticos, así como señales eléctricas procedentes de 
la piel, los músculos, la sangre y los ojos. Así pues, la uti
lidad del EEG de superficie no reside en que pueda pro
porcionar una visión clara de la actividad nerviosa. Su 
valor como herramienta de investigación y diagnóstico se 
fundamenta en el hecho de que algunos tipos de ondas 
EEG se asocian con estados determinados de consciencia 
o con formas determinadas de patología cerebral. Por 
ejemplo, las ondas alfa son ondas regulares, de 8 a 12 ci- 
dos por segundos y alta amplitud, que se asocian con un 
estado de vigilia relajada. En la Figura 5.8 se muestran 
unos cuantos ejemplos de tipos de ondas EEG y sus co
rrelatos psicológicos.

Puesto que las señales EEG disminuyen de amplitud a 
medida que se difunden desde su punto de origen, com 
parar las señales registradas en diversos puntos del cuero 
cabelludo puede a veces indicar de dónde proceden un tipo 
determinado de ondas. Esta es la razón por la cual se suele 
registrar simultáneamente la actividad EEG en diversos 
puntos.

A menudo, a los psicofisiólogos les interesan más las 
ondas EEG asociadas con ciertas circunstancias psicológi
cas que en la señal EEG de fondo. Estas ondas EEG aso
ciadas se suelen designar potenciales provocados1 (PP). 
Un tipo de potencial provocado que se ha estudiado con 
frecuencia es el potencial provocado sensorial —el cam
bio en la señal EEG cortical inducido por la presentación 
momentánea de un estímulo sensorial—. Como se ilustra 
en la Figura 5.9, el EEG cortical que sigue a un estímulo 
sensorial consta de dos componentes: la respuesta al estí
mulo (la señal) y la actividad EEG de fondo en curso (el

1 Los potenciales provocados, también conocidos como «evocados» 
(que corresponden a los event-related potentials —ERPs—), se produ
cen como respuesta a un estímulo, a diferencia de los potenciales es
pontáneos (N. dét T.).

Activado

Relajado Ondas alte

Dormido

En sueño profundo

1

1 segundo

FIGURA 5.8 Algunas muestras representativas de 
registro electroencefalográficos y sus correlatos psicológicos.

EN EL CD

Consulte 
el módulo Visita a 
un laboratorio de 
neurociencia 
cognitiva para ver 
cómo se estudian 
los potenciales 
provocados.

ruido). La señal es la parte de todo re
gistro que interesa; el ruido es la parte 
que no interesa. El problema al registrar 
potenciales provocados sensoriales es 
que el ruido de la actividad EEG de 
fondo suele ser tan intenso que en
mascara dicho potencial. Medir un po
tencial provocado sensorial puede ser 
algo así como detectar un susurro en 
un concierto de rock.

Uno de los métodos que se emplean para reducir el 
ruido de la actividad EEG de fondo es calcular el prome
dio de la señal. Primero, se registra muchas veces (diga
mos, unas 1000) la respuesta del sujeto a u n  estímulo, tal 
como, un clic. Luego el ordenador determina el valor en 
milivoltios de cada uno de los 1000 registros en su punto 
de inicio (esto es, en el m om ento del clic) y calcula el p ro 
medio de esos 1000 valores. A continuación considera el 
valor de cada uno de los 1000 registros, por ejemplo, 1 mi- 
lisegundo (ms) después de su inicio, y calcula el promedio 
de dichos valores. Se repite el proceso en el punto que co
rresponde a los 2 ms, 3 ms, y así sucesivamente. Cuando 
se registran en una gráfica estos valores medios, el p ro
medio de la respuesta provocada por el clic resulta más evi
dente, ya que la actividad EEG de fondo aleatoria ha sido 
anulada al promediarse la señal. Véase la Figura 5.9, que 
ilustra un potencial provocado auditivo promediado.

El análisis de los potenciales provocados promediados 
(PPPs) se centra en las diversas ondas de la señal prom e
diada. Cada onda se caracteriza por su dirección, positiva
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FIGURA 5.9 Promedio 
de un potencial provocado auditivo. 
Al promediar se aumenta la 
proporción ruido-señaL

Actividad EEG^ 
de fondo 
promediada

Potencial 
provocado 
promediado ¿ |jc

o negativa, y por su latencia. Por ejemplo, la onda P300 que 
se ilustrada en la Figura 5.10 es la onda positiva que ocu
rre unos 300 milisegundos después de un estímulo m o
mentáneo que tiene un significado para el sujeto (p.ej., un 
estímulo al que el sujeto tiene que responder) — véase 
Friedman, Cycowicz y Gaeta (2001)— . Por el contrario, los 
componentes de un potencial provocado que se registran 
en los primeros milisegundos después de un estímulo no 
están influidos por el significado que tiene el estímulo 
para el sujeto. Estas ondas de pequeño tamaño se conocen 
como potenciales de campo porque, si bien se registran en 
la superficie del cuero cabelludo, se originan lejos, en los 
núcleos sensoriales del tronco del encéfalo.

Aunque la electroencefalografia puntúa alto en reso
lución temporal, inicialmente fracasaba estrepitosamente 
en resolución espacial. Con los procedimientos electroen- 
cefalográficos tradicionales sólo se puede estimar de un 
modo aproximado el punto de origen de una señal deter
minada. Sin embargo, las técnicas más recientes, que em 
plean sofisticados program as inform áticos y muchos 
electrodos, pueden localizar con exactitud el origen de las 
señales. La resolución espacial de estas técnicas es sufi
ciente para permitir codificar en color y trazar una gráfica 
de la amplitud de las señales EEG provocadas, registradas

Tiempo (milisegundos)

J  s
FIGURA 5.10 Potencial provocado auditivo 

promediado. Obsérvese la onda P300. Esta onda sólo ocurre 
si el estímulo tiene significado para el sujeto; en este caso, el 
clic indica que se va a dar inmediatamente una recompensa: 
Habitualmente, las ondas EEG positivas son siempre 
deflexiones hacia abajo.

en la corteza, sobre una imagen de RM tridimensional 
(Gevins e ta l.  1995). Esta eficaz unión de distintas técni
cas se ilustra en la Figura 5.11.
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y n u M iu »  j .b  i  j  Combinación de electroencefalografía y 
resonancia magnética: la distribución de las señales EEG 
puede representarse sobre una cerebral RM estructural. En 
esta ilustración se ha trazado la distribución de ondas theta, 
registradas mientras tos sujetos trabajaban en una tarea de 
memoria. La mayor incidencia de ondas theta (indicada en 
rojo en la RM tridimensional en la superficie dorsal del 
encéfalo y en azul en la sección sagital media) ocurrió en la 
corteza del cínguto. (Alan Gevins, EEC Systems Laboratory and SAM 
Technology, San Francisco).

La electromiografía es el procedimiento habitual para 
m edir la tensión muscular. El registro obtenido se llama 
electromiogratm (EMG). La actividad EMG se registra ha
bitualmente midiendo el potencial entre dos electrodos 
que se pegan a la superficie de la piel sobre el músculo que 
interesa estudiar. En la Figura 5.12 se muestra un registro 
de EMG. En ella se puede observar que el principal corre
lato de un aumento de la contracción muscular es un au 
mento de la amplitud de la seftal EMG en bruto [original], 
lo cual refleja la cantidad de fibras musculares que se con
traen en un m om ento determinado.

La mayoría de los psicofisiólogos no trabajan con se
ñales EMG en bruto: las transforman en señales más fáci
les de manejar. Se introduce la señal original en un  
ordenador, que calcula la cantidad total de puntas EMG 
por unidad de tiempo (en intervalos consecutivos de 0.1 
segundos, por ejemplo). Luego se traza la gráfica de la 
seftal integrada (esto es, de la actividad EMG total por 
unidad de tiempo). El resultado es una curva moderada, 
cuya amplitud es una medida única, continua, del nivel de 
tensión muscular (véase la Figura 5.12).

Movimientos oculares
La técnica electrofisiológica empleada para registrar los 
movimientos oculares se denomina electroculografía, y el 
registro resultante, electro culo grama (EOG). La electro
culografía se basa en el hecho de que existe una diferen-

Señal EMG en briito

Señal EMG integrada

Tensíón muscular
Cada músculo esquelético se compone de millones de fi
bras musculares filiformes. Cada fibra muscular se contrae 
de modo «todo o nada» cuando es activada por la neurona 
motora que la inerva. En cualquier momento, unas cuan
tas fibras de cada músculo en reposo pueden contraerse, 
manteniendo así el tono global (tensión) del músculo. El 
movimiento es el resultado de la contracción simultánea 
de un gran número de fibras.

En el lenguaje corriente se suele calificar a las personas 
ansiosas como «tensas». El uso de este término reconoce 
el hecho de que los sujetos ansiosos, o por lo demás con 
un alto grado de activación, por lo general manifiestan un 
elevado nivel de tensión en sus músculos cuando están en 
reposo. Esta es la razón de que los psicofisiólogos se inte
resen por dicha medida como un índice de activación psi
cológica.

J  x
FIGURA 5.12 Relación entre una señal EMG en bruto 

y su versión integrada. El sujeto tensó el músculo que se 
encuentra bajo los electrodos y luego lo relajó gradualmente.
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cia de potencial constante entre la parte delantera (posi
tiva) y la trasera (negativa) del globo ocular. A causa de este 
potencial constante, cuando el ojo se mueve puede regis
trarse un cambio en el potencial eléctrico entre electrodos 
que se colocan en tom o al ojo. Lo habitual es registrar la 
actividad EOG mediante dos electrodos situados a cada 
lado del ojo para medir los movimientos oculares hori
zontales, y dos electrodos colocados por encima y por de
bajo del ojo para m edir los movimientos oculares 
verticales (véase la Figura 5.13J.

Conductibilidad de la piel
Los pensamientos y las experiencias emocionales se aso
cian con un incremento de la capacidad de la piel para 
conducir electricidad. Los dos índices de la actividad elec- 
trodérmica más utilizados son el nivel de conductibilidad 
de la piel (NCP) y la respuesta de conductibilidad de la 
piel (RCP). El NCP es una medida del nivel básico de 
conductibilidad de la piel que se asocia a una situación 
concreta, m ientras que la RCP es una medida de los cam
bios transitorios en la conductibilidad de la piel que se 
asocian a experiencias determinadas. Las bases fisiológi
cas de los cambios en la conductibilidad de la piel no se 
conocen por completo, pero existen muchas pruebas que 
implican a las glándulas sudoríparas (véase Boucsein, 
1992). Aunque la principal función de estas glándulas es 
enfriar el cuerpo, tienden a activarse en caso de emoción. 
Las glándulas sudoríparas se distribuyen por la mayor 
parte de la superficie corporal; pero, como el lector está 
casi totalmente seguro, las más sensibles a los estímulos 
emocionales son las de las manos, los pies, las axilas y la 
frente.

sujeto mientras 
inspeccionaba un círculo

FIGURA 5.13 Colocación habitual de los electrodos 
alrededor del ojo para registrar el electroculograma. Los dos 
trazados electroculográficos se registraron cuando el sujeto 
inspeccionaba un círculo.

Actividad cardiovascular
El hecho de que haya en nuestra lengua expresiones del 
tipo sangre de horchata, pálido de miedo y  rubor de novia, 
indica que los psicofisiólogos modernos no han sido los 
primeros en darse cuenta de la relación que existe entre 
la actividad cardiovascular y la em ocióa El sistema car
diovascular consta de dos componentes: los vasos san
guíneos y el corazón. Se trata de un sistema de distribu
ción de oxígeno y nutrientes a los tejidos del cuerpo, de 
retirada de desechos metabólicos y de transm isión de 
mensajes químicos. Habitualmente, en las investigacio
nes psicofisiológicas se utilizan tres medidas distintas de 
la actividad cardiovascular: la frecuencia cardíaca, la ten
sión arterial y la volemia local.

frecuencia cardíaca La señal eléctrica que se asocia a 
cada latido cardíaco puede registrarse por medio de elec
trodos colocados sobre el pecho. El registro se conoce 
como electrocardiograma (ECG). El valor medio de la 
frecuencia cardíaca de un adulto sano en estado de repo
so se sitúa en tom o a 70 pulsaciones por minuto, pero 
aumenta bruscamente ante el sonido, o la evocación, del 
tom o del dentista.

Tensión arterial Rara determinar la tensión arterial se 
requieren dos medidas independientes: una del pico m á
ximo de tensión durante los períodos de contracción car
diaca, las sístoles; y otra de la tensión mínima durante los 
períodos de relajación, las diástoles. La tensión arterial se 
suele expresar, en milímetros de mercurio (mmHg), como 
la proporción entre la tensión arterial sistòlica y la diastó- 
lica. La tensión arterial normal de un adulto en reposo se 
sitúa en torno a 130/70 mmHg. Una tensión arterial que de 
modo prolongado supere los 140/90 mmHg se considera un 
grave peligro para la salud y se denomina hipertensión.

Seguramente al lector le habrán tomado alguna vez 
la tensión con un esfigmomanómetro — un rudim enta
rio aparato que se compone de una faja envolvente, una 
pera de goma para inflarla y un manómetro para medir 
la presión en el interior de la faja (esfigmo significa «pul
so»)— . En investigación se usan métodos más fiables, 
totalmente automatizados.

Volemia Los cambios de volemia (volumen sanguíneo) 
en determinadas partes del cuerpo se asocian con sucesos 
psicológicos. El ejemplo más conocido de tales cambios es 
d  de la congestión de los genitales, asociada a la excitación 
sexual, tanto en varones como en hembras. El término 
pletismografia se refiere a diversas técnicas para medir los 
cambios de volemia en una determinada parte del cuerpo 
(pletismos significa «dilatación»).

Uno de los métodos para medir estos cambios consiste 
en registrar el volumen del tejido que se va a estudiar rode-
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ándolo con un calibrador, o cinta métrica, que puede esti
rarse. Aunque, este método es útil para medir el flujo san
guíneo de los dedos o de órganos de forma semejante, las 
posibilidades de emplearlo son bastante limitadas. Otro m é

todo pletismográfico consiste en atravesar el tejido que se va 
a estudiar con una luz y medir la cantidad de luz que ab
sorbe. Cuanta mayor sea la cantidad de sangre que contenga 
una estructura, mayor será la cantidad de luz que absorba.

5.3 Métodos lesivos de investigación fisiológica

Los esfuerzos para estudiar la relación entre cerebro y con
ducta en seres humanos se ven obstaculizados por las nor
mas éticas de ajustarse a líneas de investigación que no 
impliquen una intervención directa con el órgano objeto 
de estudio: el cerebro. Pasamos ahora de considerar las téc
nicas no lesivas empleadas en investigaciones con cerebros 
humanos a ocupamos de técnicas más directas, que por lo 
general se emplean en estudios biopsicológicos con ani
males de laboratorio.

La mayoría de las técnicas fisiológicas utilizadas en las 
investigaciones biopsicológicas con animales de labora
torio pertenecen a una de estas tres categorías: métodos de 
lesión, métodos de estimulación eléctrica y métodos lesi
vos de registro. Cada uno de estos tres métodos se examina 
en este apartado del capítulo, pero se empieza por descri
bir la árugía estereotáxica.

Cirugía estereotáxica
El primer paso de muchas investigaciones biopsicológicas 
es la cirugía estereotáxica. M ediante ésta se colocan con 
precisión los dispositivos experimentales en las profun
didades del cerebro. Se necesitan dos cosas para la ciru
gía estereotáxica: un atlas que proporcione la situación del 
lugar de actuación y un instrum ento para llegar hasta 
allí.

El atlas estereotáxico se usa para localizar estructuras 
cerebrales, de manera parecida a cómo los atlas geográfi
cos se usan para localizar puntos geográficos. Se da, sin em 
bargo, una diferencia importante. En contraposición a lo 
que ocurre con la superficie terrestre, que sólo tiene dos di
mensiones, el encéfalo tiene tres. Consecuentemente, el 
encéfalo se representa en el atlas estereotáxico por medio 
de una serie de mapas individuales, uno por página; en 
cada uno se representa la estructura de una sola sección ce
rebral frontal en dos dimensiones. En u n  atlas estereotá
xico, todas las distancias se miden en milímetros a partir 
de un punto de referencia determinado. En algunos atlas 
del encéfalo de rata este punto de referencia es bregma —  
el punto, situado en la parte superior del cráneo, de inter
sección de dos de las principales suturas («costuras» en el 
cráneo)— .

El instrumento estereotáxico consta de dos elementos: 
un soporte para la cabeza, que mantiene firmemente el en

céfalo del sujeto en la posición y orientación requeridas; 
y un soporte para los electrodos, que sostiene el aparato que 
se va a insertar. Un sistema de engranaje de precisión per
mite mover el dispositivo para sujetar electrodos en las tres 
dimensiones: anterior-posterior, dorsal-ventral y lateral- 
medial. En la Figura 5.14 se ilustra la implantación de un 
electrodo en la amígdala de una rata mediante cirugía es
tereotáxica.

Métodos de lesión
Los métodos de lesión les gustarán mucho a todos aque
llos que sienten un impulso irresistible de desarmar dis
tintos aparatos para ver cómo funcionan. Siguiendo estos 
métodos, se extirpa, se lesiona o se destruye una parte del 
encéfalo; a continuación, se examina minuciosamente el 
comportamiento del sujeto con el fin de determinar la 
función de la estructura dañada. A continuación se estu
dian cuatro tipos de lesiones: lesiones por aspiración, le
siones por radiofrecuencia, cortes con bisturí y bloqueo por 
frío.

Lesiones por aspiración Cuando hay que hacer una 
lesión en un área del tejido cortical que es accesible a 
la vista y al instrum ental del cirujano, el método que 
suele elegirse es la aspiración. El tejido cortical se extrae 
por succión a través de una pipeta de cristal de punta fina, 
manejada manualmente. Dado que la sustancia blanca 
subyacente es algo más resistente a la succión que el 
tejido cortical mismo, los cirujanos experim entados 
pueden retirar delicadamente las capas del tejido cortical 
desde la superficie del encéfalo, dejando intactos la sus
tancia blanca y los principales vasos sanguíneos subya
centes.

Lesiones por radiofrecuencia Las lesiones subcorti- 
cales pequeñas por lo general enviando una corriente de ra
diofrecuencia (corriente de alta frecuencia) por el tejido que 
interesa desde el extremo de un electrodo, colocado por 
métodos estereotáxicos. El calor que emana la corriente 
destruye el tejido. El tamaño y la forma de la lesión vienen 
determinados por la duración y la intensidad de la co
rriente, así como por la configuración de la punta del elec
trodo.
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Amígdala
Bregma

1 EI atlas indica que el órgano de 
actuación, la amígdala, se sitúa

2,8 mm posterior, 4,5 mm lateral y •---------  FIGURA 5.14 Cirugía
8,5 mm ventral respecto a bregma. estereotáxica: implantar un

electrodo en la amígdala de rata.

2 Se practicó un orificio 2,8 mm 
posterior a bregma y 4,5 mm 

lateral a ésta. Entonces se posicionó 
el soporte del electrodo sobre el 
orificio y se hizo descender el elec
trodo 8,5 mm a su través.

Conector del 
Electrodo

electrodo 3 Se fijó el electrodo al cráneo 
con varias tuercas de acero 

inoxidable y acrílico dental que 
se dejó endurecer alrededor 
del conector de electrodos.

Cortes con bisturí Seccionar (cortar) es una de las téc
nicas que se utilizan para suprimir la conducción de m en
sajes por un nervio o por una vía nerviosa. Una pequeña 
incisión, realizada en el lugar adecuado, se puede llevar a 
cabo inequívocamente esta tarea sin producir un  daño 
que se extienda al tejido circundante. ¿Cómo se inserta un 
bisturí en el encéfalo para hacer un corte sin dañar grave
mente el tejido circundante? Una de las técnicas se repre
senta en la Figura 5.15, página 122.

Bloqueo por frío Una alternativa a las lesiones des
tructivas es el bloqueo po r frío [o bloqueo criogénico]. 
CUando se bombea un refrigerante por medio de una crio- 
sonda, como la que se describe en la Figura 5.16, pági
na 122, las neuronas cercanas a su punta se enfrían hasta 
que dejan de disparar. La temperatura se mantiene por en

cima del punto de congelación, luego no se producen 
daños estructurales. Después, cuando se deja que el tejido 
se caliente, se recupera la actividad neural normal. Este blo
queo por frío es funcionalmente similar a la lesión en 
cuanto que elimina la contribución de una determinada re
gión cerebral al comportamiento del sujeto en ese m o
mento. Por dicha razón, a los bloqueos por frío a veces se 
les califica de lesiones reversibles. También pueden produ
cirse lesiones reversibles mediante microinyecciones en el 
encéfalo de anestésicos locales, como la hdocaína ( véase 
Floresco, Seamans y Phillips, 1997).

Interpretación de los efectos de las lesiones Antes 
de terminar este apartado dedicado a las lesiones, hay que 
hacer una advertencia. Los efectos de las lesiones son d i
fíciles de interpretar y pueden confundir. Dado que las es-
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FIGURA 5.15 Dispositivo parar realizar cortes 
subcorticales El dispositivo se sitúa mediante cirugía 
estereotáxica en el encéfalo; luego se extrae la cuchilla para 
hacer el corte. Aquí se está seccionando la comisura anterior.

J  ,
FIGURA 5.16 Una criosonda. La criosonda se implanta 

en el encéfalo; luego, se enfría el área cerebral que rodea al 
extremo no aislado de la criosonda mientras se evalúan los 
efectos comportamentales. Las criosondas son muy finas para 
que puedan implantarse en el encéfalo sin causar un daño 
significativo; por lo general se construyen con un tubo 
hipodérmico de dos catéteres.

tructuras cerebrales son tan pequeñas, contorneadas y 
están tan próximas unas de otras, ni siquiera un cirujano 
experto es capaz de destruir por completo una estructura 
sin provocar daños significativos a las estructuras adya
centes. Existe, sin embargo, una lamentable tendencia a o l
vidar este hecho. Por ejemplo, una lesión que deja la mayor 
parte de la amígdala intacta y afecta a una serie de estruc
turas vecinas llega a considerarse de m anera simplista 
como una lesión de la amígdala. Este tipo de abstracción, 
en apariencia inocua, puede inducir a error por dos m o

tivos. Si se piensa que todas las lesiones 
calificadas de «lesiones de amígdala» 
no conllevan daños a otras estructuras 
cerebrales, podrían atribuirse erróneamente a la lesión de 
la amígdala todos los efectos comportamentales observa
dos. A la inversa, si se piensa que todas las lesiones califi
cadas de «lesiones de amígdala» afectan a la totalidad de 
la amígdala, se podría concluir erróneamente que la amíg
dala no está implicada en los comportamientos en los que 
no ha influido la lesión.

Lesiones bilaterales y unilaterales Como norma 
general — pero norm a con varias excepciones im portan
tes—, los efectos comportamentales de las lesiones unila-
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ferales ( lesiones restringidas a una mitad del encéfalo) son 
mucho más leves que las lesiones bilaterales simétricas (le
siones que afectan a ambos lados del encéfalo), sobre todo 
en especies no humanas. De hecho, los efectos comporta- 
mentales de lesiones unilaterales de algunas estructuras ce
rebrales pueden ser difíciles de detectar. Como resultado, 
la mayoría de los estudios experimentales de los efectos de 
las lesiones son estudios de lesiones bilaterales, más que de 
lesiones unilaterales.

Estimulación eléctrica
Estimulando eléctricamente una estructura nerviosa se pue
den obtener pistas sobre su función. La estimulación eléc
trica cerebral por lo general se libra a través de las dos puntas 
de un electrodo bipolar —dos cables aislados, firmemente 
unidos y cortados en un extremo—. Los débiles impulsos de 
corriente producen un aumento inmediato del disparo de 
las neuronas que están próximas a la punta del electrodo.

La estimulación eléctrica cerebral es un im portante 
medio de investigación biopsicológica debido a que a m e
nudo tiene efectos comportamentales, normalmente los 
opuestos a los que produce una lesión en el mismo lugar 
del encéfalo. Puede provocar una serie de conductas en ca
dena, entre ellas comer, beber, atacar, copular y dormir. La 
respuesta comportamental determinada que se provoca 
depende de dónde se localice la punta del electrodo, los pa
rámetros de la corriente y el ambiente experimental en el 
que se administre la estimulación.

Métodos lesivos de registro 
electrofisiológico
En este apartado se describen cuatro métodos lesivos de re
gistro electrofisiológico: los registros intracelular y extra- 
celular de una unidad, el registro de unidades múltiples y 
el registro EEG invasivo. (En la Figura 5.17 puede verse un 
ejemplo de cada método.)

Registro intracelular de una unidad
Un microelectrodo extracelular registra la alteración 
eléctrica que se origina cada vez que una neurona 
adyacente dispara.

O®
5 2 o n
“ I  
2 1

1 2 3 4 5
Milisegundos

Registro de múltiples unidades
Un pequeño electrodo registra los potenciales de 
acción de muchas neuronas próximas entre sí. Estos 
se suman y se traza gráficamente su registro. En este 
ejemplo el disparo en el área del extremo del electrodo 
declina gradualmente y luego aumenta súbitamente.

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
Segundos

Registro extracelular de una unidad
Un microelectrodo extracelular registra la 
alteración eléctrica que se origina cada vez que 
una neurona adyacente dispara.

Registro EEG lesivo
Un macroelectrodo implantado capta los cambios 
generales de la actividad eléctrica cerebral. La señal 
EEG  no está relacionada de modo obvio con el disparo 
neural.
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FIG U RA  5 .17  ;  Cuatro métodos para registrar la actividad eléctrica del sistema nervioso.
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Registro intracelular de una unidad El método del 
registro intracelular de una unidad, cuyos hallazgos se ex
pusieron con detalle en el Capítulo 4, proporciona un re
gistro paso a paso de las fluctuaciones graduadas del 
potencial de membrana de una neurona. La mayoría de los 
experimentos que utilizan este procedimiento de registro 
se llevan a cabo en animales inmovilizados por medios quí
micos, ya que resulta casi imposible mantener la punta de 
un microelectrodo en el interior de una neurona de un ani
mal con libertad de movimientos.

Registro extracelular de una unidad Se pueden re
gistrar los potenciales de acción de una neurona m e
diante un microelectrodo cuya punta se sitúa en el líquido 
extracelular que la rodea.. Cada vez que la neurona dis
para aparece una señal luminosa en el osciloscopio. Según 
esto, el registro extracelular de una unidad  aporta u n  re
gistro de los disparos de una neurona, pero ninguna in
formación acerca del potencial de m em brana de la 
neurona. Resulta difícil obtener un registro extracelular 
de una única neurona en un animal con libertad de m o
vimientos sin que la punta del electrodo se desvíe de ella, 
pero se puede lograr con unos microelectrodos flexibles 
especiales que pueden cambiar ligeramente de posición 
a la vez que el encéfalo. Al principio, el registro extrace
lular individual suponía registrar las neuronas de una en

una, situándose ésta bajo la punta de un electrodo im 
plantado por separado. Sin embargo, ahora es posible re
gistrar simultáneamente las señales extracelulares de más 
de 100 neuronas, analizando la correlación de las señales 
captadas con varios electrodos distintos implantados en 
la misma área general.

Registro de múltiples unidades En los registros de 
múltiples unidades, la punta del electrodo es más grande 
que la de un microelectrodo, de m odo que capta las seña
les de muchas neuronas. (Cuanto más grande sea el elec
trodo, más serán las neuronas que contribuyen a la señal.) 
Los potenciales de acción detectados por el electrodo se 
conducen a un circuito que los integra, sumándolos. Un re
gistro de múltiples unidades es un gráfico del número 
total de potenciales de acción por unidad de tiempo (p.ej., 
cada 0,1 segundos).

Registro EEG Invasivo En animales de laboratorio, las 
señales EEG se registran mediante grandes electrodos im 
plantados, en vez de con electrodos sobre el cuero cabe
lludo. En este caso, las señales del EEG cortical se registran 
por lo general mediante electrodos «tuerca» craneales de 
acero inoxidable, mientras que las señales del EEG sub- 
corticales habitualmente se registran por medio de elec
trodos de cable implantados con cirugía estereotáxica.

5 .4 ) Métodos de investigación farmacológicos

En el apartado precedente se ha aprendido cómo los psi
cólogos fisiológicos estudian el cerebro, manipulándolo y 
obteniendo registros de él valiéndose de métodos quirúr
gicos y eléctricos. En este apartado se aprenderá cómo los 
psicofarmacólogos manipulan el cerebro y lo registran 
aplicando métodos químicos.

La principal estrategia de investigación de la psicofar- 
macología consiste en administrar fármacos que, o bien 
aumentan, o bien disminuyen el efecto de un neurotrans- 
misor determinado y observar las consecuencias compor- 
tamentales. En el Capítulo 4 se ha visto cómo los agonistas 
y los antagonistas afectan a los sistemas de neurotransmi- 
sión. Aquí se describen vías de administración de fárma
cos, métodos de usar sustancias químicas para producir 
lesiones cerebrales selectivas, métodos para medir la acti
vidad química del cerebro que son particularmente útiles 
en las investigaciones biopsicológicas y métodos para lo
calizar sistemas de neurotransmisores.

Vías de administración de fármacos
En la mayoría de los experimentos psicofarmacológicos, los 
fármacos se administran de una de las siguientes maneras:

1) se le dan al sujeto junto con los alimentos; 2) se le in 
yectan a través de una sonda en el estómago (inyección m- 
tragástrica); o 3) se inyectan hipodérm icam ente en la 
cavidad peritoneal del abdom en (inyección intraperito- 
neal, IP), en un músculo grande (inyección intramuscular, 
IM), en el tejido graso bajo la piel (inyección subcutánea, 
SC) o en una vena grande de superficie (inyección endo
venosa, EV). Un problema de estas vías de administración 
periféricas es que muchos fármacos no atraviesan fácil
m ente la barrera hematoencefálica. Para superar este pro
blema, se pueden inyectar los fármacos en pequeñas 
cantidades a través de un fino tubo hueco, llamado cánula, 
que se ha implantado en el encéfalo mediante cirugía es
tereotáxica.

Lesiones químicas selectivas
Los efectos de las lesiones quirúrgicas, electrolíticas y crio
génicas a menudo son difíciles de interpretar, ya que afec
tan a todas las neuronas en la zona de actuación. En 
algunos casos, se pueden provocar lesiones más selectivas 
inyectando neurotoxinas (venenos neurales) con afini
dad por ciertos componentes del sistema nervioso. Exis
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ten muchas neurotoxinas selectivas. Por ejemplo, cuando 
se administra mediante microinyección ya sea ácido caínico 
o ácido iboténico, éste es absorbido preferentemente por los 
cuerpos celulares que se hallan cerca del extremo de la cá
nula y destruye esas neuronas, mientras deja en gran m e
dida ilesas a las neuronas cuyos axones atraviesan la misma 
región cerebral.

O tra neurotoxina selectiva muy utilizada es la 6-hi- 
droxidopamim (6-HD). Es absorbida únicamente por las 
neuronas que liberan los neurotransmisores noradrenalina 
o dopamina, dejando ilesas a otras neuronas en el lugar de 
inyección.

Medida de la actividad química 
del encéfalo
Existen muchos procedimientos para medir la actividad 
química del encéfalo de los animales de laboratorio. Dos 
técnicas que han demostrado ser especialmente útiles para 
la investigación biopsicológica son la técnica de 2-desoxi- 
glucosa y la diálisis cerebral.

Técnica d e  2 -d eso x ig lu co sa  La técnica de 2-desoxi
glucosa (2-DG) consiste en situar a un  animal al que se le 
ha inyectado 2-DG radioactiva en una situación experi
mental en la cual se dedica a la conducta que interesa es
tudiar. Dado que la 2-DG tiene una estructura similar a 
la de la glucosa — principal fuente de energía del encé
falo— , las neuronas activas durante la prueba la absorben

a alta velocidad, pero no la metabolizan. Después de que 
el sujeto haya desplegado la conducta, se le sacrifica y se ex
trae y secciona su encéfalo. Las secciones son sometidas en
tonces a una autorradiografía: se recubren con una 
emulsión fotográfica, se guardan en oscuridad durante 
unos cuantos días y después se revelan de forma parecida 
a una película. Las zonas del encéfalo que han absorbido 
gran cantidad de 2-DG durante la prueba aparecen en las 
diapositivas como puntos negros. Luego puede codificarse 
en color la densidad de los puntos en las distintas zonas del 
encéfalo (véase la Figura 5.18).

Diálisis c e re b ra l El procedimiento de diálisis cere
bral es un método para m edir la concentración extrace- 
lular de sustancias neuroquímicas específicas en animales 
que están llevando a cabo una conducta (véase Robinson 
y Justice, 1991) —la mayoría de las otras técnicas para 
m edir sustancias neuroquímicas requieren sacrificar al 
animal para poder extraer el tejido— . La diálisis cerebral 
implica im plantar en el cerebro u n  fina sonda que tiene 
una corta sección semipermeable. Esta sección sem iper
meable se coloca en la estructura cerebral que interesa es
tudiar, de m odo que las sustancias químicas extracelulares 
de la estructura se difundan en el interior de la sonda. 
Una vez en la sonda pueden recogerse para ser congela
das, almacenadas y después analizadas, o trasladarse en 
disolución directamente a un cromatógrafo (un aparato 
para determ inar la composición química de líquidos o 
gases).

FIGURA^ .18 Técnica de 
2-desoxiglucosa. Se muestra la 
acumulación de radioactividad en 
tres secciones frontales, obtenidas 
del encéfalo de una ardilla de 
campo Richardson. Se le inyectó al 
sujeto 2-desoxiglucosa; luego, 
durante 45 minutos se le hizo 
mirar franjas blancas y negras 
brillantemente iluminadas con el 
ojo izquierdo mientras su ojo 
derecho estaba cubierto. Puesto 
que el sistema visual de la 
ardilla de campo en gran parte 
es cruzado, la mayoría de la 
radioactividad se acumuló en las 
estructuras visuales del hemisferio 
derecho (el hemisferio que queda 
a la derecha del lector). (Por cortesía 
de Rod Cooper, Department of 
Psychohgy, University of Calgary).
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E X P L O  E SU  C E R  BR

Los métodos de investigación en biopsicología siiven parar ilus
trar un trastorno psicológico que padecen muchos científicos. 
Yo lo llamo «alargafobia» -miedo a dejar cualquier término sin 
abreviar-. Para comprobar si se domina la parte I de este ca
pítulo y se está listo para la parte II, póngase el término com

pleto en cada una de las siguientes abreviaturas. Las respues
tas correctas se presentan en la parte inferior de esta página. 
Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados con sus 
errores y omisiones.

1. TAC:. 

2  RMN 

3. TEP: .

8. EEG:

9. PPC: 

10. PPP: _

4. 2-DG:

5. RMf: _

6. MEG: _

7. EMT:

11. EMG:_ 

12 EOG:_

13. NCP: _

14. RCP: _

15. ECG:_

16. IP: _

17. IM: _

18. EV: _

19. SC: _

20. 6-OHDA: _

Localización de neurotransmisores 
y receptores en el encéfalo
Un paso clave al intentar comprender la función psicoló
gica de un neurotransmisor o de un receptor determina
dos es averiguar dónde se localiza en el encéfalo. Dos de las 
técnicas disponibles a este fin son la inmunocitoquímica 
y la hibridación in situ. Las dos suponen exponer las sec
ciones cerebrales a un ligando marcado de la molécula que 
se está investigando (el ligando de una molécula es otra 
molécula que se une a ella).

Inm unodtoquímlca Cuando se inyecta a un animal 
una proteína extraña (un antígeno), el animal produce an
ticuerpos, que se unen a la proteína y ayudan entonces al 
organismo a eliminarla o a destruirla; esto se conoce como 
respuesta inmunitaria del organismo. Los neuroquímicos 
han fabricado reservas de anticuerpos frente a la mayoría 
de los péptidos neurotransmisores y receptores cerebrales. 
La inmunocitoquímica es un procedimiento para locali
zar determinadas neuroproteínas en el encéfalo, marcando 
sus anticuerpos con una tinción o un elemento radioac
tivo y exponiendo luego las secciones cerebrales a esos an
ticuerpos marcados. Las regiones cerebrales donde se 
acumula el tinte o la radioactividad señalan la localización 
de la neuroproteína que se está estudiando.

Dado que todas las enzimas son proteínas y que sólo 
aquellas neuronas que liberan un determinado neuro
transmisor sean probablemente las que contengan la to 

talidad de las enzimas necesarias para su síntesis, la in 
munocitoquímica puede emplearse para localizar neuro
transmisores al unirse con sus enzimas. Esto se efectúa 
exponiendo las secciones cerebrales a los anticuerpos m ar
cados, los cuales se unen a las enzimas que se localizan sólo 
en aquellas neuronas que contienen el neurotransmisor 
que se estudia (véase la Figura 5.19).

Hibridación In sltu Una técnica distinta para locali
zar péptidos y otras proteínas en el encéfalo es la hibrida
ción in situ. Esta técnica saca provecho de que todos los 
péptidos y proteínas se transcriben a partir de secuencias 
de nucleótidos en las hebras del ARN mensajero (véase el 
Capítulo 2). Se han identificado las secuencias de nucleó
tidos que dirigen la síntesis de muchas neuroproteínas, y 
se han generado artificialmente hebras híbridas de ARNm
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■ 1 •
FIGURA 5.19 Inmunocitoquímica. Esta sección a 

través de la sustancia negra de una rata revela neuronas 
dopaminérgkas que han absorbido el anticuerpo frente 
a la tirosina hidroxilasa, la enzima que convierte la tirosina en 
L-Dopa. (Por cortesía de Mark Klitenick y Chris Fibiger, Department of 
Psychiatry, University ofBritish Columbio.)

FIGURA 5.20 Hibridación in srtu. Esta sección frontal, 
codificada en color, a través del encéfalo de rata pone de 
manifiesto la alta concentración de expresión de ARNm de 
una endorfina en el neoestriado (en rojo y amarillo). (Por 
cortesía de Ningning Guo y Chris Fibiger, Department of Psychiatry, 
University ofBritish Columbio.)

que contienen la secuencias de bases complementaria. La 
hibridación in si tu (véase la Figura 5.20) requiere los si
guientes pasos. Primero, se obtienen las hebras de ARN hí
brido con la secuencia de bases complementaria a la del 
ARNm que dirige la síntesis de la neuroproteína que inte
resa. A continuación, se marcan las hebras de ARN hí

brido con un tinte o un elemento radioactivo. Y por úl
timo, se exponen las secciones cerebrales a las hebras de 
ARN híbrido marcado; éstas se unen a las hebras de ARNm 
complementarias, señalando la localización de las neuro
nas que liberan la neuroproteína investigada.

Ingeniería genética

La genética es una ciencia que ha logrado un asombroso 
progreso en la última década y los biopsicólogos están co
sechando los beneficios. En la actualidad se ha extendido 
mucho el uso de métodos genéticos modernos en la in 
vestigación biopsicológica. Las técnicas de supresión de 
genes y las de sustitución de genes son dos de ellas.

Técnicas de supresión de genes
Las técnicas de supresión de genes («gene knockout») son 
procedimientos para crear organismos que carezcan de 
un determinado gen, que es el que se investiga. Una vez que 
se han creado los sujetos, se intenta identificar y luego in
vestigar cualquier anomalía neural o comportamental ob
servable que puedan presentar. A los ratones (sujetos 
mamíferos preferidos por la investigación genética) que 
son el resultado de las técnicas de supresión de genes se les 
denomina ratones «knockoufr.JOste término con frecuencia 
me hace sonreír, ya que me pasa momentáneamente por 
la cabeza la imagen de un ratoncito con guantes de boxeo.

Ha habido un gran entusiasmo por 
la tecnología de supresión de genes, y 
en la actualidad hay muchas investiga
ciones en curso sobre supresión de genes. Sin embargo, los 
estudios comportamentales de los ratones knockout pue
den ser más difíciles de interpretar de lo que se supuso en 
un principio (véase p.ej., Cook et aU 2002; Phillips y Belk
nap, 2002). Se han difúndido al menos tres advertencias. 
En prim er lugar, la mayoría de los rasgos com portam en
tales están influidos por la actividad de muchos genes que 
interactúan entre sí; por consiguiente, la eliminación de un 
rasgo comportamental mediante la supresión de un gen 
sólo puede, en el mejor de los casos, identificar una pe
queña contribución genética al comportamiento. En se
gundo lugar, la eliminación de un gen a menudo influye 
en la expresión de otros genes: como resultado, cualquier 
cambio observado en la conducta de los ratones knockout 
sólo puede relacionarse indirectamente con el gen elimi
nado; o, a la inversa, los efectos de un gen eliminado pue
den ser enmascarados por cambios de compensación de



otros genes (Mongil, Yu y Basbaum, 2000). Y, en tercer 
lugar, la expresión de los genes puede estar influida por la 
experiencia; así pues, es probable que la supresión de genes 
interactúe de una manera compleja con las experiencias del 
ratón (Crabbe, Walhlsten y Dudek, 1999.)

Los fármacos antisentido [o complementarios] {«m á
sense drugs») ofrecen la posibilidad de eludir algunos de los 
problemas de las técnicas de supresión de genes. Imagínese 
las posibles aplicaciones médicas de una técnica de investi
gación que permite a los organismos desarrollarse normal
mente, pero entonces llega a su cerebro y bloquea la expresión 
de un gen determinado. El concepto que subyace a una téc
nica semejante es sencillo y elegante: Las moléculas con una 
secuencia de ácidos nucleicos complementaria de la del ARN 
mensajero (ARNm) asociado con ungen «diana», u objetivo, 
puede desactivar el ARNm y bloquear la expresión del 
gen.Sin embargo, llevar este sencillo concepto antisentido a 
la práctica está resultando difícil. Los fármacos antisentido 
ideales han de ser resistentes a ser degradados por el orga
nismo, agentes atóxicos y específicos del ARNm al que están 
dirigidos; asimismo, se ha de disponer de técnicas para libe
rar los fármacos antisentido a sistemas neurales específicos. 
No obstante, éstas y otras dificultades relacionadas se están 
resolviendo y la investigación antisentido está empezando a 
cobrar fuerza. Su potencial es enorme.

128 Capítulo 5 - Métodos de investigación en biopskología

Técnicas de sustitución de genes

En la actualidad se puede sustituir un gen por otro en ra
tones (Tsien, 2000). Las técnicas desustitudón de genes
están dando lugar a posibilidades in- ^ ---------- —
teresantes para la investigación del ( 
desarrollo y la terapia. Por ejemplo, ^  
los científicos han extraído genes patológicos de células 
humanas y los han implantado en ratones (a los ratones 
que contienen material genético de o tra especie se les 
llama ratones transgénicos). También es posible sustituir 
un  gen por otro que sea idéntico excepto por la adición 
de unas cuantas bases que pueden actuar como un in 
terruptor, activando o inactivando el gen en respuesta a 
determinadas sustancias químicas. Estas sustancias quí
micas pueden utilizarse para activar o suprimir un gen en 
un m om ento determinado del desarrollo o en una es
tructura cerebral determinada (véase Gingrich y Roder, 
1998).

La tecnología de supresión de genes y la de sustitución 
de genes son actualmente objeto de intensa investigación. 
Queda por determinar cuánto nos enseñarán acerca de 
las bases neurales de la conducta y cuán útiles serán en el 
tratamiento de los trastornos cerebrales

p a r t e METODOS DE INVESTIGACION COMPORTAMENTAL EN BIOPSICOLOGIA

Pasamos ahora de los métodos que utilizan los biopsicó- 
logos para estudiar el sistema nervioso a aquellos métodos 
que se refieren al aspecto comportamental de la biopsico- 
logía. Debido a la invisibilidad inherente a la actividad 
neural, el objetivo fundamental de los métodos empleados 
en su investigación es convertir lo inobservable en obser
vable. Por contraposición, los principales objetivos de los 
métodos de investigación del comportamiento son con
trolar, simplificar y objetivar.

A un único conjunto de procedimientos desarrollados 
para investigar un fenómeno determinado del com porta
miento se le llama modelo comportamental. Cada modelo 
comportamental normalmente abarca un método para 
producir el fenómeno comportamental que se investiga y 
un método para medirlo objetivamente.

£ \  Evaluación neuropsicológica

Cualquier paciente de quien se sospe
che que padece algún tipo de alteración 
del sistema nervioso suele ser remitido 

al neurólogo, quien evalúa las funciones sensitivas y m o
toras básicas. Los cambios, más sutiles, de las funciones de 
percepción, emoción, motivación o cognición son com 
petencia del neuropsicólogo.

Puesto que la evaluación neuropsicológica requiere 
tanto tiempo, únicamente se prescribe a un pequeño p o r

centaje de pacientes con lesión cerebral. Esto es lamenta
ble: los resultados de las pruebas neuropsicológicas pue
den ayudar a los pacientes con lesión cerebral de tres 
maneras significativas: 1) contribuyendo al diagnóstico 
de trastornos neurológicos, en particular en aquellos casos 
en que las pruebas de neuroimagen cerebral, el EEG y los 
exámenes neurológicos han dado resultados dudosos; 2) 
sirviendo de base para la asistencia y el cuidado de los pa
cientes, ó 3) aportando las bases para valorar objetiva
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mente la eficacia del tratamiento y la importancia de sus 
efectos secundarios.

Planteamiento actual de la evaluación 
neuropsicológica
La naturaleza de la evaluación neuropsicológica ha cam
biado radicalmente desde la década de los cincuenta (véase 
Stuss y Levine, 2002). En efecto, el enfoque dominante de 
la evaluación neuropsicológica ha evolucionado pasando 
por tres fases diferenciadas: el enfoque de prueba única, el 
enfoque de batería de pruebas estandarizada y el actual en
foque de batería de pruebas personalizada.

Enfoque de prueba única Antes de la década de los 
cincuenta, las escasas pruebas neuropsicológicas existen
tes estaban diseñadas para detectar daño cerebral; en con
creto, el objetivo de estas primeras pruebas era discriminar 
entre pacientes con problemas psicológicos resultantes de 
lesiones cerebrales estructurales y pacientes con problemas 
psicológicos resultantes de cambios cerebrales funciona
les, más que estructurales. Este enfoque no resultó eficaz, 
en gran parte porque no puede diseñarse una única prueba 
que sea sensible a la diversidad y complejidad de síntomas 
psicológicos que, en principio, puede presentar un pa
ciente con daño cerebral.

Enfoque de batería de pruebas estandarizada El
enfoque de la batería de pruebas estandarizada en la eva
luación neuropsicológica surgió del fracaso del enfoque de 
prueba única y fue el que predominó en la década de los 
sesenta. El objetivo siguió siendo el mismo — identificar 
pacientes con daño cerebral— , pero la evaluación incluía 
una batería (un conjunto) de pruebas, en vez de una sola 
prueba. La batería de pruebas estandarizada que más se ha 
utilizado ha sido la Batería de pruebas neuropsicológicas 
Halstead-Reitan. Ésta consiste en un conjunto de pruebas 
en las que los pacientes con daño cerebral suelen tener un 
rendimiento bajo en comparación con otros pacientes o 
con sujetos de referencia sanos; la puntuación de cada 
prueba se suma para obtener una puntuación total de con
junto. Una puntuación total por debajo del punto de corte 
establecido lleva a un  diagnóstico de daño cerebral. El en
foque de la batería de pruebas estandarizada ha resultado 
tener un éxito relativo; estas baterías discriminan eficaz
mente entre pacientes neurológicos y sujetos sanos, pero 
no son tan eficaces para discriminar entre pacientes neu
rológicos y pacientes psiquiátricos.

Enfoque de batería de pruebas personalizada El
enfoque de la batería de pruebas personalizada empezó 
a utilizarse de m odo habitual en unas cuantas selectas 
instituciones de investigación neuropsicológica durante 
la década de los sesenta. Dicho enfoque probó ser muy

adecuado para la investigación, y pronto se extendió a la 
práctica clínica. Hoy en día predomina tanto en los la
boratorios de investigación como en los servicios de 
neurología de los hospitales (véase Lezak, 1997; Strub y 
Black, 1997.

El objetivo de los exámenes neuropsicológicos ac
tuales no es simplemente identificar pacientes con daño 
cerebral, el objetivo es determinar la naturaleza de las 
alteraciones psicológicas de cada paciente con daño 
cerebral. ¿Así pues, cómo se lleva a cabo el enfoque de la 
batería de pruebas neuropsicológicas personalizada en 
la evaluación neuropsicológica? Por lo general, se co
mienza del mismo m odo con todos los pacientes: m e
diante una batería habitual de pruebas seleccionadas por 
el neuropsicólogo para hacerse una idea general del ca
rácter de los síntomas neuropsicológicos. A continua
ción, dependiendo de los resultados obtenidos en la 
batería habitual de pruebas, el neuropsicólogo selecciona 
una serie de pruebas adecuadas para cada paciente, en un 
intento de determinar con mayor precisión los síntomas 
generales que ha puesto de manifiesto la batería habitual. 
Por ejemplo, si los resultados de la batería de pruebas in 
dican que el paciente sufre u n  problem a de memoria, las 
pruebas siguientes deberían incluir aquellas que están 
pensadas para revelar el tipo específico del problem a de 
memoria.

Las pruebas que se utilizan en el enfoque de la bate
ría de pruebas personalizada difieren en tres aspectos de 
las pruebas anteriores. En prim er 
lugar, las pruebas más recientes están 
diseñadas específicamente para eva
luar los aspectos de la función psicológica que las teorías 
y los datos actuales han situado en prim er plano. Por 
ejemplo, las teorías actuales, así como los datos en que se 
basan, sugieren que los mecanismos de la m em oria a 
corto plazo y los de la m emoria a largo plazo son total
mente diferentes; por lo tanto, la evaluación de pacientes 
con problemas de m emoria prácticamente siempre in 
cluye pruebas específicas de memoria, tanto a corto como 
a largo plazo. En segundo lugar, la interpretación de las 
pruebas no suele basarse por completo en lo bien que el 
paciente las hace; a diferencia de las primeras pruebas 
neuropsicológicas, las actuales a menudo requieren que 
el neuropsicólogo evalúe la estrategia cognitiva que ha se
guido el paciente para realizar la prueba. La lesión cere
bral suele cambiar la estrategia de la que se vale el paciente 
neurològico para realizar una prueba sin que disminuya 
la puntuación total. En tercer lugar, el enfoque de la b a 
tería de pruebas personalizada requiere un examen más 
cuidadoso. A menudo se necesita pericia y conocimien
tos para seleccionar la batería de pruebas más adecuada 
para evidenciar las alteraciones de un paciente así como 
determinar las diferencias cualitativas de su estrategia 
cognitiva.
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Pruebas de la batería neuropsicológica 
habitual
Puesto que la aproximación a la evaluación neuropsicoló

gica de la batería de pruebas neuropsi- 
cológicas personalizada por lo general 
consta de dos fases — una batería de 

pruebas generales que se les aplica a todos los pacientes, se
guida de una serie de pruebas específicas apropiadas para 
cada paciente— , los ejemplos siguientes de pruebas neu- 
rológicasse presentan en dos subapartados. En el primero, 
algunas pruebas que se aplican con frecuencia como parte 
de la batería habitual de pruebas inicial; en el segundo, al
gunas pruebas que pueden emplear los neuropsicólogos a 
fin de investigar en mayor profundidad los problemas es
pecíficos revelados por la batería habitual.

Inteligencia Aunque se sabe que el cociente de inteli
gencia (CI) global es una mala medida del daño cerebral, 
casi siempre se incluye una prueba de inteligencia general 
en la batería de pruebas neuropsicológicas que se aplica 
como rutina a todos los pacientes. Muchas de las evalua
ciones neuropsicológicas comienzan con la Escala de In
teligencia para Adultos de Wechsler ( Weschler A dult 
Intelligence Scale— WAIS— ). Ello se debe a que saber cuál 
es el CI de un paciente puede ayudar al neuropsicólogo a 
interpretar los resultados de otras pruebas. Asimismo, un 
neuropsicólogo con experiencia a veces puede deducir la 
disfunción neuropsicológica del paciente basándose en el 
patrón de alteraciones que reflejan las diversas subescalas 
del WAIS. Por ejemplo, las puntuaciones bajas en las su
bescalas de capacidad verbal tienden a asociarse con una 
lesión del hemisferio izquierdo, mientras que la lesión del 
hemisferio derecho tiende a disminuir las puntuaciones de 
las subescalas manipulativas. En la Tabla 5.1 se describen 
las 11 subescalas del WAIS.

Memoria Una de las limitaciones del WAIS es que a m e
nudo no puede detectar alteraciones de memoria, pese a 
que incluye dos subescalas diseñadas específicamente para 
evaluar las funciones mnésicas. La subescala de informa
ción del WAIS evalúa la memoria de conocimientos ge
nerales (p.ej., «¿Quién es el Rey Juan Carlos?»), y la 
subescala que se centra en la capacidad de retener dígitos 
determina la secuencia más larga de números aleatorios 
que puede repetir correctamente el paciente en el 50 % de 
los casos —la mayoría de las personas pueden retener 
hasta siete dígitos— . No obstante, estos dos tipos de m e
moria figuran entre los que tienen menos probabilidad de 
resultar afectadas por una lesión cerebral —los pacientes 
con trastornos graves de m em oria no suelen presentar 
alteraciones en la subescala de información ni en la de 
dígitos del WAIS— . Sea como fuere, los problemas de m e
moria rara vez pasan inadvertidos. Si existen, puede que se 
les detecte por medio de otras pruebas incluidas en la ba-

Las 11 subescalas de la Escala 
de Inteligencia para Adultos de Wechs
ler (WAIS)

SUBESCALAS VERBALES_____________________________________
Información Se le leen al sujeto 29 preguntas de 
información general -por ejemplo, preguntas como: 
«¿Quién es el presidente de Estados Unidos?».
Dígitos Se le leen al sujeto tres dígitos, a un ritmo de 
uno por segundo, y se le pide que los repita en el mismo 
orden. Se realizan dos intentos con tres dígitos, cuatro 
dígitos, cinco dígitos... y así sucesivamente hasta que el 
sujeto falla dos intentos de un mismo nivel.
Vocabulario Se le pide al sujeto que defina una lista de 
35 palabras de distinto grado de dificultad.
Aritmética Se le hacen al sujeto 14 preguntas sobre 
aritmética y ha de contestarlas sin ayudarse de papel y 
lápiz.
Comprensión Se le hacen al sujeto 16 preguntas para 
evaluar su capacidad de entender principios generales 
-por ejemplo, preguntas como: «¿Por qué se debe 
votar?».
Semejanzas Al sujeto se le nombran pares de 
elementos y se le pide que explique en qué se parecen 
los elementos de cada par.

SUBESCALAS MANIPULATIVAS_______________________________
Figuras incompletas El sujeto debe identificar cuál es 
el elemento importante que falta en 20 dibujos -por 
ejemplo, un dibujo de una ardilla sin cola-.
Historietas Al sujeto se le muestran 10 series de cartas 
de dibujos y se le pide que coloque cada serie de modo 
que cuenten una historia con sentido.
Cubos Se le dan al sujeto unos cubos que tienen dos 
caras rojas, dos caras blancas y dos caras mitad roja, 
mitad blanca. Se le enseñan nueve modelos y se le pide 
que los reproduzca colocando los cubos de la forma 
adecuada.
Rompecabezas Al sujeto se le pide que junte las piezas 
de cuatro rompecabezas sencillos para formar cosas 
conocidas.
Gave de números Se le presenta al sujeto una clave 
que empareja cada uno de los símbolos de una serie con 
un dígito diferente. En la misma hoja hay una serie de 
dígitos y se le dan al sujeto 90 segundos para poner el 
símbolo correcto, conforme a la clave, y así sucesivamente 
hasta completar el mayor número de dígitos posible.

tería habitual de pruebas; o que el neuropsicólogo los ad
vierta en entrevistas con el paciente; o que el paciente o su 
familia los relaten.
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Lenguaje Si a un paciente neuropsicológico se le ha 
aplicado el WAIS, se puede deducir si tiene alteraciones en 
á  uso del lenguaje a partir de la puntuación global de las 
seis subescalas verbales. Si no se ha pasado el WAIS, se 
puede hacer una exploración rápida de los pacientes para 
detectar alteraciones relacionadas con el lenguaje mediante 
la prueba de las fichas (Token test). Se colocan sobre una 
mesa frente al sujeto veinte fichas de dos formas distintas 
(cuadradas y redondas), dos tamaños distintos (grandes y 
pequeñas), y cinco colores diferentes (blancas, negras, 
amarillas, verdes y rojas). La prueba empieza leyendo el 
examinador unas instrucciones sencillas — por ejemplo, 
«toque un cuadrado rojo»— , que el sujeto debe seguir. A 
continuación, la prueba pasa a dar instrucciones más com
plejas, como «toque el circulo rojo pequeño y después el 
cuadrado verde grande». Por último, se pide al sujeto que 
lea las instrucciones en voz alta y que las siga.

lateralización del lenguaje Es habitual que uno de
los hemisferios cerebrales participe más que el otro en las 
actividades relacionadas con el lenguaje. En la mayoría de 
las personas, el hemisferio izquierdo es el dominante en el 
lenguaje, pero en algunas el dominante es el derecho. A m e
nudo se incluye una prueba de lateralización del lenguaje 
en la batería habitual de pruebas ya que a menudo resulta 
útil saber cuál es el hemisferio dominante en el lenguaje al 
interpretar los resultados de otras pruebas. Es más, a los pa
cientes se les aplica prácticamente siempre una prueba de 
lateralización del lenguaje antes de cualquier intervención 
quirúrgica que pueda afectar a las áreas corticales del len
guaje. Los resultados se utilizan para planificar la cirugía, 
tratando de evitar en la medida de lo posible las áreas del 
lenguaje.

Existen dos pruebas de lateralización del lenguaje que 
se utilizan mucho. La del amital sódico (Wada, 1949) es una 
de ellas; la de escucha dicótica (Kimura, 1973) es la otra.

La prueba del am ital sódico consiste en inyectar el 
anestésico amital sódico en la arteria carótida del cuello, 
ya sea en la izquierda, ya sea en la derecha. Esto anestesia 
tem poralm ente el hemisferio homolateral (del mismo 
lado), al tiempo que el contralateral (del lado opuesto) en 
gran medida no resulta afectado. Mientras que el hemis
ferio homolateral está anestesiado, se le aplican rápida
mente al paciente varias pruebas de lenguaje. Más tarde se 
repite el proceso en el otro lado del cerebro. Cuando la in 
yección se hace en el lado del cerebro que dom ina el len
guaje, el paciente queda completamente m udo durante 
unos 2 minutos. Cuando se inyecta en el lado que no es do
minante, sólo se producen unos cuantos problemas leves 
de lenguaje. Dado que la prueba del amital sódico un m é
todo invasivo2, sólo puede aplicarse por razones médicas

2 Se interviene directamente en  la actividad cerebral (N. d d  T.).

—habitualmente, para determinar cuál es el hemisferio ce
rebral dominante en el lenguaje antes de una intervención 
neuroquirúrgica.

En la versión estándar de la prueba de escucha dicó
tica se enuncia una secuencia de dígitos, los cuales se le pre
sentan al sujeto a través de unos auriculares estereofónicos. 
Se presentan tres dígitos por un oído al mismo tiempo 
que se presentan tres dígitos diferentes por el otro. Luego 
se pide a los sujetos que digan la mayor parte que puedan 
de esos seis dígitos. Kimura descubrió que los sujetos de
cían correctamente una mayor cantidad de dígitos escu
chados por el oído contralateral a su hemisferio dominante 
en el lenguaje, según se había determinado mediante la 
prueba del amital sódico.

Pruebas de funciones neuropsicológicas 
específicas
Tras analizar los resultados del rendimiento de u n  pa
ciente neuropsicológico en la batería habitual de pruebas, 
el neuropsicólogo escoge una serie de pruebas específicas 
para precisar el carácter de los proble
mas generales que ha puesto de m ani
fiesto la batería habitual. Existen cientos 
de pruebas que pueden seleccionarse. En este apartado se 
describen algunas de ellas, junto con ciertas consideracio
nes que pueden influir en su elección.

Memoria Una vez que se ha descubierto una altera
ción de memoria mediante la batería habitual, hay que 
plantearse al menos cuatro preguntas fundamentales sobre 
el fallo de memoria: 1) ¿Las alteraciones de memoria im
plican a la memoria a corto plazo, a la memoria a largo 
plazo o a ambas?, 2) ¿ Los fallos de memoria a largo plazo 
son anterógrados (afectan a la retención de lo que se ha 
aprendido después de la lesión), retrógrados (afectan a la 
retención de lo que se ha aprendido antes de la lesión), o 
de ambos tipos?, 3) ¿Las alteraciones de memoria a largo 
plazo afectan a la memoria semántica (memoria del cono
cimiento general del m undo3) o a la memoria episódica 
(memoria de las experiencias personales)?, 4) Son las al
teraciones de memoria a largo plazo fallos de la memoria 
explícita (recuerdos de los que el paciente es consciente y 
que, por lo tanto, puede expresar verbalmente), de la me
moria implícita (recuerdo que se demuestra mediante la 
mejora del rendimiento del paciente, sin que sea cons
ciente de ello) o de ambas?

Muchos pacientes amnésicos presentan un grave dete
rioro de la m em oria explícita sin tener daño alguno de la 
memoria implícita (Curran y Schacter, 1997). Se ha de-

3 Tipo de m em oria a largo plazo que se refiere al conocim iento de he
chos, objetos y conceptos, al igual que de palabras y su significado (N. 
d d T .).
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mostrado que las pruebas de priming* de repetición con
tribuyen a evaluar y estudiar este modelo. Primero, se les 
muestra a los pacientes una lista de palabras y se les pide 
que la estudien; no se les pide que la recuerden. Luego, 
cuando ha transcurrido un cierto tiempo, se les pide que 
completen una lista de fragmentos de palabras, muchos de 
los cuales son parte de palabras de la lista inicial. Por ejem
plo, si «morado» estuviera en la lista inicial, uno de los frag
mentos de palabras de la prueba podría ser «mor ». Los
pacientes con amnesia suelen completar dichas palabras 
fragmentadas igual de bien que los sujetos de referencia 
sanos. Pero —y esto es lo verdaderamente importante— 
a menudo no tienen un recuerdo consciente de ninguna 
de las palabras de la lista inicial, ni siquiera de haber visto 
alguna vez la lista. En otras palabras, presentan una buena 
memoria implícita de las experiencias sin tener una m e
moria explícita de ellas.

Lenguaje Si según los resultados de la batería habitual 
de pruebas un paciente neuropsicológico tiene una alte
ración relacionada con el lenguaje, se le aplica una serie 
compleja de pruebas para aclarar la naturaleza del pro
blema. Por ejemplo, si existe un problem a de lenguaje, 
puede tratarse de uno de tres problemas básicamente dis
tintos: problemas fonológicos (que atañen a las reglas que 
gobiernan los sonidos del lenguaje), problemas sintácticos 
(referentes a la gramática del lenguaje), o problemas se
mánticos (relacionados con el significado del lenguaje). Ya 
que los pacientes con lesión cerebral pueden padecer uno 
de estos problemas pero no el resto, es imprescindible que 
la evaluación de todos los pacientes neuropsicológicos con 
problemas de lenguaje incluya pruebas de cada una de 
estas tres capacidades (Saffran, 1997).

La lectura en voz alta puede verse alterada de distintas 
maneras por una lesión cerebral; deben utilizarse pruebas 
de seguimiento que puedan diferenciar entre los distintos 
modelos de alteración (Coslett, 1997). Algunos pacientes 
con dislexia (dificultades de lectura) recuerdan las reglas 
de la pronunciación, pero tienen dificultades para pro
nunciar palabras que no siguen estas reglas y que han de 
pronunciarse de memoria. Otros pacientes con dislexia 
pronuncian palabras familiares sencillas basándose en la 
memoria, pero han perdido la capacidad para aplicar las 
reglas de la pronunciación —se pueden pronunciar pala
bras sin contenido tales como tramba o fujaz— .

Fundón del lóbulo frontal
Las lesiones en el lóbulo frontal son frecuentes y la Prueba 
de clasificación de cartas de Wisconsin (véase la Figu
ra 5.21) form a parte de muchas baterías de pruebas per-

4 El fenómeno de priming o  «preparación» consiste en que la percep
ción de un estím ulo determ inado facilita volver a  percibirlo o respon
der a  él o  a  un estímulo similar (N. d d  T.).

J  ,
FIGURA 5.21 Prueba de clasificación de cartas de 

Wisconsin. Esta mujer acaba de comenzar la prueba. Si coloca 
la primera carta delante de la carta señal con tres círculos 
verdes, está clasificando basándose en el color. Ha de hacer 
conjeturas hasta aprender cuál es el criterio -color, forma o 
número- por el que debe guiarse al clasificar. Después de 
que coloque cada carta, se le dice si lo ha hecho 
correctamente o no.

sonalizada debido a que detecta el daño del lóbulo fron
tal. En cada una de las cartas de la prueba de Wisconsin hay 
o bien un único símbolo, o bien dos, tres o cuatro símbo
los idénticos. Los símbolos son o bien triángulos, o bien 
estrellas, círculos o cruces; y pueden ser rojos, verdes, am a
rillos o azules. Al comienzo de la prueba, se presentan al 
paciente cuatro cartas «señal» que difieren una de o tra en 
forma, color y número. La tarea consiste en clasificar 
correctamente las cartas de una baraja en un m ontón 
colocado delante de las cartas-señal. Pero el paciente no 
sabe si debe clasificar las cartas según la forma, el color o 
el número. Empieza a hacerlo conjeturando, y después de 
que ha colocado cada carta se le dice si la ha clasificado de 
forma correcta o incorrecta. Al principio, la tarea consiste 
en aprender a clasificar por colores. Pero en cuanto el pa
ciente responde correctamente varias veces consecutivas, 
se cambia el criterio de clasificación y se adopta el de forma
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o número, sin darle a él más pistas que el que las respues
tas basadas en el color se califican como incorrectas. A 
partir de ese momento, cada vez que se aprende un crite
rio de clasificación, éste se cambia.

Los pacientes con daño en el lóbulo frontal a menudo 
continúan clasificando las cartas basándose en un mismo

criterio de clasificación durante unos cien o más ensayos 
después de que se haya vuelto incorrecto. Parece que tie
nen muchas dificultades para aprender y recordar que las 
normas que antes eran adecuadas para que una conducta 
fuera eficaz ya no lo son, un problema llamado perseve- 
mción.

Métodos comportamentales de la neurociencia cognitiva

La neurociencia cognitiva se basa en dos suposiciones re
lacionadas. La primera premisa es que todo proceso cog- 
nitivo complejo es el resultado de la actividad conjunta de 
procesos cognitivos simples, llamados procesos cognitivos 

constituyentes. La segunda es que cada 
proceso cognitivo constituyente está 
mediado por la actividad neural de una 

región concreta del cerebro. Uno de los principales obje
tivos de la neurociencia cognitiva es identificar las regio
nes cerebrales que median diversos procesos cognitivos 
constituyentes.

Junto con el papel central que han representado la 
TEP y la RMf en las investigaciones punteras sobre neu
rociencia cognitiva, la técnica de sustracción de imáge
nes emparejadas se ha convertido en uno de los métodos 
clave de investigación del comportamiento en las inves
tigaciones sobre neurociencia cognitiva (véase Posner y 
Raichle, 1994). Vamos a explicar esta técnica con un ejem
plo tom ado de un estudio con TEP acerca del proce
samiento de una palabra, realizado po r Petersen y 
colaboradores (1988). Estos estaban interesados en deli
m itar las zonas cerebrales que permiten a u n  sujeto aso
ciar palabras (responder a una palabra impresa diciendo 
una palabra relacionada con ella). Se podría pensar que 
ésta es una tarea que puede llevarse a cabo fácilmente ha
ciendo que un sujeto realice una tarea de asociación de pa
labras mientras se registra una imagen por TEP de su 
cerebro. El problema de este planteamiento es que muchas 
partes del cerebro que se activarían durante el período de 
prueba podrían no tener nada que ver con el proceso cog
nitivo constituyente de formar una asociación de palabras; 
gran parte de la actividad registrada se asociaría con otros 
procesos, tales como ver las palabras, leerlas y hablar. La 
técnica de sustracción de imágenes emparejadas se ideó 
para tratar este problema.

La técnica de la sustracción de imágenes emparejadas 
implica obtener imágenes de TEP o de RMf durante va
rias tareas cognitivas distintas. En condiciones ideales, las 
tareas se diseñan de m odo que cada par difiera uno de otro 
sólo en un único proceso cognitivo constituyente. Enton

ces, la actividad cerebral asociada con ese proceso se puede 
calcular restando la actividad de la imagen que se asocia 
con una de las dos tareas de la actividad en la imagen que 
se asocia con la o tra tarea. Por ejemplo, en una de las ta
reas del estudio de Petersen y colaboradores, los sujetos pa
saban un m inuto leyendo en voz alta sustantivos impresos 
a medida que aparecían en una pantalla; en otro, obser
vaban los mismos sustantivos en la pantalla, pero respon
dían a cada uno de ellos diciendo en voz alta un verbo 
relacionado (p.ej., camión-conducir). Entonces, Petersen y 
colaboradores restaron la actividad de las imágenes regis
tradas durante las dos tareas para obtener una imagen de 
diferencia. La imagen de diferencia puso de manifiesto qué 
regiones cerebrales intervenían específicamente en el p ro
ceso cognitivo constituyente de formar la asociación de pa
labras; la actividad asociada con fijarse en la pantalla, ver 
los sustantivos, decir las palabras, etc., fue suprimida por 
la sustracción (véase la Figura 5.22).

Otro problema que conlleva el uso de la TEP y la RMf 
para identificar procesos cognitivos constituyentes es el 
ruido asociado con los sucesos cere
brales aleatorios que ocurren durante 
la prueba — por ejemplo, pensar en 
una repentina punzada de hambre, descubrir una mosca 
en la pantalla o preguntarse si falta mucho para que acabe 
la prueba— . El ruido generado por dichos sucesos puede 
reducirse significativamente mediante una técnica ex
puesta antes en este capítulo: el promedio de la señal. Pro
mediando las imágenes de diferencia obtenidas al repetir 
las mismas pruebas, los investigadores pueden aumentar 
considerablemente la proporción señal-ruido. Promediar las 
imágenes obtenidas de varios sujetos es una práctica ha
bitual; la imagen de diferencia media (promediada) re
sultante destaca las áreas de actividad comunes a la mayoría 
de los sujetos y atenúa las áreas de actividad particulares 
de unos cuantos (véase la Figura 5.22). Sin embargo, este 
procedimiento de promediar puede llevar a un grave pro
blema: si dos sujetos presentan un modelo específico pero 
diferente de actividad cortical, la imagen promediada re
velaría poco acerca de cada uno de ellos.
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FIGURA 5-22 j  Técnica de sustracción 
de imágenes emparejadas, utilizada 
habitualmente en neurociencia cognitiva. Se 
puede ver aquí que el cerebro de un sujeto 
está en general activo cuando mira una 
configuración de tablero de ajedrez que lanza 
destellos (situación de estimulación visual). Sin 
embargo, si se resta la actividad que ocurrió 
cuando el sujeto se fijaba en una pantalla en 
blanco (situación de referencia, se hace 
evidente que la percepción del modelo de 
tablero de ajedrez que parpadea se asociaba 
con un aumento de actividad que estaba 
restringida en gran parte al lóbulo occipital. Las 
imágenes de diferencia de cada uno de los 
cinco sujetos se promediaron para obtener una 
imagen de diferencia media. (Imágenes de TEP 
por cortesía de Marcus Raichle, Mallinckrodt Instituto 
ofRadiology, Washington University Medical Centor.)

PROM EDIO DE CADA SUJETO
Estimulación Imagen de

visual Referencia referencia
  ^

Imagen de diferencia media

Modelos biopsícológicos de la conducta animal

Aquí se presentan, bajo tres encabezamientos, ejemplos 
primordiales de los modelos conductuales que sirven para 
el estudio de la biopsicologia de las especies de laboratorio: 
1) modelos de evaluación de las conductas típicas de espe
cie; (2) modelos de condicionamiento tradicionales, y 3) 
modelos del aprendizaje animal «seminatural». En cada 
caso, la atención se centra en los métodos utilizados para 
estudiar la conducta de la rata de laboratorio, que es el su
jeto más utilizado en las investigaciones biopsicológicas.

Modelos de evaluación de las conductas 
típicas de especie
Muchos de los modelos comportamentales empleados en 
la investigación biopsicológica se aplican al estudio de las 
conductas típicas de una especie. Las conductas típicas de 
especie son aquellas que manifiestan prácticamente todos 
los miembros de una especie, o al menos todos aquellos del 
mismo sexo y edad. Las conductas típicas de especie que 
más se han estudiado incluyen acicalarse, nadar, comer, 
beber, aparearse, luchar y construir nidos. Aquí se descri
ben la prueba de campo abierto, pruebas de conducta 
agresiva y defensiva, y pruebas de conducta sexual.

Prueba de campo abierto En la prueba de campo 
abierto se coloca al sujeto en un recinto grande y vacío, y 
se registra su actividad. Se suele consignar su nivel de ac

tividad general, bien con un contador de actividad 
automatizado, bien trazando líneas en el suelo del recinto 
y contando las veces que cruza las líneas durante la prueba. 
En las pruebas en campo abierto también es corriente que 
se contabilice el número de deposiciones (bolos de excre
mentos) del animal durante la prueba. Una puntuación 
baja en el nivel de actividad y una elevada cantidad de de
posiciones s uelen interpretarse como índices de miedo. Las 
ratas miedosas son marcadamente tigmotáxicas, es decir, 
rara vez se aventuran lejos de las paredes del recinto de 
prueba y rara vez se dedican a actividades como la crianza 
o el acicalamiento. Las ratas se muestran a menudo teme
rosas cuando se las coloca por primera vez en un campo 
abierto extraño, pero este miedo suele disminuir tras re
petidas exposiciones al mismo.

Pruebas de conducta agresiva y defensiva Las
pautas típicas de conducta agresiva y defensiva pueden 
observarse y medirse durante los enfrentamientos entre la 
rata macho dominante de una colonia establecida y una 
rata intrusa de m enor tamaño (véase Blanchard y Blan
chard, 1988). Esto se conoce como el modelo del intruso 
en la colonia. Los comportamientos del macho dominante 
se consideran agresivos y los del desdichado intruso, de
fensivos. El macho dominante de la colonia (el macho alfa) 
se acerca por el lado al intruso, con su  pelaje erizado. 
Cuando está cerca del intruso intenta hacerle perder el
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equilibrio y morderle el lomo y los flancos. El intruso in
tenta proteger el lomo y los costados reculando sobre las 
patas traseras y empujando al atacante con las patas de
lanteras o rodando de espaldas. Así pues, en ratas, la erec
ción de pelaje, la aproximación lateral y los mordiscos en 
el lomo y los costados indican una agresión entre congé
neres; la paralización, el «boxeo» (recular y empujar) y los 
giros sobre la espalda indican defensa.

Algunas pruebas de comportamiento defensivo en ratas 
miden más la respuesta al investigador que la respuesta a 
otra rata. Por ejemplo, se acostumbra a medir la resisten
cia de una rata a que se le atrape (la puntuación más baja 
se da cuando no se resiste y la más alta cuando muerde) y 
usar la puntuación como una medida de defensa (Kalyn- 
á iu k e ta l ,  1997).

El laberinto elevado en forma de cruz, un laberinto de 
cuatro brazos en forma de cruz que suele situarse a 50 

centímetros por encima del suelo, es 
una prueba de defensa habitualmente 
empleada para estudiar, en ratas, los 

efectos ansiolíticos (que reducen la ansiedad) de los fár
macos. Dos de los brazos del laberinto están protegidos por 
tabiques laterales, los otros dos no. La medida de defensa, 
o de ansiedad, está determ inada por la proporción de 
tiempo que pasan las ratas en los brazos protegidos en vez 
de en los abiertos. Muchos fármacos ansiolíticos recono
cidos aumentan significativamente el tiempo que pasan las 
ratas en los brazos abiertos (véase Pellow et a l , 1985) y, a 
la inversa, muchos fármacos recientes que han demos
trado ser eficaces para reducir la defensa de las ratas en el 
laberinto han resultado ser eficaces para tratar la ansiedad 
en seres humanos.

Pruebas de conducta sexual La mayoría de los in 
tentos de estudiar las bases fisiológicas de la conducta se
xual de las ratas se han centrado en acto de la cópula en sí 
mismo. El macho m onta a la hembra por detrás, aferrán- 
dole las patas traseras. Si la hembra es receptiva, responde 
adoptando la postura denominada lordosis; esto es, le
vanta las patas traseras en el aire, curva el dorso formando 
una U y desplaza la cola hacia un lado. Montándola varias 
veces, el macho inserta el pene en la vagina de la hembra; 
este acto se denomina introducción. Tras la introducción, 
el macho desmonta con un salto hacia atrás. Pocos se
gundos después vuelve a m ontarla y penetrarla. Tras unos 
10 ciclos semejantes de montar, introducir y desmontar, el 
macho m onta, penetra y eyacula (expulsa el esperma).

Tres medidas acostumbradas del comportamiento se
xual de la rata macho son el número de acoplamientos 
que ha necesitado para lograr la introducción, el número 
de introducciones que ha necesitado para lograr la eyacu- 
lación, y el intervalo entre la eyaculación y el reinicio del 
acoplamiento. La medida más frecuente del com porta
miento sexual de la rata hembra es el cociente de lordosis 
(proporción de acoplamientos que provocan lordosis).

Modelos de condicionamiento 
tradicionales
Los modelos de aprendizaje desempeñan un papel fun
damental en la investigación biopsicológica por tres 
razones. La prim era es que el aprendizaje es un fenó
meno de capital interés para los psicólogos. La segunda 
es que los modelos de aprendizaje aportan un recurso 
técnico eficaz para producir y controlar la conducta del 
animal. Como los anim ales no pueden seguir las ins
trucciones del investigador, por lo general hay que en
trenarles para que se com porten de un m odo coherente 
con los objetivos del experimento. La tercera razón es que 
se pueden deducir muchas cosas acerca del estado sensi
tivo, m otor, de motivación, y cognitivo de un animal b a
sándose en su capacidad de aprender y efectuar diversas 
respuestas.

Si el lector ha seguido un curso previo de psicología, 
conocerá el modelo de condicionamiento pavloviano y el 
de condicionamiento operante. En el modelo de condi
cionamiento pavloviano el experimentador empareja un 
estímulo inicialmente neutro, llamado estímulo condicio
nado (p.ej., un sonido o una luz), con un estímulo incon- 
dicionado (p.ej., carne en polvo) — un estímulo que 
provoca una respuesta incondiáonada (refleja) como la sa
livación— . Como resultado de estos emparejamientos, el 
estímulo condicionado llega a adquirir la capacidad, ad
m inistrándose en solitario, de provocar una respuesta 
condicionada (p.ej., la salivación) — respuesta que suele 
ser, pero no siempre, similar a la respuesta incondicio- 
nada— .

En el modelo de condicionamiento operante, la fre
cuencia con la que se emite una determinada respuesta vo
luntaria [por contraposición a refleja], como accionar una 
palanca, aumenta gracias al refuerzo o disminuye debido 
al castigo. Uno de los modelos de condicionamiento ope
rante más utilizado en biopsicología es el de autoestimu- 
lación. En el modelo de autoestimulación, los animales 
presionan una palanca para m andar estímulos eléctricos 
a ciertas regiones de su cerebro; estas estructuras cerebra
les en las que estriba la autoestimulación suelen desig
narse «centros de placer».

Modelos de aprendizaje animal 
seminaturales
Además de los modelos del condicionamiento pavloviano 
y del operante, los biopsicólogos utilizan modelos del 
aprendizaje animal diseñados específi
camente para reproducir situaciones 
con las que podría encontrarse el ani
mal en su entorno natural (véase Gerlai y Clayton, 1999). 
El desarrollo de estos modelos surgió en gran parte del ra
zonable supuesto de que los tipos de aprendizaje que tien
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den a ser beneficiosos para ia supervivencia del animal en 
estado salvaje probablemente estén más desarrollados y 
más directamente relacionados con los mecanismos neu- 
rales innatos. A continuación se presentan cuatro m ode
los frecuentes de aprendizaje «seminatural»: la aversión 
condicionada al gusto, el laberinto radial de brazos, el la
berinto de agua de M orris y el enterramiento defensivo 
condicionado.

Aversión condicionada al gusto Una aversión con
dicionada al gusto es la respuesta que se instaura al sabor 
de alimentos a cuyo consumo sigue una enfermedad (véase 
García y Koelling, 1966). En el caso típico del experimento 
de aversión condicionada al gusto, las ratas reciben un vo
mitivo (un fármaco que induce náuseas) después de haber 
consumido un alimento de sabor desconocido. A partir de 
este único ensayo de condicionamiento, las ratas aprenden 
a evitar el sabor.

La capacidad de las ratas para aprender en seguida la 
relación entre un sabor particular y la subsiguiente enfer
medad aum enta sin duda sus posibilidades de sobrevivir 
en su ambiente natural, donde los organismos guberna
mentales no analizan de m odo habitual las sustancias po
tencialmente comestibles. Las ratas, y m uchos otros 
animales, son neofóbicos (tienen miedo de lo nuevo); así 
pues, cuando se encuentran por primera vez ante un nuevo 
alimento lo consumen sólo en cantidades pequeñas. Si a 
continuación enferman, no vuelven a consumirlo. Asi
mismo pueden producirse aversiones condicionadas a sa
bores conocidos, pero generalmente se requiere más de una 
sola prueba para que se aprendan.

Los seres hum anos también manifiestan aversiones 
condicionadas al gusto. Se ha observado que los enfermos 
de cáncer llegan a padecer una aversión a alimentos que 
han ingerido antes de la quimioterapia, la cual induce náu
seas (Bernstein y Webster, 1980). Muchos de los lectores 
habrán podido comprobar personalmente lo eficaces que 
son las aversiones condicionadas al gusto. Todavía recuerdo 
claramente la remesa de rojo ponche de laboratorio que, 
hace años, consumí con excesivo afán después de haber co
mido dos raciones de tarta de arándanos. Pero esa es otra 
historia —aunque particularmente divertida— .

Los cincuenta fueron una época de pegar saltos, tom ar be
bidas en el bar de Al, llevar el pelo cortado al cepillo e ir a 
cines al aire libre. En el laboratorio de conducta animal fue 
una época de accionar palancas, picotazos clave e idas y 
venidas en respuesta a destellos de luz, sonidos y patrones 
geométricos. Entonces llegó el rock and roll y el descubri
miento de la aversión condicionada al gusto. Desde enton
ces las cosas no han vuelto a ser lo mismo.

El descubrimiento de la aversión condicionada al gusto 
supuso un reto a tres principios del aprendizaje amplia
mente aceptados (véase Revusky y García, 1970), los cua

les derivaban de la investigación sobre los modelos de 
condicionamiento operante y pavloviano tradicionales. 
En prim er lugar, puso en tela de juicio el punto de vista 
de que el condicionamiento animal es siempre un proceso 
gradual que se da paso a paso: se pueden establecer in 
tensas aversiones condicionadas al gusto con un único 
ensayo. En segundo lugar, demostró que la contigüidad 
temporal no es imprescindible para el condicionamiento: 
las ratas adquieren aversiones al gusto aun cuando no en
fermen hasta varias horas después de haber comido. En 
tercer lugar, puso a prueba el principio de equipotenciali- 
dad  —la idea de que el condicionamiento opera básica
m ente de la misma manera, independientemente de los 
estímulos y las respuestas concretos que se investigan— . 
Parece ser que las ratas han evolucionado para aprender 
con facilidad asociaciones entre sabores y enfermedades; 
les cuesta mucho aprender a relacionar el color de la co
mida con las náuseas, o el sabor con una descarga eléctrica 
en las patas.

Laberinto de brazos radiales El laberinto de brazos 
radiales se aprovecha de las capacidades espaciales de los 
roedores, capacidades que tienen muy desarrolladas. La su
pervivencia de las ratas en estado natural depende de su 
capacidad para desplazarse rápida y eficazmente en su en
torno y para aprender en qué lugares de éste es probable 
encontrar alimento y agua. Dicha tarea es mucho más 
compleja para un roedor que para nosotros. La mayoría de 
nosotros obtenemos los alimentos en lugares donde el su
ministro se repone continuamente; vamos al mercado 
confiando en que encontraremos suficientes alimentos 
para satisfacer nuestras necesidades. Por lo contrario, la 
rata que busca alimento tiene que aprender, y retener, un 
complicado patrón de detalles codificados espacialmente. 
No sólo tiene que aprender dónde es más probable en
contrar bocados de comida, sino también cuál de estos lu 
gares ha sido recientemente desprovisto de su botín  para 
no volver a él demasiado pronto. El laberinto de brazos ra 
diales (véase la Figura 5.23), diseñado por Olton y Sa- 
muelson (1976) para estudiar estas capacidades espaciales, 
consiste en un conjunto de brazos — normalmente ocho 
o más— , que irradian de un área central de partida. Al final 
de cada brazo hay una ración de comida, que puede con
tener o no un cebo dependiendo del objetivo del experi
mento.

En una de las versiones del paradigma del laberinto de 
brazos radiales, se sitúa a las ratas cada día en un laberinto 
que tiene siempre el alimento en los mismos brazos. Des
pués de unos cuantos días de experimentación, las ratas 
rara vez acuden a los brazos que no tienen este cebo, y rara 
vez acuden más de una vez en el mismo día a los brazos 
que lo contienen —aunque los procedimientos de control 
hacen que les sea imposible reconocer los olores que 
hayan dejado durante visitas previas a un brazo, o hacer
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FIGURA 5.23 Laberinto de brazos radiales.

sus visitas siguiendo una secuencia sistemática— . Dado 
que los brazos son idénticos, las ratas han de orientarse 
en el laberinto guiándose por señales externas de la ha
bitación; por lo tanto, su ejecución puede verse alterada 
si se gira/rota el laberinto o se hacen cambios en la habi
tación.

Laberinto de agua de Morris Otro modelo de apren
dizaje seminatural que se ha diseñado para estudiar las ca
pacidades espaciales de las ratas es d laberinto de agua de 
Morris (Morris, 1981). Se coloca a las ratas en un estan
que circular, que no tiene rasgos distintivos, con agua 
fresca de aspecto lechoso en la que han de nadar hasta 
que descubren la plataforma de escape —la cual está oculta 
bajo la superficie del agua— . A las ratas se les permite 
descansar sobre la plataforma antes de devolverlas al agua 
para realizar otra prueba. Pese a que el punto de partida 
se cambia de una prueba a otra, las ratas aprenden a nadar 
directamente hacia la plataforma tras sólo unos pocos en
sayos, supuestamente sirviéndose de claves espaciales de la 
habitación, tomadas como puntos de referencia. El labe
rinto de agua de M orris ha resultado ser extremadamente 
útil para examinar las facultades de orientación de ani

males lesionados o drogados (véase, p.ej., D'Hooge y De 
Deyn, 2001).

Enterramiento defensivo condicionado Otro m o
delo de aprendizaje seminatural que es útil en las investi
gaciones biopsicológicas es el enterram iento defensivo 
condicionado (véase, p.ej., Pinel y Mana, 1989; Pinel y 
Treit, 1978). En los estudios de enterramiento defensivo 
condicionado, las ratas reciben un único estímulo aversivo 
(p.ej., una descarga eléctrica, una ráfaga de aire o un olor 
nocivo) de un objeto instalado en la pared de la cámara, 
justo encima del suelo, en el que se ha desparramado m a
terial para fabricar nidos [lechos de paja]. Tras un único 
ensayo, casi todas las ratas aprenden que el objeto de 
prueba es una amenaza, y reaccionan salpicando, con la ca
beza y las patas delanteras, el objeto con el material para 
la fabricación del nido (véasela Figura 5.24). Los fárma
cos ansiolíticos reducen la cantidad de enterramientos de
fensivos condicionados, de m odo que el modelo se ha 
utilizado para estudiar la neuroquímica de la ansiedad 
(véase, p.ej., Treit, 1987).

Antes de pasar al próximo capítulo, el lector ha de 
darse cuenta de que, para ser eficaces, estos métodos de 
investigación han de usarse juntos.
Rara vez, si es que alguna, se resuelve 
una cuestión biopsicológica im por
tante mediante un solo método. La razón es que ni los 
métodos que se emplean para manipular el encéfalo ni los 
que emplean para evaluar las consecuencias com porta- 
mentales de tales manipulaciones son totalmente selec
tivos: no existen métodos de manipular el cerebro que 
cambien sólo un único aspecto de la función cerebral, y 
no hay medidas de la conducta que reflejen sólo un único 
proceso psicológico. Conforme a ello, las líneas de inves
tigación que utilizan un único método pueden interpre
tarse habitualmente de más de una manera y, por lo tanto, 
no pueden aportar pruebas inequívocas de ninguna in
terpretación. Tradicionalmente, las cuestiones de im por
tancia en investigación sólo se resuelven cuando se 
combinan varios métodos para tratar un problem a par
ticular. Este enfoque general, como se vio en el Capítu
lo 1, se conoce como actividades convergentes.

■PIBP f  i

FIGURA 5 2 4  Rata enterrando un objeto de prueba del cual acaba de recibir una descarga eléctrica moderada. 
(Fotografía de Jack Wong).
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Revisión de los temas

En este capítulo se le han presentado al lector los dos tipos 
de métodos de investigación que utilizan los biopsicólogos: 
métodos de estudio del encéfalo y métodos de estudio de 
la conducta. En las descripciones de dichos métodos se han 
puesto de manifiesto los cuatro temas principales de este 
libro.

El tema de las implicaciones clínicas ha sido más evi
dente en el caso inaugural del profe
sor P. Este caso puso al lector sobre 
aviso de que m uchos de los métodos 

utilizados por los biopsicólogos para estudiar el cerebro 
humano se utilizan también en ámbitos clínicos, tanto en 
el diagnóstico como en el tratamiento. Además, el tema 
de las implicaciones clínicas se ha destacado repetida
m ente durante la exposición de los métodos neuropsi- 
cológicos: todos los métodos neuropsicológicos tienen 
implicaciones clínicas directas ya que los sujetos de la 
investigación neuropsicológica son pacientes con daño 
cerebral.

Como era de presumir, el tema de 
la neurociencia cognitiva ha surgido 
varias veces en los dos apartados que 
t ratan de los métodos en dicho campo. ^
Por lo contrario, el tema de la perspec- ( 
tiva evolutiva sólo ha sido evidente en 
el subapartado donde se examinaban los modelos semi- 
naturales del aprendizaje animal.

El tema de reflexión crítica acerca de la biopsicología ha 
aparecido con frecuencia en el capítulo.
Puesto que el objeto de estudio de la 
biopsicología es tan complejo, todos los 
métodos de investigación biopsicológi- 
cos requieren una reflexiva aplicación. Es 
muy importante, tanto para los científi
cos como para los interesados por la 
ciencia, comprender cuáles son los pun
tos débiles, así como los puntos fuertes, 
de los diversos métodos.

EN^CD
Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 5, véase la 
copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. El ritmo actual de progreso del desarrollo de nuevos y 
mejores /instrumentos para explorar el cerebro hará que 
dentro de poco las pruebas comportamentales para es
tudiar las lesiones cerebrales queden obsoletas. Discútase.

2. El lector está siguiendo un curso de psicología fisiológica 
y su profesor de prácticas le da dos ratas: una de ellas con 
una lesión en una estructura cerebral desconocida y otra 
normal. ¿Cómo examinaría a las ratas para determinar 
cuál de días sufre la lesión?, ¿cómo determinaría los efec
tos comportamentales de la lesión?, ¿en qué se diferen
ciaría su enfoque del que podría usar para examinar a un 
paciente humano con una posible lesión cerebral?

3. La investigación de los mecanismos neurales del apren
dizaje debe centrarse en los tipos de aprendizaje nece-

¿ Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 5.

sarios para sobrevivir en la natura- e n  e l  c d  

leza. Discútase.
4. Todos los pacientes han de comple

tar una batería de pruebas neurop- 
sicológicas tanto antes como 
después de la neurocirugía. Discú
tase.

5. Los métodos que los biopsicólogos emplean para estu
diar la conducta son básicamente diferentes de los que 
emplean para estudiar el cerebro y estas diferencias 
fundamentales llevan a que aquellos que carecen de 
experiencia en su uso subestimen los métodos com 
portamentales. Discútase.
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Este capítulo trata del sistema visual. La mayoría de las 
personas creen que su sistema visual ha evolucionado 
para responder lo más exactamente posible a los pa

trones de luz que llegan a sus ojos. Por supuesto, reconocen 
las obvias limitaciones de la precisión de su sistema visual; 
y se dan cuenta de esas curiosas ocasiones, llamadas ilusio
nes visuales, en que éste se deja «engañar» a ver las cosas 
como no son. Pero tales desventajas generalmente se consi
deran imperfecciones menores de un sistema que responde 
tan fielmente como es posible a la realidad externa.

Pese a que atrae espontáneamente, este modo de pensar 
acerca del sistema visual no es acertada. El sistema visual no 

produce una copia exacta del m undo 
externo. Hace mucho más. Basándose 
en las minúsculas, distorsionadas e in 

vertidas imágenes retinianas en dos dimensiones que se 
proyectan en los receptores visuales alineados en el fondo del 
ojo, el sistema visual crea una percepción precisa, rica en de
talles y en tres dimensiones que es —y ésta es la parte real
mente importante— en algunos aspectos incluso mejor que 
la realidad externa a partir de la cual ha sido creada.

Independientemente de lo que el lector pueda haber 
oído en contra, «lo que uno ve no es necesariamente lo que 
hay». Uno de los principales objetivos de este capítulo es 
ayudarle a darse cuenta y apreciar la creatividad inherente 
de su sistema visual.

Este capítulo consta de cinco apartados. Los tres pri
meros le llevan a un viaje desde el m undo visual externo 
a los receptores visuales de la retina y de allí a la principal 
vía visual hasta la corteza visual primaria. Los dos últimos 
apartados describen cómo las neuronas de esta vía median 
la percepción de dos importantes características del mundo 
visual: los contornos y el color.

Aprenderá el lector en este capítulo que conocer el sis
tema visual requiere integrar dos tipos de investigaciones: 
1) las investigaciones que exploran el sistema visual con so
fisticadas técnicas neuroanatómicas, neuroquímicas y neu- 
rofisiológicas, y 2) las investigaciones que se centran en 
evaluar lo que vemos. Ambos tipos de investigaciones re
ciben importante cobertura en este capítulo, pero es el se
gundo el que le proporciona una oportunidad educativa 
única: la oportunidad de participar en la investigación 
misma que está estudiando. A lo largo de este capítulo, se 
le anim ará a participar en demostraciones pensadas para 
darle a probar la emoción del descubrimiento científico y 
para ilustrar la relación que tiene lo que está aprendiendo 
en este texto con la vida fuera de estas páginas.

Antes de que comience el primer apartado del capítulo, 
me gustaría que considerara un interesante caso clínico. 
¿Nunca se ha preguntado si las experiencias subjetivas de 
una persona son como las de otros? Este caso aporta prue
bas de que al menos algunas sí lo son. Fue descrito por 
Whitman Richards (1971) y su sujeto era la Sra. R. Ésta pa
decía dolores de cabeza tipo jaqueca y, al igual que el 20%

de quienes las padecen, a menudo experimentaba m ani
festaciones visuales, llamadas ilusiones de fortificación, antes 
de sus crisis (véase Pietrobon y Striessnig, 2003)

El caso de la Sra. R.: ilusiones 
de fortificación y el astrónomo

Cada ilusión de fortificación empezaba con un área 
gris de ceguera cerca del centro de su campo visual 
— véase la Figura 6.1— . Durante los minutos siguien-

Este capítulo trata del sistema visual. La mayoría de las 
personas creen que su  sistema visual ha evolucionado para 
responder lo más exactamente posible a los patrones de luz 
que llegan a su s  ojos. Por supuesto, reconocen las obvias 
limitaciones de la precisión de su sistema visual; y aprecian la 
diferencia en esas curiosas ocasiones, llamadas ilusiones 
visuales, en las que son «engañados» y ven cosas que no son. 
Pero tales limitaciones gene ral mente se consideran 
imperfecciones menores de un sistema que responde tan 
fielmente como es posible a la realidad externa.

Pese a que atrae espontáneamente, este modo de pensar 
acerca del sistema visual es erróneo. B  sistema visual no 
produce una copia exacta del mundo externo. Hace mucho 
más. Basándose en las minúsculas, distorsionadas e invertidas 
imágenes retinianas en dos dimensiones que se proyectan en 
los receptores visuales alineados en el fondo del ojo, el 
sistema visual crea una percepción precisa, rica en detalles y 
en tres dimensiones que es — y ésta es la parte realmente 
importante—  en algunos aspectos incluso mejor que la 
realidad externa a partir de la cual ha sido creada.

I La crisis comienza, a menudo mientras 
se lee, como un área de ceguera próxima 

al centro del campo visual.

Independientemente de lo que el lector pueda haber oído 
en contra, «lo que uno ve no es necesariamente lo que 
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2 En los 20 minutos siguientes, el área gris 
adquiere forma de herradura de caballo y se 

extiende hacia la periferia, momento en que 
comienza la jaqueca.

FIGURA 6.1 Ilusiones de fortificación asociadas con 
dolores de cabeza tipo jaqueca.
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tes, el área gris se expandiría formando algo seme
jante a una herradura de caballo, con un patrón de lí
neas en zigzag centelleantes en el flanco de avance. 
Normalmente llevaba unos 20 minutos el que las líneas 
y el área de ceguera que arrastraba llegaran a la peri
feria de su campo visual. En ese m omento solía co
menzar su jaqueca.

Ya que la ilusión se extendía tan lentamente, la Sra. 
R. podía mirar a un punto del centro de una hoja de 
papel en blanco y dibujar periódicamente en ella los 
detalles de su ilusión. Este método puso de manifiesto 
que las líneas se hacían más gruesas y la expansión del 
área de ceguera ocurría más rápidamente a medida que 
la ilusión se desplegaba hasta la periferia.

Las características de las ilusiones de fortificación 
son bastante interesantes, pero no son el aspecto más 
fascinante de este caso. El Dr. R. descubrió que una 
serie de dibujos similares había sido publicada en 1870 
por el famoso astrónomo inglés George Biddell Airy, 
y que eran prácticamente idénticos a los que había 
hecho la Sra. R. (Por cierto, se denominó así a las ilu
siones debido a que el avance de sus bordes hacían 
pensar en un plan de fortificación.)

Retomaremos el tema de las ilusiones de fortificación 
cuando hayamos aprendido algo acerca del sistema visual. 
Entonces el lector podrá apreciar el significado de sus ca
racterísticas.

la luz penetra en el ojo y llega a la retina

Todos saben que los gatos, los búhos y otros animales noc
turnos pueden ver en la oscuridad. ¿Es así? 'N o lo es! Al
gunos animales tienen una capacidad de adaptación 
especial que les permite ver bajo una iluminación muy 
tenue, pero ninguno puede ver en condiciones de oscuri
dad completa. La luz que reflejan en nuestros ojos los ob
jetos que nos rodean es la base de nuestra capacidad para 
w r dichos objetos; sin luz, no hay visión.

Puede que el lector recuerde de sus estudios de física del 
instituto que la luz se puede considerar de dos formas: 
como partículas discretas de energía, llamadas fotones, que 
viajan por el espacio a una velocidad aproximada de

300.000 kilómetros por segundo, o como ondas de ener
gía. Ambas teorías son útiles; en ciertos aspectos la luz se 
comporta como una partícula, y en otros como una onda. 
Los físicos han aprendido a vivir con esta constante con
tradicción, y nosotros debemos hacer lo mismo.

La luz se define a veces como ondas de energía elec
tromagnética comprendidas entre longitudes de onda de
380 a 760 nanómetros ( la mil milloné- ✓--------
sima parte de un metro) (véase la Fi- (

irla nr» ^ --------gura 6.2). Estas longitudes de onda no 
tienen nada de especial, excepto que el sistema visual res
ponde a ellas. De hecho, algunos animales pueden ver

Longitud de onda (metros)
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FIGURA 6 2  Espectro 
electromagnético y colores asociados 
con las longitudes de onda que 
pueden ver los seres humanos.
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longitudes de onda que nosotros no podemos ( véase Fer- 
nand, 2000). Por ejemplo, las serpientes de cascabel pue
den ver las ondas infrarrojas, que son demasiado largas 
para que los seres humanos las veamos; como resultado, 
pueden ver las presas de sangre caliente en lo que para 
nosotros sería completa oscuridad. Conforme a ello, si es
tuviera escribiendo este libro para serpientes de cascabel, 
me vería obligado a dar o tra definición, igualmente arbi
traria, de la luz.

La longitud de onda y la intensidad son dos propieda
des de la luz que interesan especialmente — la longitud de 
onda porque desempeña un papel importante en la per
cepción de color y la intensidad porque desempeña un 
papel importante en la percepción de luminosidad—  Los 
conceptos de longitud de onda y de color suelen considerase 
intercambiables, al igual que los de intensidad y luminosi
dad. Por ejemplo, solemos referimos a una luz intensa de 
una longitud de onda de 700 nanómetros como una luz roja 
brillante (véase la Figura 6.2), cuando en realidad es nues
tra percepción de la luz, no la luz en sí, lo que es brillante 
y rojo. Sé que estas distinciones pueden parecer triviales, 
pero al final del capítulo se apreciará su importancia.

La cantidad de luz que alcanza la retina está regulada 
por bandas de tejido contráctil con forma de rosca, el iris, 
que proporciona a nuestros ojos su color característico 
(véasela Figura 6.3). La luz penetra en el ojo a través de la 
pupila, una abertura en el iris. El ajuste del tamaño de la 
pupila en respuesta a los cambios de iluminación repre
senta un acomodo entre sensibilidad (la capacidad de de
tectar objetos tenuem ente iluminados) y agudeza (la 
capacidad de ver los detalles de los objetos). Cuando el 
grado de iluminación es alto y la sensibilidad por lo tanto 
no es importante, el sistema visual saca provecho de la si
tuación contrayendo las pupilas. Al contraerse las pupilas, 
la imagen que llega a cada retina es más nítida y hay una 
mayor profundidad de foco, es decir, un mayor rango de

(  FIGURA 6J  )  El ojo humano. La luz penetra en el ojo 
a través de la pupila, cuyo tamaño regula el iris. El iris da al 
ojo su color característico (azul, marrón u otro).

profundidades enfocados simultáneamente en la retina. Sin 
embargo, cuando el nivel de iluminación es demasiado 
bajo para activar adecuadamente los receptores, las pupi
las se dilatan para dejar pasar más luz, sacrificando así la 
agudeza o la profundidad del enfoque.

Detrás de cada pupila está el cristalino, el cual enfoca la 
luz que entra sobre la retina (véase la Figura 6.4). Cuando 
dirigimos la mirada hacia algo cercano, la tensión de los li
gamentos que sujetan cada cristalino en su sitio se reduce 
debido a la contracción de los músculos ciliares y el cris
talino adopta su forma cilindrica natural. (Fíjese en esto: el 
hecho de que la tensión del cristalino se reduzca por la con
tracción muscular va en contra de lo que tenderíamos a pen
sar.) Esto aumenta la capacidad del cristalino de refractar 
(desviar) la luz, y así sitúa a los objetos cercanos en un en
foque más nítido. Cuando enfocamos un objeto lejano, los 
músculos ciliares se relajan y el cristalino se aplana. El p ro
ceso de ajuste de la configuración del cristalino para enfo
car las imágenes en la retina se denom ina acomodación.

Ninguna descripción de los ojos de los vertebrados 
sería completa sin comentar su particularidad más evi
dente: el hecho de que se dan por pares.
Una razón por la que los vertebrados 
tienen dos ojos es que tienen dos lados: 
izquierdo y derecho. Al tener un ojo a cada lado, lo que es 
con diferencia la disposición más habitual, los vertebrados 
pueden ver en casi todas las direcciones sin mover la ca
beza. Pero entonces, ¿por qué algunos mamíferos, inclu
yendo los seres humanos, tienen los ojos situados uno al 
lado del otro en la parte delantera de la cabeza? Esta si
tuación sacrifica la capacidad para ver lo que hay detrás, 
de modo que lo que está delante pueda verse simultánea
mente por los dos ojos —situación que constituye una 
base importante de la capacidad de nuestro sistema vi
sual para crear una percepción tridim ensional (ver la 
profundidad) a partir de imágenes bidimensionales en 
la retina—. ¿Por qué piensa el lector que ha evolucionado 
en algunas especies, pero no en otras, la disposición de dos 
ojos en la parte delantera de la cabeza?

Los movimientos de nuestros ojos están coordinados 
de m odo que cada punto de nuestro m undo visual se pro
yecte en un punto correspondiente de nuestras dos retinas. 
Para llevar esto a cabo, los ojos han de convergir (girar li
geramente hacia dentro); la convergencia es mayor cuando 
se está examinando algo que está cerca. Pero la posición de 
las imágenes retinianas en nuestros dos ojos nunca puede 
corresponderse con exactitud debido a que los dos ojos no 
ven el mundo exactamente desde la misma posición (véase 
la demostración que se acompaña). La disparidad binocu
lar — la diferencia de posición de las mismas imágenes en 
ambas retinas—  es mayor en cuanto a los objetos más cer
canos que en cuanto a los más distantes; así pues, nuestro 
sistema visual puede utilizar el grado de disparidad b ino
cular para construir una percepción tridimensional a par
tir de dos imágenes retinianas bidimensionales.
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FIGURA 6.4 Esquema del ojo humano.

y Demostración
La demostración de la disparidad binocular y de la conver

gencia es la primera de las que jalonan este capítulo. Si el lec
tor compara la visión de cada ojo (cerrando rápidamente un ojo 
y luego el otro) de objetos situados a diversas distancias -por 
ejemplo, manteniendo el dedo a diferentes distancias-), se 
dará cuenta de la disparidad entre las dos vistas es mayor para 
los objetos más cercanos. Ahora trate de hacer la misteriosa 
prueba de la salchicha de aperitivo. Sitúese frente a la pared más 
lejana (o algún otro objeto distante) y junte las puntas de tos 
dedos índice, estirando tos brazos delante suyo -con el dorso 
de tos dedos hacia fuera, a menos que prefiera salchicha con 
uñas-. Ahora, con tos dos ojos abiertos, mire a través del hueco

entre tos extremos de los dedos juntos, pero enfocando a la 
pared. ¿Ve la salchicha entre las puntas de sus dedos? ¿De 
dónde procede? Para comprobar por sí m ismo que la salchicha 
es producto de la binocularidad, hágalo desaparecer cerrando 
un ojo. Aviso: no comer esta salchicha.

La retina y la conversión de la luz en señales neurales

En la Figura 6.5 se representa la estructura celular funda
mental de la retina. Ésta se compone de cinco capas de 
diferentes tipos de neuronas: receptores, células hori
zontales, células bipolares, células amacrinas y células 
ganglionares retinianas. Cada uno de estos cinco tipos de 
células retinianas se divide en una serie de subtipos: se

han identificado 55 tipos diferentes de neuronas retinia
nas (Masland, 2001). Adviértase que las células amacrinas 
y las células horizontales están especializadas en la comu
nicación lateral (comunicación a través de los principales 
canales de input —o entrada de información—  sensitivos). 
Repárese también en que la retina está en cierto modo
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Células Células Células
n a n n l U n a r a e  A m a r r í n A Q  h O  X  ¡Z O  n  t  l e í ?

y el nervio óptico
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FIGURA 6.5 Estructura celular de la retina de mamífero.

«invertida»: la luz no alcanza la capa de receptores hasta 
que ha pasado a través de las otras cuatro capas. Luego, 
una vez que los receptores han sido activados, la señal 
neural se transmite de vuelta a través de las capas de la re
tina hasta las células ganglionares retinianas, cuyos axo- 
nes se proyectan cruzando el interior de la retina antes de 
reunirse formando un haz y salir del globo ocular. Esta 
disposición invertida genera dos problemas visuales. Uno 
es que la luz que incide es distorsionada por el tejido de 
la retina que tiene que atravesar antes de alcanzar los re
ceptores. El otro es que para que el haz de axones de cé
lulas ganglionares retinianas pueda abandonar el ojo ha 
de haber una abertura en la capa de receptores; esta aber
tura se llam a papila óptica [tam bién conocida como 
«punto ciego»].

El primero de estos dos problemas es minimizado por 
la fóvea (véasela Figura 6.6). La fbvea es una hendidura de 
unos 0.33 centímetros de diámetro, localizada en el cen
tro de la retina; es la zona de la retina especializada en alta 
agudeza visual (visión pormenorizada de los detalles). La 
capa de células ganglionares retinianas se hace más fina en 
la fóvea, lo cual reduce la distorsión de la luz que llega. La 
papila óptica, el segundo de los dos problemas visuales ge

nerados por la estructura invertida de la retina, requiere 
una solución más creativa — que se ilustra en la demos
tración de la página 148.

En esta demostración el lector experimentará la con
clusión visual. El sistema visual utiliza la información 
proporcionada por los receptores que rodean a la papila 
óptica para completar los vacíos en las imágenes retinia
nas. Cuando el sistema visual detecta una barra recta que 
entra por un lado de la papila óptica y otra barra recta 
que sale por el otro lado, completa para nosotros el tro 
zo que falta; y lo que vemos es una barra recta continua, 
independientemente de lo que haya en realidad. El fenó
meno de conclusión es una de las demostraciones más 
convincentes de que el sistema visual hace mucho más 
que crear una copia fidedigna del m undo exterior.

Es un error pensar que la conclusión visual no es más 
que una respuesta a las papilas ópticas 
(véase Ramachandran, 1992; Spillman 
y Werner, 1996). De hecho, la conclu
sión es un aspecto fundamental de la función del sistema 
visual. Cuando se m ira un objeto, el sistema visual no 
transmite una imagen de dicho objeto desde la retina a 
la corteza. En vez de ello, extrae la inform ación clave
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• Retina

FIGURA 6.6 Sección de la retina. La fóvea es la 
hendidura en el centro de la retina; es la región especializada 
en la visión de alta agudeza visuaL
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células células
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retinlanas retinianas Receptores bastones

Visión de conos y bastones
Probablemente se habrá observado en la Figura 6.5 que 
existen dos tipos de receptores diferentes en la retina hu
mana: receptores con forma de cono, llamados conos; y re
ceptores con forma de bastón, llamados bastones (véase la 
Figura 6.7). La existencia de estos dos tipos de receptores 
intrigó a los investigadores hasta 1866, cuando se observó 
por primera vez que las especies que están activas única
mente durante el día suelen tener retinas que sólo contie
nen conos, y que las especies activas únicamente por la 
noche suelen tener retinas que sólo contienen bastones.

A partir de estas observaciones surgió la teoría dúplex 
[o de la duplicidad] de la visión —la teoría de que los 
conos y los bastones median diferentes tipos de visión— . 
La visión mediada por conos (visión fotópica) predo
mina en condiciones de buena iluminación y proporciona 
una percepción de gran agudeza (con detalles finos) y en 
color del mundo. Bajo una iluminación tenue, no hay 
suficiente luz para activar con fiabilidad a los conos, y pre
domina la visión mediada por bastones (visión escotó- 
pica), más sensible. Sin embargo, la sensibilidad de la 
visión escotópica no se consigue sin pagar un precio: la vi
sión escotópica carece del detalle y del color que ofrece la 
visión fotópica.

Las diferencias entre la visión fotópica (conos) y la vi
sión escotópica (bastones) son en parte el resultado de la 
diferencia en cómo están «cableados» los dos sistemas. 
Según se representa en la Figura 6.8, se da una gran dife
rencia entre los dos sistemas en el grado de convergencia. 
El output [salida de información] de varios cientos de 
bastones puede finalmente converger en una única célula 
ganglionar retiniana, mientras que no es raro que una cé
lula ganglionar retiniana reciba «input» [entrada de in
formación] de sólo unos cuantos conos. Como resultado, 
los efectos de una iluminación tenue que estimula simul-

acerca del objeto —básicamente, in 
formación sobre sus contornos y su si
tuación—  y transmite esa información 
a la corteza, donde se crea una per
cepción del objeto íntegro a partir de 
información parcial. Por ejemplo, el 
color y la luminosidad de las grandes 
superficies lisas no se perciben direc
tamente, sino que se completan (con
cluyen) m ediante un proceso de 
conclusión, en este caso denom inado 
interpolación de superficie.

EN EL CD

Consulte 
el módulo 
Interpolación de 
superficie. La 
ilusión de 
Cornsweet 
demuestra que 
mucho de lo que 
«vemos» es en 
realidad obra del 
sistema visuaL FIGURA 6.7 ;  Conos y bastones. Las células más 

pequeñas, cónicas, son conos; las más grandes, cilindricas, 
son bastones.
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Baja convergencia en circuitos constituidos por conos

Célula
ganglionar
retiniana

Célula
bipolar
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Alta convergencia en circuitos constituidos por bastones

FIGURA 6.8 Representación 
esquemática de la convergencia de conos y 
bastones en las células ganglio na res 
retinianas. Hay un bajo grado de convergencia 
en las vías constituidas por conos y un alto 
grado de convergencia en las constituidas por 
bastones.

Célula
ganglionar
retiniana

Célula
bipolar

Bastón

Demostración
Primero, compruebe por sí mismo que tiene áreas de ce

guera que corresponden a sus papilas ópticas [puntos ciegos] 
retinianas. Cierre su ojo izquierdo y mire directamente a la A de 
arriba, tratando lo más que pueda de no desviar la mirada.

Mientras mantiene la mirada del ojo derecho fija en la A, sos
tenga el libro a diferentes distancias hasta que el punto negro 
a la derecha de A quede enfocado en su punto ciego y de
saparezca (aproximadamente, a unos 20 centímetros):

A

Si cada ojo tiene un punto ciego, ¿por qué no hay un agu
jero negro en nuestra percepción del mundo cuando lo mira
mos con un solo ojo? Descubrirá la respuesta enfocando B con 
el ojo derecho mientras mantiene el libro a la misma distancia

que antes. De pronto, la línea partida a la derecha de B se hará 
entera. Ahora enfoque C a la misma distancia con el ojo dere
cho. ¿Qué ve?

©*

i r
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táneamente a muchos bastones se pueden sumar (añadir) 
para influir en d  disparo de una célula ganglionar retiñía na 
en la que converge el output de los bastones estimulados; 
mientras que los efectos de la misma iluminación tenue 
aplicada a la capa de conos no pueden sumarse en el 
mismo grado, y es posible que las células ganglionares re
tinianas no respondan a la luz.

El convergente sistema escotópico paga por su alto 
grado de sensibilidad con un bajo nivel de agudeza. 
Cuando una célula ganglionar retiniana que recibe input 
de cientos de bastones cambia su frecuencia de disparo, el 
cerebro no tiene modo de saber qué parte de los bastones 
ha contribuido al cambio. Aunque se requiere una luz más 
intensa para cambiar el disparo de una célula ganglionar 
retiniana que recibe las señales de los conos, cuando una 
célula ganglionar retiniana semejante reacciona hay menos 
incertidumbre acerca de la localización del estímulo que 
ha desencadenado la reacción.

Los conos y los bastones difieren respecto a su distri
bución en la retina. Como se ilustra en la Figura 6.9, pá
gina 149, en la fòvea no hay bastones, sólo conos. En los 
límites de la hendidura de la fòvea, la proporción de conos 
se reduce marcadamente, y se da un aumento de la canti
dad de bastones. La densidad de bastones alcanza su m á
ximo a unos 20° del centro de la fòvea. Obsérvese que hay 
muchos más bastones en la hemirretina nasal (la mitad de 
la retina próxima a la nariz) que en la hemirretina tem
poral (la mitad próxima a las sienes).

En términos generales, se puede decir que la luz más in
tensa parece más brillante [luminosa]. Sin embargo, la 
longitud de onda ejerce asimismo un efecto significativo 
sobre la percepción de la luminosidad. Dado que nuestro 
sistema visual no tiene el mismo grado de sensibilidad

para todas las longitudes de onda del espectro visible, las 
luces de la misma intensidad pero de distinta longitud de 
onda pueden diferir mucho en su luminosidad. Una grá
fica de la luminosidad relativa de luces de la misma in
tensidad presentada con diferentes longitudes de onda se 
denomina curva de sensibilidad espectral.

Con mucho, lo más importante que hay que recordar 
sobre las curvas de sensibilidad espectral es que los seres 
humanos, y otros animales que tienen tanto conos como 
bastones, presentan dos curvas: una curva de sensibilidad 
espectral fotópica y una curva de sensibilidad espectral 
escotópica. La sensibilidad espectral fotópica de los seres 
humanos puede determinarse haciendo que los sujetos 
juzguen la luminosidad relativa de distintas longitudes de 
onda de una luz proyectada sobre la fóvea. Su sensibilidad 
espectral escotópica puede determinarse pidiéndoles que 
juzguen la luminosidad relativa de distintas longitudes de 
onda de luz que ilumina la periferia de la retina con una 
intensidad demasiado débil para activar los pocos conos 
periféricos que allí se localizan.

En la Figura 6.10 se representan las curvas de sensibi
lidad espectral fotópica y escotópica de sujetos humanos. 
Obsérvese que bajo condiciones fotópicas, la sensibilidad 
máxima del sistema visual se da ante longitudes de onda 
en torno a 560 nanómetros; así pues, bajo condiciones fo
tópicas, una luz de 500 nanómetros tendría que ser mucho 
más intensa que una de 560 nanómetros para verse igual 
de brillante.

Debido a la diferencia que existe entre la sensibilidad 
fotópica y la escotópica, durante la transición de la visión 
fotópica a la escotópica puede observarse un efecto curioso. 
En 1825, Purkinje describió el siguiente hecho, que ha lle
gado a conocerse como el efecto Purkinje. Una tarde, justo

Izquierdo Derecho

) [ : :
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■g ® I Bastones
|  J  40.000 ♦ FIGURA 6.9 Distribución de conos y
E E 0 Conos bastones en la retina humana. La figura ilustra
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FIG U RA  6 .10 Curvas de sensibilidad espectral fotópica 
(conos) y escotópica (bastones) del ser humano. El punto 
máximo de cada curva se ha establecido arbitrariamente 
a 100°.

antes del anochecer mientras Purkinje paseaba por el jar
dín, se dio cuenta de lo brillantes que parecían la mayoría 
de las flores amarillas y rojas en comparación con las azu
les. Lo que le sorprendió fue que sólo unos minutos más 
tarde la luminosidad relativa de las flores por alguna razón 
se había invertido: toda la escena, cuando se veía por la 
noche, aparecía por completo en tonos grises, pero la m a
yoría de las flores azules se percibían en un tono de gris más 
brillante que las amarillas y las rojas. ¿Puede explicar el lec
tor este cambio de luminosidad relativa haciendo refe
rencia a las curvas de sensibilidad espectral fotópica y 
escotópica que aparecen en la Figura 6.10?

Movimientos oculares
Si los conos son de hecho responsables de mediar la visión 
de color de alta agudeza bajo condiciones fotópicas, ¿cómo 
pueden desempeñar su función si en su mayoría están 
apelotonados en la fúvea? Miremos a nuestro alrededor. Lo 
que vemos no son unos cuantos detalles coloreados en el 
centro de una escena grisácea. Lo que parece que vemos es 
un m undo visual en expansión, con abundantes detalles y 
a todo color. ¿Cómo puede una percepción así ser producto 
de un sistema fotópico que, en su mayor parte, se restringe 
a unos cuantos grados localizados en el centro de su campo 
visual? La demostración siguiente aporta una clave.

Lo que pone de manifiesto esta demostración es que 
lo que vemos no sólo está determinado por lo que se pro
yecta sobre la retina a cada instante. Aunque no seamos 
conscientes de ello, el ojo realiza un barrido continuo del

campo visual haciendo una serie de fijaciones breves. Sue
len darse unas tres fijaciones cada segundo, encadenadas 
mediante movimientos oculares rápidos llamados movi
mientos sacádicos. El sistema visual integra (suma) parte 
de la información de las fijaciones precedentes a fin de 
producir una percepción amplia, de alta agudeza y rica en 
color (véase Irwin, 1996). Debido a esta integración tem
poral el m undo no se esfuma momentáneamente cada 
vez que parpadeamos.

Una manera de demostrar el papel fundamental que 
desempeñan los movimientos oculares en la visión consiste 
en estudiar lo que sucede con la visión cuando se sus
pende todo movimiento ocular. Pero dados los riesgos que 
conlleva paralizar los músculos oculares, los investigado
res han seguido otra estrategia. En vez de impedir los m o
vim ientos oculares, han im pedido la consecuencia 
principal de ellos — el movimiento de la imagen retiniana 
a lo largo de la retina— . Lo han llevado a cabo proyectando 
estímulos de prueba con un dim inuto proyector acoplado 
a una lente de contacto. Cada vez que se mueve el ojo, la 
lente y el proyector se mueven con él; esto mantiene la im a
gen de la retina fijada sobre los mismos receptores, como 
si el ojo hubiese permanecido inmóvil.

El efecto que produce sobre la visión estabilizar la im a
gen de la retina es espectacular (véase, p.ej., Pritchard, 
1961). Tras unos pocos segundos de visión, una imagen re
tiniana estabilizada simple desaparece, dejando un campo 
grisáceo sin detalles. Los movimientos oculares aumentan 
entonces, probablemente en un intento de restaurar la 
imagen. No obstante, tales movimientos son inútiles en 
este caso, debido a que la imagen retiniana estabilizada 
simplemente se mueve con los ojos. En unos cuantos se
gundos, el estímulo modelo, o parte de él, reaparece es
pontáneamente, pero vuelve a desaparecer.

¿Por qué desaparecen las imágenes estabilizadas? La 
respuesta se basa en que las neuronas del sistema visual res
ponden más a los cambios que a una entrada constante de 
información. La mayoría de las neuronas del sistema visual 
responden enérgicamente cuando un estímulo aparece, se 
mueve o finaliza; pero responden sólo débilmente a un es
tímulo continuo, sin cambios. Al parecer, una de las fun
ciones de los movimientos oculares es mantener la imagen 
retiniana moviéndose hacia delante y atrás de un lado a 
otro de los receptores, asegurando así que los receptores y 
las neuronas con las que están conectados reciban un pa
trón de estimulación que cambia constantemente. Cuando 
una imagen retiniana se estabiliza, partes del sistema visual 
dejan de responder a la imagen, y ésta desaparece.

Transducdón visual: conversión de la luz 
en señales neurales
La transducdón es la conversión de una forma de ener
gía en otra. La transducdón visual es la conversión de la luz
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Demostración
Cierre el ojo izquierdo y mire fijamente con el ojo derecho 

al punto de fijación a una distancia de aproximadamente 
12 centímetros de la página. Tenga cuidado de no desviar la mi
rada. Cuando su mirada esté totalmente fija notará que es di

fícil ver los detalles y el color a 20° o más del punto de fijación 
debido a que hay tan pocos conos allí. Ahora mire de nuevo la 
página con el ojo derecho, pero esta vez sin fijar la mirada. Ob
serve la diferencia que da el movimiento del ojo a su visión.

w F D E A +

oOLO 40° 30° 20° O O U
l o O o

en señales neurales por los receptores visuales. Un gran 
avance en el estudio de la transducción visual se produjo 
en 1876, cuando se extrajo un pigmento iojo (un pigmento 
es cualquier sustancia que absorba luz) de los bastones, 
predominantes en la retina de la rana. Este pigmento pre
sentaba una curiosa particularidad. Cuando el pigmento 
(que llegó a conocerse como rodopsina) se exponía a una 
luz intensa continua, se blanqueaba [o «desteñía»] (perdía 
su color) y perdía su capacidad de absorber luz; pero 
cuando se le volvía a situar en oscuridad recuperaba tanto 
su color rojizo como su capacidad de absorber luz.

En el momento actual está claro que la absorción y el 
blanqueamiento de la rodopsina por la luz es el primer paso 
en la visión mediada por los bastones. La prueba procede de

las demostraciones de que el grado en que la rodopsina ab
sorbe la luz en diversas situaciones predice cómo vemos los 
seres humanos en idénticas condiciones. Por ejemplo, se ha 
demostrado que el grado en que la rodopsina absorbe luces 
de diferente longitud de onda se relaciona con la capacidad 
de los seres humanos, y de otros animales que tienen bas
tones, para detectar la presencia de diferentes longitudes de 
onda de luz bajo condiciones escotópicas. En la Figura 6.11 
se ilustra la relación entre el espectro de absorción de la ro
dopsina y la curva de sensibilidad espectral escotópica de los 
seres humanos. La bondad de ajuste existente no deja dudas 
de que, bajo iluminación tenue, nuestra sensibilidad a di
versas longitudes de onda es una consecuencia directa de la 
capacidad de la rodopsina para absorberlas.

■ Sensibilidad de la visión ■
humana a  diferentes longitudes 
de onda bajo condiciones 
escotópicas

Capacidad de la rodopsina para 
absorber diferentes longitudes 
de onda de luz bajo condiciones 
escotópicas

r T T ~r T T
400 500 600

L o n g i t u d  d e  o n d a  ( n a n ó m e t r o s )

— I 
700

FIGURA 6.11 Espectro de absorción
de la rodopsina comparado con la curva de 
sensibilidad espectral escotópica del ser 
humano.
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La rodopsina es un receptor ligado a una proteína G 
que responde más a la luz que a moléculas de neurotrans- 
misor (véanse Koutalos y Yau, 1993; Molday y Hsu, 1995). 
Los receptores de rodopsina, al igual que otros receptores li
gados a proteínas G, inician una cascada de fenómenos quí
micos intracelulares al ser activados (véase la Figu
ra 6.12). Cuando los bastones se encuentran en condiciones 
de oscuridad, una sustancia química intracelular llamada 
GMP cíclico (monofosfato de guanosina) mantiene par

cialmente abiertos los canales de sodio, manteniendo así a 
los bastones ligeramente despolarizados y un flujo constante 
de moléculas del neurotransmisor excitador glutamato ema
nando de ellos. Sin embargo, cuando los receptores de ro
dopsina son blanqueados por la luz, la cascada de sucesos 
químicos intracelulares resultante desactiva el GMP cíclico; 
y al hacerlo, cierra los canales de sodio, hiperpolariza los bas
tones y reduce la liberación de glutamato. La transducción 
de la luz por parte de los bastones consigue algo importante:

Bajo OSCURIDAD

GMP cíclico  _

I Las moléculas de 
rodopsina _ _ _ _ _ _ _ _

están Inactivas.

2 El GMP cíclico mantiene
abiertos l o s -----------•

canales de sodio. • ^

3 Los iones de sodio fluyen 
hacia el interior de los 

batones, despolarizándolos 
parcialmente.

‘•t. Bajo Luz

I La luz blanquea 
las moléculas 

de rodopsina.

2 Como resultado, 
el GMP cíclico 

es degradado y los 
canales de sodio 
se cierran.

3 Los Iones de 
sodio no pueden 

entrar en los 
bastones y, como 
resultado, los 
bastones se 
hiperpolarizan.

FIGURA 6.12 Respuesta 
inhibidora de los bastones a la luz. 
Cuando la luz blanquea las 
moléculas de rodopsina, los canales 
de sodio de los bastones se cierran; 
como resultado, los bastones se 
hiperpolarizan y liberan menos 
glutamato.

Los bastones liberan 
1 glutamato continuamente.

4 La liberación 
de glutamato 

disminuye.
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las señales neurales a menudo se transmiten a través de los 
sistemas neurales mediante inhibición.

Se sabe menos acerca de los fotopigmentos de los conos 
que acerca de la rodopsina. Sin embargo, parece ser que su

estructura y su función son similares a las de la rodopsina. 
Por ejemplo, cuando se les estimula, los conos se hiper- 
polarizan y reducen su liberación de glutamato (véase 
Hendry y Calkins, 1998).

De la retina a la corteza visual primaria

Hay muchas vías en el encéfalo que transmiten informa
ción visual. Con diferencia, la vía visual más larga y más 
exhaustivamente estudiada es la vía retino-geni culo-es
triada, vía que transmite señales desde cada retina hasta 
la corteza visual primaria, o corteza estriada? a través de 
los núcleos geniculados laterales del tálamo.

Aproximadamente un noventa por ciento de las células 
gangüonares de la retina forman parte de la vía retino-ge
ni culo-estriada (véaseTonget al?2003). Ningún otro sistema 
sensitivo tiene tal predominante par (derecho e izquierdo) 
de vías a la corteza. La organización de estas vías visuales se 
representa en la Figura 6.13. Estudíela atentamente.

Hemirretina
nasal

Nervios
ópticos

Hemlrretina
temporal

/  Cintillas \> 
^ ^ ó p t ¡ c a s \ '

Núcleos 
 ̂geniculados N 

laterales 
Corteza 
visual 

primaria

Campo 
visual 
del ojo \  
izquierdo\

Campo 
visual 

/  del ojo 
/  derecho

Proyección 
en la retina 
Izquierda

Input al núcleo 
geniculado 
lateral 
izquierdo

Area de la fóvea de 
ambos campos 
visuales

Proyección 
en la retina 
derecha

Quiasma
óptico Input al núcleo 

geniculado 
lateral 
derecho

corteza

medial 
hemisferio izquierdo

Input a la corteza 
visual primaria en la 
cara medial del 
hemisferio derecho

FIGURA 6.13 El sistema 
retino-genículo-estriado: las 
proyecciones neurales desde la retina 
a través de los núcleos geniculados 
laterales a la corteza visual primaria 
izquierda y derecha (corteza 
estriada). Los colores indican el flujo 
de información desde varias partes 
de los campos receptores de cada 
ojo a diversas partes del sistema 
visuaL (Modificado de Netter, 1962).
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EX P LO  E SU  C E R  BR

Este es un buen momento para hacer una pausa a fin de exa
minar su cerebro. ¿Está el lector preparado para continuar con 
los dos últimos apartados del capítulo, que describen cómo el 
sistema visual media en la percepción de los contornos y el

color? Averigüelo rellenando los siguientes espacios en blanco. 
Las respuestas correctas se presentan en la parte inferior de esta 
página. Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados 
con sus errores y om isiones.

1. Las señales neurales se transmiten desde la retina hasta 
los núcleos geniculados laterales por medio de los axones 
de las células___________________________.

2. Los axones de las células ganglionares retinarías salen del 
globo ocular por e l__________________________ .

3. El área de la retina que media la visión de alta agudeza 
visual es la__________________________ .

4. Los conos son tos receptores del sistema
__________________________ , el cual opera sólo en
condiciones de buena iluminación

5. Las células ganglionares retinianas de las hemirretinas 
nasales decusan (cruzan al otro lado del cerebro) a través 
del ,

6. El fotopigmento de tos bastones es la

7. El principio de organización más importante del sistema 
retino-genícuto-estriado es que se dispone

a  La prueba de que la rodopsina es el pigmento escotópico 
la aporta el ajuste entre el espectro de
___________________________ de la rodopsina y la curva de
sensibilidad espectral escotópica.

a  El alto grado de , característico del
sistema escotópico, aumenta su sensibilidad pero 
disminuye su agudeza.

Lo más importante que hay que observar en la Figura 
6.13 es que todas las señales del campo visual izquierdo al
canzan la corteza visual primaria derecha, ya sea homola- 
teralmente a través de la hem irretim temporal del ojo 
derecho, ya sea contralateralmente a través de la hemirre- 
tina nasal del ojo izquierdo — lo contrario es válido para 
las señales procedentes del campo visual derecho— . Cada 
núcleo geniculado lateral consta de seis capas, y cada capa 
de cada núcleo recibe input de todas las partes del campo 
visual contralateral de un de ojo. En otras palabras, cada 
núcleo geniculado lateral recibe input visual sólo del 
campo visual contralateral: tres capas reciben input de un 
ojo y tres del otro. La mayor parte de las neuronas geni
culadas laterales que proyectan a la corteza visual prim a
ria acaban en la parte inferior de la capa cortical IV (véase 
la Figura 3.27), produciendo una banda, o estriación, ca
racterística cuando se observa en una sección transversal 
— de ahí el nombre de corteza estriada—.

Organización retinotópica
El sistema retino-genículo-estriado es retino tópico; cada 
nivel del sistema está organizado como un mapa de la re
tina. Esto quiere decir que dos estímulos presentados a 
áreas adyacentes de la retina excitan a neuronas adyacen
tes en todos los niveles del sistema. La disposición retino
tópica de la corteza visual prim aria contiene una 
representación desproporcionada de la fóvea; aunque la 
fóvea es sólo una pequeña parte de la retina, una propor

ción relativamente grande de la corteza visual primaria (al
rededor del 25%) se dedica a analizar sus aferencias.

Dobelle, Mladejovsky y Girvin (1974) aportaron una 
demostración espectacular de la organización retinotó
pica de la corteza visual primaria. Im 
plantaron un conjunto de electrodos 
en la corteza visual prim aria de pa
cientes que estaban ciegos debido a una lesión ocular. Si la 
corriente eléctrica se administraba simultáneamente a tra
vés de un conjunto de electrodos que trazaban una forma, 
tal como una cruz, sobre la superficie de la corteza del pa
ciente, éste decía «ver» una imagen resplandeciente con 
dicha forma.

Canales M  y P
En la Figura 6.13 no resulta obvio que al menos dos canales 
independientes de comunicación fluyen a través de cada 
núcleo geniculado lateral (véase Hendry y Calkins, 1998). 
Uno de los canales transcurre por las cuatro capas supe
riores. Estas capas se llaman capas parvocelulares (o capas 
P) debido a que están compuestas por neuronas con cuer-

•epuaSjaAuoD (6) 'uppjosqe (8) 
'aiuauieadpiouqaj (¿) 'emsdopoj (9) '03|jd9 euiseinb (s) 
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pos celulares pequeños (parvo significa «pequeño»). El 
otro canal pasa a través de las dos capas inferiores, que se 
denominan capas magnocelulares (o capas M) ya que 
están formadas por neuronas con cuerpos celulares gran
des (magno significa «grande»).

Las neuronas parvocelulares son especialmente sen
sibles al color, a los pequeños detalles del modelo y a los 
objetos inmóviles o que se mueven lentamente. Por lo 
contrario, las neuronas magnocelulares lo son al 
movimiento. Los conos aportan la mayor parte del input

a las capas P, mientras que los bastones lo hacen a las 
capas M.

Las neuronas parvocelulares y magnocelulares proyec
tan a puntos algo distintos de la región inferior de la capa 
IV de la corteza estriada. Las neuronas magnocelulares fi
nalizan justo por encima de las neuronas parvocelulares 
(véase Yabuta y Callaway, 1998). A su vez, estos segmentos 
M y P procedentes de la zona inferior de la capa IV pro
yectan a diferentes partes de la corteza visual (Levitt, 2001; 
Yabuta, Sawatari y Callaway, 2001).

6.4 Visión de contornos

La percepción de contornos (visión de los bordes) no pa
rece un tema especialmente importante, pero lo es. Los

r -------------------- n. contornos son la peculiaridad más in-
J  fbrmativa de cualquier manifestación

^--------------------- visual, ya que definen la extensión y la
posición de los diversos objetos que abarca. Teniendo en 
cuenta la importancia de la percepción visual de los con
tornos y la presión constante de la selección natural, no es 
de sorprender que el sistema visual de muchas especies esté 
especialmente adaptado a la percepción de contornos.

Antes de examinar los mecanismos visuales subyacen
tes a la percepción de contornos, es importante valorar 
exactamente lo que es un contorno visual. En cierto sen
tido, un contorno visual no es nada: es simplemente el 
lugar donde confluyen dos áreas diferentes de una imagen 
visual. Por consiguiente, percibir un contorno es, en rea
lidad, percibir un contraste entre dos áreas adyacentes del 
campo visual. En este apartado del capítulo se revisa la per
cepción de contornos (la percepción del contraste) entre 
áreas que difieren una de otra en luminosidad. El contraste 
de color se estudia en el apartado siguiente.

inhibición lateral y aumento 
del contraste
Examine atentam ente las bandas de la Figura 6.14. El 
gráfico de intensidad de la figura indica lo que hay en 
ella — una serie de bandas homogéneas de diferente 
intensidad— . Pero no  es eso exactam ente lo que ve, 
¿verdad? Lo que ve se representa en el 
gráfico de luminosidad. En la zona ad 
yacente a cada borde, la banda más b ri
llante parece más brillante de lo que es, 
y la más oscura parece más oscura 
(véase la dem ostración). Las bandas 
inexistentes de luminosidad y oscuri
dad que transcurren junto a los bordes 
se llaman bandas de Mach; realzan el

EN EL CD

Consulte 
el módulo Aumento 
del contraste. Vea la 
importante 
demostración de 
las bandas de Mach 
de un modo 
particularmente 
convincente

contraste en cada borde y hacen que éste resulte más fácil 
de ver.

Es importante comprender que el aumento del con
traste no es algo que ocurre sólo en los libros. Aunque por 
k) general no somos conscientes de ello, cada borde que 
miramos es resaltado para nosotros por los mecanismos 
de realce del contraste del sistema nervioso. En efecto,

•o
(ÓcO)

-g
(Óoc

1 1  
Bandas 
de Mach

Lo que hay aquí

Bandas 
de Mach

ii* - r
Lo que se ve

1
FIGURA 6 .14  Las bandas ilusorias que pueden verse 

en esta figura a menudo se denominan bandas de Mach, 
aunque Mach se sirvió de una figura diferente para generarlas 
en sus estudios (véose Eagleman, 2001).
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Demostración
La demostración de las bandas de Mach es tan convin

cente que el lector puede quedar desconcertado. Muchos 
pensarán que las bandas de Mach de la Figura 6.14 se 
deben a la impresión del libro en vez de a su propio sistema 
visuaL Para comprobar por sí mismo que han sido creadas 
por su sistema visual, mire cada banda una por una ta
pando las adyacentes con dos trozos de papeL Podrá ver 
que, al principio, cada banda es totalmente homogénea. 
Luego, retire el papel y las bandas reaparecerán de repente

S    r

nuestra percepción de contornos es mejor de cómo éstos 
son en realidad.

Los estudios clásicos sobre las bases fisiológicas del au
mento del contraste se llevaron a cabo en los ojos de un su
jeto poco frecuente: el cangrejo herradura (Ratliff, 1972). Los 
ojos laterales del cangrejo herradura son idóneos para cier
tos tipos de investigaciones neurofisiológicas. A diferencia 
de los ojos de los mamíferos, se componen de receptores de 
gran tamaño, llamados ommatidios, cada uno de los cua
les tiene su propio gran axón. Los axones de los ommati
dios se interconectan mediante una red neuronal lateral 

A fin de comprender la base fisiológica del aumento del 
contraste en el cangrejo herradura, se han de saber dos

cosas. La primera es que si se ilumina un ommatidio ais
lado, éste descarga con una frecuencia proporcional a la in 
tensidad de la luz que incide en él; las luces más intensas 
producen una frecuencia de descarga mayor. La segunda 
es que cuando un receptor descarga, inhibe los receptores 
vecinos a través de la red neuronal lateral; esta inhibición 
se llama inhibición lateral porque se propaga lateralmente 
a través del conjunto de receptores (o inhibición mutua, 
porque los receptores vecinos se inhiben unos a otros). La 
cantidad de inhibición lateral que produce un receptor es 
máxima cuando está lo más iluminado posible, y su mayor 
efecto lo ejerce sobre las células inmediatamente vecinas.

La base neural del aumento del contraste puede en
tenderse en términos de la frecuencia de disparo de los re
ceptores situados a cada lado de un borde, como se indica 
en la Figura 6.15. Obsérvese que el receptor adyacente al 
borde del lado de mayor intensidad (receptor D) dispara 
más que los otros receptores intensamente iluminados (A, 
B, C), mientras que los receptores adyacentes al borde del 
lado menos iluminado (receptor E) disparan menos que 
los otros receptores de ese lado (F, G, H). La inhibición la
teral explica estas diferencias. Los receptores A, B y C dis
paran todos con la misma frecuencia, ya que todos están 
recibiendo el mismo alto nivel de estimulación y el mismo 
alto grado de inhibición lateral procedente de todos sus ve
cinos, muy estimulados. El receptor D dispara más que A, 
B y C , puesto que recibe tanta estimulación como ellos 
pero menos inhibición de sus vecinos, muchos de los cua-

Contorno

I
Luz intensa Luz tenue

FIGURA 6.15 Cómo la inhibición 
lateral produce el aumento del contraste. 
(Modificado de RatIHf, 1972).
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les están en el lado más oscuro del borde. Veamos ahora 
los receptores del lado más oscuro. Los receptores F, G y 
H disparan con la misma frecuencia, porque todos están 
siendo estimulados por el mismo nivel bajo de luz y reci
biendo el mimo bajo nivel de inhibición de sus vecinos. Sin 
embargo, el receptor E dispara incluso menos porque está 
recibiendo la misma excitación pero más inhibición de 
sus vecinos, muchos de los cuales se sitúan en el lado más 
intenso del borde. Ahora que comprendemos la base neu- 
ral del aumento del contraste, echemos otro vistazo a la Fi
gura 6.14.

Campos receptores de las neuronas 
visuales
Las investigaciones, ganadoras del premio Nobel, de David 
Hubel y Torsten Wiesel representan el punto culminante 

adecuado para esta exposición sobre el 
contraste de luminosidad. Éstas han 
revelado mucho acerca de los meca

nismos neurales de la visión, y sus métodos han sido adop
tados por toda una generación de neurofisiólogos 
sensoriales. Los sujetos que utilizaron Hubel y Wiesel son 
neuronas individuales del sistema visual de gatos y monos; 
al ser lesiva su técnica no pudo emplearse con sujetos hu
manos.

En primer lugar, se sitúa la punta de un electrodo cerca 
de una neurona individual de la región visual que interesa 
estudiar. Durante la prueba, se bloquean los movimientos 
oculares con curare (véase d  Capítulo 4), y el investigador, 
valiéndose de una lente ajustable, enfoca con precisión en 
la retina del sujeto imágenes que hay en una pantalla en
frente de él. El siguiente paso del procedimiento es identi
ficar el campo receptor de la neurona. El campo receptor 
de una neurona visual es la región del campo visual dentro 
de la cual es posible que un estímulo visual influya en el dis
paro de esa neurona. Las neuronas del sistema visual tien
den a estar continuamente activas; de este modo, los 
estímulos eficaces son los que aumentan, o bien disminu
yen, la frecuencia de disparo. El paso final del método es re
gistrar las respuestas de la neurona a diversos estímulos 
dentro de su campo receptor con el fin de determinar los 
tipos de estímulos que influyen más en su actividad. Luego, 
se lleva adelante ligeramente el electrodo, y se repite el pro
ceso entero de identificación y determinación de las pro
piedades del campo receptor con otra neurona, y después 
con otra, y con otra, y así sucesivamente.
La estrategia general consiste en co
menzar estudiando neuronas cercanas a 
los receptores e ir ascendiendo gradual
mente por niveles cada vez más «supe
riores» del sistema, en un intento de 
comprender la complejidad creciente de 
las respuestas neuionales de cada nivel.

EN EL CD

Consulte 
el módulo Cómo se 
estudian fos 
campos receptores 
de las neuronas del 
sistema visual; en 
verdad, merece la 
pena.

Campos receptores: neuronas de la vía 
retino-genículo-estriada
Hubel y Wiesel (véase, p.ej., 1979) comenzaron sus estu
dios sobre las neuronas del sistema visual registrando tres 
niveles del sistema retino-genículo-estriado: primero de las 
células ganglionares retinianas, luego de las neuronas ge
niculadas laterales y por último de las neuronas estriadas 
de la zona inferior de la capa IV de la corteza, la estación 
terminal de la vía. Encontraron pocos cambios en los cam
pos receptores a medida que recorrían la trayectoria de las 
vías izquierda y derecha.

Cuando Hubel y Wiesel compararon los campos re
ceptores registrados en las células ganglionares de la retina, 
en las de los núcleos geniculados laterales y en las de las 
neuronas de la zona inferior de la capa IV, se hicieron cla
ramente evidentes cuatro puntos que tienen en común. En 
primer lugar, en cada nivel los campos receptores de la re
gión foveal de la retina eran más pequeños que los de la pe
riferia; esto es coherente con el hecho de que la fóvea 
media la visión detallada (de alta agudeza). En segundo 
lugar, todas las neuronas (células ganglionares retinianas, 
neuronas geniculadas laterales y  neuronas de la zona 
inferior de la capa IV) tenían campos receptores que eran 
circulares. En tercer lugar, todas las neuronas eran mono
culares, es decir, cada neurona tenía un campo receptor en 
un ojo, pero no en el otro. Y en cuarto lugar, muchas de 
las neuronas de cada uno de los tres niveles del sistema re- 
tino-genículo-estriado tenían campos receptores que cons
taban de un área excitadora y un área inhibidora, separadas 
por un contorno [anillo] circular. Es este cuarto punto el 
que es más importante y complejo. Lo explicaremos, pues.

Cuando Hubel y Wiesel proyectaron un punto de luz 
blanca en diversas partes de los campos receptores de las 
neuronas de la vía retino-genículo-estriada descubrieron 
dos respuestas diferentes. La neurona respondía o bien 
con una descarga on [de encendido o conexión], o bien con 
una descarga ojf, [de apagado o desconexión], depen
diendo de la localización del punto de luz en el campo re
ceptor. Esto es, la neurona, o bien presentaba una salva de 
disparos cuando se encendía la luz (disparo on), o pre
sentaba una inhibición del disparo cuando se encendía la 
luz y una salva de disparos cuando se apagaba la luz (dis
paro ojf).

En el caso de la mayoría de las neuronas del sistema 
retino-genículo-estriado, su reacción — disparo on o dis
paro off— ante una luz que incidía en un punto determi
nado del campo receptor era bastante predecible. Dependía 
de si eran células con centro on o células con centro off, 
según se representa en la Figura 6.16.

Las células con centro on responden a luces que ilu
m inan la región central de su campo receptor con dispa
ros on, y a luces que iluminan la periferia de su campo 
receptor con inhibición, seguida de disparos off cuando 
la luz se apaga. Las células con centro off manifiestan el
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Respuestas de una célula de centro on

Se da una respuesta 
on cuando un punto 
de luz Ilumina 
cualquier parte del 
centro del campo

LUZ ENCENDIDA

Se da una 
respuesta off 
cuando un punto de 
luz Ilumina cualquier 
parte de la periferia 
del campo

LUZ ENCENDIDA

FIGURA 6.16 Campos receptores de las células 
de centro on y de centro off.

Respuestas de una célula de centro off
Se da una respuesta 
off cuando un punto 
de luz ilumina 
cualquier parte del 
centro del campo

Se da una respuesta 
on cuando un punto 
de luz ilumina 
cualquier parte de la 
periferia del campo

« l i l i i■lili I
LUZ ENCENDIDA

LUZ ENCENDIDA

modelo opuesto: responden inhibiéndose y con disparos 
off en respuesta a luces que inciden en el centro de su 
campo receptor, y con un disparo on a  luces que inciden 
en la periferia de su campo receptor.

En efecto, las células con centro on y las células con cen
tro off dan su respuesta óptima ante el contraste. La Figura 
6.17 ilustra este hecho. El m odo más eficaz de influir en la 
frecuencia de disparo de una célula con centro on o de una 
célula con centro o ff  es aum entar al máximo el contraste 
entre el centro y la periferia de su campo receptor, ilumi
nando ya sea todo el centro, ya sea todo su contorno (pe
riferia), al tiempo que se deja la o tra región totalmente a 
oscuras. La iluminación difusa de todo el campo receptor 
tiene escaso efecto sobre el disparo. Hubel y Wiesel con
cluyeron por lo tanto que una función de muchas de las 
neuronas del sistema retino-genículo-estriado es la de res
ponder al grado del contraste de luminosidad entre las 
dos áreas de su campo receptor (véase Livingstone y Hubel, 
1988).

Antes de acabar con las Figuras 6.16 y 6.17, fijémonos 
en algo importante de las neuronas del sistema visual: la 
mayoría están continuamente activas, incluso cuando no 
hay input visual (Tsodyks et al., 1999). Por supuesto que

la actividad espontánea es una característica de la mayo
ría de las neuronas cerebrales. Arieli y colaboradores (1996) 
demostraron que el nivel de actividad de las neuronas cor
ticales visuales en el m om ento en que se presenta un estí
m ulo visual influye en cómo responden las células al 
estímulo — ésta podría ser la manera en que la cognición 
influye en la percepción— .

Campos receptores: células corticales 
simples
Las neuronas corticales estriadas de las que acabamos de 
hablar —es decir, las neuronas de la zona inferior de la capa 
IV— son una excepción. Su campo receptor es diferente 
al de la inmensa mayoría de neuronas estriadas. El campo 
receptor de la mayor parte de las neuronas corticales vi
suales primarias pertenece a una de dos categorías: simples 
o complejas. Ninguna de estas categorías incluye a las neu
ronas de la zona inferior de la capa IV.

Las células simples, al igual que las neuronas de la 
zona inferior de la capa IV, tienen campos receptores que 
pueden dividirse en regiones antagónicas [o de respuesta 
opuesta] on y  o ff y, por lo tanto, no responden a una luz
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- f i
LUZ ENCENDIDA

LUZ ENCENDIDA

El modo más eficaz de aumentar al máximo el 
disparo de una célula de centro on o de centro off 
es iluminar completamente, o bien el área on, 
o bien el área off de su campo receptor.

LUZ ENCENDIDA

Si ambas áreas del campo receptor se iluminan 
a la vez, la respuesta de la célula es escasa.

FIGURA 6.17 Respuestas de una célula de centro on 
al contraste

difusa. Y, al igual que las neuronas de la zona inferior de 
la capa IV, son todas monoculares. La principal diferencia 
es que los límites entre las regiones on y o ff de los campos 
receptores corticales de las células simples son líneas rec
tas en vez de círculos. En la Figura 6.18 se presentan va
rios ejemplos de campos receptores de células corticales 
simples. Obsérvese que las células simples responden de 
forma óptima ante barras o franjas de luz en un campo os
curo, barras oscuras en un campo de luz, o bordes rectos 
sencillos entre áreas de oscuridad y de luz. Obsérvese asi
mismo que cada célula simple da su mejor respuesta sólo 
cuando su estímulo preferido de borde recto se encuentra 
en una determinada posición y con una orientación con
creta; y que el campo receptor de las células corticales sim
ples es rectangular en vez de circular.

Campos receptores: células corticales 
complejas
Las células complejas son más numerosas que las simples. 
Al igual que las células simples, las células complejas tie
nen campos receptores rectangulares, responden mejor a 
estímulos rectilíneos con una orientación específica y no 
responden a luz difusa. Sin embargo, las células comple
jas difieren de las simples en tres aspectos importantes. Pri
mero, sus campos receptores son más grandes. Segundo, 
los campos receptores de las células complejas no se pue-
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FIGURA 6 .18 )  Ejemplos de campos visuales de células 
corticales simples.

den dividir en regiones estáticas on y  off: una célula com 
pleja responde a un determinado estímulo de borde recto 
y con una orientación concreta, independientemente de su 
posición en el campo receptor de dicha célula. Así pues, si 
se barre el campo receptor de una célula compleja deter
minada con un estímulo (p.ej., una franja de luz de 45~) 
que produce un disparo de tipo on, la célula responderá a 
éste de modo continuo a medida que se desplace a través 
del campo. Muchas células complejas responden de forma 
más enérgica al movimiento de una línea recta que atra
viesa su campo receptor siguiendo una dirección deter
minada. Tercero, a diferencia de las células corticales 
simples, que son todas monoculares (responden a la esti
mulación de sólo uno de los ojos), muchas células com 
plejas son binoculares (responden a la estimulación de 
cualquiera de los dos ojos). De hecho, en los monos, más 
de la mitad de las células corticales complejas son bino
culares.

Si se determina el campo receptor de una célula com 
pleja binocular a través de un ojo y luego a través del otro,
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resulta que los campos receptores en cada ojo tienen casi 
exactamente la misma posición en el campo visual, así 
como la misma preferencia de orientación. En otras pala
bras, lo que se averigua de una célula estimulando un ojo 
se confirma estimulando el otro. Y lo que es más, si se 
aplica simultáneamente la estimulación adecuada a través 
de ambos ojos, una célula binocular suele disparar más 
enérgicamente que si sólo se estimula uno de los ojos

La mayoría de las células binoculares de la corteza vi
sual primaria de los m onos manifiestan cierto grado de 
predominio ocular, es decir, responden más enérgicamente 
a la estimulación de uno de los ojos que a la misma esti
mulación del otro. Además, algunas células binoculares 
responden mejor cuando el estímulo preferido se presenta 
a ambos ojos al mismo tiempo, pero en una posición algo 
distinta en ambas retinas (véase? p.ej., Ohzawa, 1998). En 
otras palabras, estas células responden mejor a la dispari
dad retiniana y, por lo tanto, es probable que intervengan 
en la percepción de profundidad (véase? p.ej., Livingstone 
yTsao, 1999).

Organización columnar de la corteza 
visual primaria
El estudio de los campos receptores de las neuronas de la 
corteza visual primaria ha llevado a dos conclusiones im 
portantes. La primera es que las características de los cam
pos receptores de las neuronas de la corteza visual pueden 
atribuirse al flujo de señales desde las neuronas con cam 
pos receptores más sencillos hasta las que tienen campos 
más complejos (véase Reid y Alonso, 1996). En concreto, 
parece ser que las señales fluyen de las células con cen
tro on y centro off de la zona inferior de la capa IV a las 
células simples, y de las células simples a las células com 
plejas.

La segunda conclusión es que las neuronas de la cor
teza visual primaria están agrupadas en columnas funcio
nales verticales (en este contexto, vertical significa en 
ángulos rectos respecto a las capas corticales). Gran parte 
de las pruebas que apoyan esta conclusión procede de es
tudios acerca de los campos receptores de neuronas situa
das a lo largo de diversas trayectorias verticales y 
horizontales de electrodos (véasela Figura 6.19). Si se hace 
avanzar un electrodo en sentido vertical a través de las 
capas de la corteza visual, deteniéndose para trazar los 
campos receptores de muchas neuronas a lo largo del ca
mino, los resultados muestran que cada célula de la co
lum na tiene un campo receptor en la misma región del 
campo visual. Además, todas las células de una columna 
responden mejor a líneas rectas justo con la misma orien
tación y las neuronas de una columna que son bien m o
noculares, o bien binoculares, con predominio ocular son 
todas más sensibles a la luz que incide en el mismo ojo, de
recho o izquierdo.

Por el contrario, si se mueve un electrodo en sentido 
horizontal por el tejido de la corteza visual primaria, es 
probable que cada célula sucesiva que se encuentre a su 
paso tenga un campo receptor en una localización ligera
mente diferente y responda de forma óptima a líneas rectas 
con una orientación ligeramente distinta. Y durante el 
avance en sentido horizontal de un electrodo, la punta pasa 
alternativamente a través de áreas en las que domina el ojo 
izquierdo a áreas en las que domina el ojo derecho — habi
tualmente designadas columnas de predominio ocular.

Todas las columnas funcionales de la corteza visual 
primaria que analizan la entrada de información proce
dente de un área están agrupadas. La mitad del grupo re
cibe input principalmente del ojo 
izquierdo y la otra mitad lo recibe prin
cipalmente del ojo derecho. Así, se ha 
comprobado que la entrada de información procedente de 
los ojos entra en la capa IV en tram os alternativos. El 
mejor tipo de prueba de esta disposición alternante pro
vino en un principio de un estudio (LeVay, Hubel y Wle- 
sel, 1975) en el que se inyectó un aminoácido radioactivo 
en un ojo en una cantidad suficiente para que se transm i
tiera a través de las sinapsis del sistema retino-genículo-es
triado y apareciera en la zona inferior de la capa IV de la 
corteza visual primaria y, en m enor grado, en las capas 
justo por encima y por debajo de ella. Los tramos alter
nantes de radioactividad y de no radioactividad que se 
ven en la Figura 6.20 marcan los tramos alternantes de la 
entrada de información de ambos ojos.

Se piensa que todos los agolpamientos de columnas 
funcionales que analizan el input procedente de una zona 
de la retina incluyen neuronas con preferencia por estí
mulos rectilíneos con varias orientaciones. Las columnas 
con orientación especifica se percibieron en un estudio 
(Hubel, Wiesel y Stryker, 1977) en el que se inyectó 2-DG 
radioactiva a m onos que a continuación pasaron 45 m i
nutos viendo un modelo de bandas verticales que se m o
vían hacia delante y hacia atrás. Como vimos en el capítulo 
5, la 2-DG radioactiva es absorbida por las neuronas acti
vas y se acumula en ellas, permitiendo así localizar donde 
se sitúan las neuronas que están especialmente activas du
rante el período de la prueba. La autor radiografía de la Fi
gura 6.21 revela las columnas de células de la corteza visual 
primaria que se activaron al ser expuestas a las bandas 
verticales en movimiento. Obsérvese que las neuronas de 
la zona inferior de la capa IV no muestran una orientación 
específica — puesto que no responden a estímulos rectilí
neos— . Se han desarrollado potentes técnicas de RM para 
visualizar las columnas de orientación específica en suje
tos humanos (Kim, Duong y Kim, 2000)

En la Figura 6.22, página 162, se resume la teoría de 
Hubel y Wiesel sobre cómo se organizan las columnas ver
ticales de la corteza visual prim aria (véase Martínez y 
Alonso, 2003).
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superficie
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Localización de cuatro 
neuronas de muestra a lo 
largo de la trayectoria 
de un electrodo vertical 
en la corteza visual 
primaría.

Todas las neuronas de una 
columna tienen campos 
receptores en la misma 
área general del campo 
visual.

\
Todas las neuronas simples 
y complejas de una 
columna refieren estímulos 
de línea recta con la 
misma orientación.

1 ojo derecho dominante

3 ojo derecho dominante

4 ojo derecho dominante

En una columna dada, todas 
las neuronas monoculares 
y todas las neuronas 
binoculares que manifiesta 
dominancia son dominadas 
por el mismo ojo.

Localización de cuatro 
neuronas de muestra a lo 
largo de la trayectoria 
de un electrodo horizontal 
en la corteza visual 
primaria.

-

/
1

.. ,£7
\

A medida que el electrodo 
avanza, la posición de los 
campos receptores 
de las neuronas que se 
encuentran en su punta 
cambia sistemáticamente.

/

A medida que el electrodo 
avanza, la orientación 
preferida de las neuronas 
que se encuentran en su 
punta cambia 
sistemáticamente.

3 ojo derecho dominante

2 ojo derecho dominante

4 ojo derecho dominante

A medida que el electrodo 
avanza, la punta se 
desplaza alternativamente 
a través de columnas 
de dominación del ojo 
derecho y el ojo izquierdo.

FIGURA 6.19 Organización de la corteza visual primaria: Propiedades del campo receptor de las células que se encuentran a 
k) largo de la trayectoria típica de un electrodo vertical y uno horizontal en la corteza visual primaria.

FIGURA 6.20 ;  Alternancia óe\input a la parte 
inferior de la capa IV de la corteza visual primaria 
procedente de los ojos izquierdo y derecho. Los 
aminoácidos radioactivos que se inyectaron en un 
ojo se revelaron posteriormente en autorradiografías 
de la corteza visual como parches de radioactividad 
que se alternaban con parches sin radioactividad.
(De «Brain Mechanisms of Vision» por D. H. Hubel y T. N. 
WieseL Reproducido con autorización de Scientific 
American, voL 241, p. 151. Copyright © 1979 por Scientific 
American, Inc.)
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Teoría de la frecuencia espacial
Hubel y Wiesel apenas habían tenido tiempo de colocar su 
premio Nobel sobre la repisa de la chimenea cuando ya se 
había propuesto una importante modificación de su teo
ría. DeValois y DeValois y sus colaboradores (véase DeVa- 
lois y DeValois, 1988) propusieron que la corteza visual 
opera siguiendo un código de frecuencia espacial y no un 
código de líneas rectas y bordes, como proponía la hipó
tesis de Hubel y Wiesel.

A favor de la teoría de la frecuencia espacial está la 
observación de que las neuronas de la corteza visual res
ponden incluso con mayor fuerza a rejillas1 de ondas si
nusoidales que se colocan en ángulos específicos dentro 
de su campo receptor, que a barras o a bordes. Una rejilla 
de ondas sinusoidales es un conjunto de bandas claras y 
oscuras alternantes, paralelas, igualmente espaciadas, que 
se han generado variando la luz a través de la rejilla de un 
modelo de ondas sinusoidales (véase la Figura 6.23). Las 
rejillas de ondas sinusoidales difieren unas de otras en fre
cuencia (la anchura de las bandas), amplitud (la magni
tud de la diferencia de intensidad entre las franjas oscuras 
y las claras) y ángulo.

La teoría de la frecuencia espacial se basa en dos prin
cipios físicos. El primero es que cualquier estímulo visual 
se puede representar mediante una gráfica de la intensi
dad de la luz a lo largo de las líneas que discurren a su tra
vés (véase la Figura 6.24). El segundo es que cualquier 
curva, independientemente de lo irregular que sea, se 
puede descomponer en sus ondas sinusoidales constitu
yentes mediante un procedimiento matemático denom i
nado análisis de Fourier (véase la Figura 6.25).

*

Intensidad 
de la luz 
través del 
gradiente

FIGURA 6 J 3  Un enrejado sinusoidal. (Modificado de
DeValois y De Valois, 1988.)

1 También llamadas enrejados o retículas (N. del T.).

FIGURA 6.21 Especificidad de las columnas de 
orientación en la corteza visual primaria de un mono, revelada 
por autorradiografía con 2-DG. (De «Orientation Columns in 
Macaque Monkey Visual Cortex Demonstrated by the 2-Deoxygkicose 
Autoradiographic Technique», por D. H. Hubel, T. M Wiesel y M. P. 
Strikec Reproducido con permiso de Nature, voL 269, p. 329. Copyright 
© 1977 por Macmillan Magazines Ltd.)

S©
supone que 
la mitad del bloque 
de tejido está dominado 
por el input del ojo 
derecho y mitad por el 
input del ojo izquierdo.

Se 
supone 

que cada 
sección del 

bloque de tejido 
se especializa en el 

análisis de líneas 
rectas con una 

orientación particular

FIGURA 16.22 Modelo de Hubel y Wiesel de la 
organización funcional de las columnas en la corteza visual 
primaria.

Se asume que un bloque procedentes de un área 
de tejido como éste del campo visual,
analiza señales visuales
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FIGURA 6.24 Un estímulo visual representado por la gráfica de los cambios de intensidad de la luz a lo largo de secciones a 
su través. Por ejemplo, aquí se representan gráficamente los cambios de intensidad a lo largo de una sección de una escena que 
podría interesar a un león hambriento.

—1 Corta
h. ¿ W A l l l l / / ^ 1!  \  %  I V

La teoría de la frecuencia espacial de la función de la 
corteza visual (véase DeValois y DeValois, 1988) defiende 
que cada módulo funcional de la corteza visual realiza una 
especie de análisis de Fourier del patrón visual que hay

\ / \ / \ / \ /

, WWW
FIGURA 16.25 Cualquier onda puede descomponerse 

en las ondas sinusoidales que la componen mediante el 
análisis de Fourier. Por ejemplo, la onda compleja de la parte 
superior es la suma de las ondas sinusoidales que se 
muestran debajo suyo. (Modificado de DeValois y DeValois, 1988.)

en su campo receptor; se piensa que las neuronas de cada 
módulo responden de modo selectivo a diversas frecuen
cias y orientaciones de las rejillas de ondas sinusoidales. 
Cuando todas las neuronas de la corteza visual que son in
fluidas por una escena concreta responden al unísono, se 
crea una percepción de la escena mediante la suma de sus 
diversas rejillas de ondas sinusoidales constituyentes.

Como se mencionó antes, el principal fundamento de 
la teoría de la frecuencia espacial es que las neuronas de la 
corteza visual primaria responden en mayor medida a re
jillas de ondas sinusoidales que a líneas rectas. La mayor 
parte de las neuronas de la corteza visual primaria dan la 
respuesta óptim a cuando se les presenta una rejilla de 
ondas sinusoidales de una frecuencia determinada, en un 
ángulo determinado y con una posición determinada en 
el campo visual (véase Issa, Trepel y Stryker, 2000). Sin 
embargo, los estímulos de borde recto, los cuales se han uti
lizado en la mayoría de los estudios sobre las neuronas de 
la corteza visual, se pueden convertir fácilmente en rejillas 
de ondas sinusoidales con la misma orientación que las que 
tos componen. Así pues, más que rechazarlas, las investi
gaciones sobre la detección de frecuencia espacial por parte 
de las neuronas visuales amplían y complementan las in 
vestigaciones previas.

Este es un buen m omento en el desarrollo del capítulo 
para reconsiderar el caso de la Sra. R., la mujer que dibujó 
sus ilusiones de fortificación previas a 
la jaqueca de m odo que su m arido 
pudo estudiarlas. Ahora que el lector 
ha aprendido algo de los fundamentos de la organización 
y la función del sistema visual, está en mejores condicio
nes para entender los síntomas de la Sra. R.
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Revisión del caso de la Sra. R.

Obviamente, la Sra. R. tenía una alteración del sis
tema visual pero ¿dónde?, ¿qué tipo de alteración?, ¿por 
qué líneas rectas? Una simple prueba identificó la al
teración. Se le pidió que cerrara un ojo, y luego el otro, 
y que dijera qué pasaba con la ilusión. La respuesta 
fue: «nada». Esto sugirió que la alteración era cortical, 
ya que la corteza visual es el primer elemento del sis
tema retino-genículo-estriado que contiene neuronas 
que reciben entrada de información de ambos ojos.

Esta hipótesis se confirmó mediante unos sencillos 
cálculos: la aceleración gradual de la ilusión a medida 
que se extendía hacia la periferia era coherente con la 
idea de una onda de alteración que se propagaba desde 
el «área foveal» de la corteza visual primaria hasta sus 
límites a una velocidad constante de unos 3 milíme
tros por minuto —la ilusión se aceleraba debido a que 
una cantidad proporcionalmente menor de corteza 
visual se encarga de recibir señales procedentes de la 
periferia del campo visual— .

¿Y por qué líneas? ¿Podría esperarse otra cosa de un 
área de la corteza cuyos elementos parecen estar espe
cializados en codificar estímulos de tipo rectilíneo?

6.5 > Visión del color

El color es una de los atributos más evidentes de la expe
riencia visual humana. Hasta aquí en este capítulo el aná
lisis de la visión se ha limitado en gran medida a los 
llamados colores acromáticos: negro, blanco y gris. La ex
periencia del negro se da en condiciones de ausencia de luz; 
la percepción del blanco se produce por una acentuada 
mezcla de una amplia gama de longitudes de onda, más o 
menos en la misma proporción, y la percepción del gris 
por la misma mezcla, pero a una intensidad más baja. 
Este apartado se ocupa de la percepción de los colores 
cromáticos —colores tales como el azul, el verde y el ama
rillo— . El término correcto para los colores cromáticos es 
matiz, pero en el lenguaje cotidiano se llama color; y, por 
sencillez, aquí se hará lo mismo.

¿Qué es lo que determina el color que percibimos de un 
estímulo visual? En gran medida, la percepción del color 
de un objeto depende de las longitudes de onda de luz que 
refleja en el ojo. La Figura 6.2 ilustra los colores asociados 
a longitudes de onda individuales; sin embargo, fuera del 
laboratorio nunca se encuentran objetos que reflejen una 
única longitud de onda. La luz solar y la mayoría de las 
fuentes de luz artificial contienen mezclas complejas de la 
mayoría de longitudes de onda visibles. La mayor parte de 
tos objetos absorben en distinta medida las diferentes lon
gitudes de onda de luz que inciden sobre ellos y reflejan el 
resto. La mezcla de longitudes de onda que reflejan los ob
jetos influye en nuestra percepción de su color.

Con el desarrollo y perfeccionamiento de los métodos 
para estudiar las respuestas de receptores y neuronas in
dividuales del sistema visual, en las últimas cuatro déca
das se ha conocido una impresionante cantidad de datos 
acerca de cómo responde el sistema visual a diferentes 
longitudes de onda. No obstante, en cierto modo, es to 
davía más impresionante que los mecanismos básicos de

la visión del color provengan de científicos com porta- 
mentales del siglo xix cuyas técnicas de investigación se li
mitaban a su propio ingenio y capacidad de observación. 
Valiéndose de una minuciosa observación de la capacidad 
de percepción de sus sujetos, estos científicos fueron ca
paces de deducir algunas de las principales particularida
des de la base fisiológica de la visión del color.

Procesamiento componente y oponente
La teoría componente (teoría tricromática) de la visión del 
color fue propuesta por Thomas Young en 1802 y pulida 
por Hermann von Helmholtz en 1852. Conforme a esta 
teoría, existen tres tipos diferentes de receptores de color 
(conos), cada uno con una sensibilidad espectral diferente, 
y se supone que el color de un estímulo determinado está 
codificado por la proporción de actividad de los tres tipos 
de receptores. Young y Helmholtz basaron su teoría en la 
observación de que cualquier color del espectro visible 
puede igualarse mezclando tres longitudes de onda de luz 
en distinta proporción. Esto puede lograrse con tres lon
gitudes de onda cualesquiera, siempre que el color de cual
quiera de ellas no se pueda igualar mezclando las otras dos. 
El hecho de que suela ser tres la cantidad mínima de lon
gitudes de onda necesarias para igualar cada color sugirió 
que existían tres tipos de receptores.

Otra teoría sobre la visión del color, la teoría del pro
ceso oponente, fue propuesta por Ewald Hering en 1878. 
Éste sugirió que existen dos tipos diferentes de células en 
el sistema visual para codificar el color y otro más para co
dificar la luminosidad. Hering planteó la hipótesis de que 
cada uno de los tres tipos de células codifica la percepción 
de dos colores complementarios. Una de las clases de cé
lulas que codifican el color indica el color rojo cambiando
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su actividad en una dirección (p.ej., hiperpolarización) e 
indica el color complementario del rojo, el verde, cam
biando su actividad en la o tra dirección (p.ej., hipopola- 
rización). Se especuló que o tra  clase de células que 
codifican el color señala la presencia del color azul y de su 
oolor complementario, el amarillo, del mismo modo opo
nente; y se supuso que una clase de células que codifica la 
luminosidad señala de manera similar tanto el negro como 
d  blanco. Los colores complementarios son pares de co
lores que producen blanco o gris cuando se combinan en 
la misma medida (p.ej., luz verde y luz roja).

Heringbasó su teoría del procesamiento oponente de 
la visión del color en varias observaciones comportamen- 
tales. Una de ellas era que los colores complementarios no 
pueden darse juntos: no hay algo así como amarillo azu
lado o verde rojizo. O tra era que la postimagen que p ro 
duce m irar fijamente el color rojo es verde, y viceversa; y 
que la postimagen producida al m irar fijamente el color 
amarillo es azul, y viceversa (véase la demostración si
guiente).

Durante muchos años se produjo un debate, en cierto 
modo mal planteado, entre los partidarios de la teorías del 
procesamiento componente (teoría tricromática) y de la 
del oponente de la visión del color. Decimos «mal plante
ado» porque se alimentó más de la predisposición de los 
científicos a oponerse que de la incompatibilidad entre 
ambas teorías. De hecho, las investigaciones demostraron 
posteriormente que ambos mecanismos de codificación 
del color coexisten en nuestro sistema visual (véase DeVa- 
lois et a l,  2000).

Demostración
¿Nunca ha visto posimágenes complementarias? Para 

verlas, mire al punto de fijación en el recuadro izquierdo du
rante 1 minuto sin mover los ojos; luego cambie la mirada 
rápidamente al punto de fijación del recuadro derecho. En 
el recuadro derecho verá cuatro cuadrados cuyos colores son 
los complementarios de los del recuadro izquierdo.

Fue la invención, al principio de los años sesenta, de la 
microespectrofotometría — una técnica para m edir el es
pectro de absorción del fotopigmento contenido en un 
único cono— , lo que permitió a los investigadores con
firmar la conclusión a la que había llegado Young alrede
dor de un siglo y medio antes (véase, p.ej., Wald, 1964). 
Observaron que, en efecto, hay tres tipos distintos de conos 
en las retinas de aquellos vertebrados que tienen buena vi
sión de color; y hallaron que cada uno de los tres contiene 
un fotopigmento diferente, con su propio espectro de 
absorción característico. Como se ejemplifica en la Figura 
6.26, algunos conos son más sensibles a las longitudes de 
onda corta, otros a las longitudes de onda media y otros a 
las longitudes de onda larga.

Aunque la codificación del color por los conos parece 
operar basándose meramente en sus componentes ( véase 
Jameson, Highnote y Wasserman, 2001), hay pruebas de un 
procesamiento oponente del color en todos los niveles si
guientes del sistema retino-genículo-estriado. Esto es, en 
todos los niveles siguientes existen células que responden 
en una dirección (p.ej., aumentando su disparo) ante un 
color, y en la dirección opuesta (p.ej., disminuyendo su dis
paro) ante su color complementario (véanse Chatteijee y 
CaUaway, 2003; Gegenfurtner y Kiper, 2003).

Gonstanda del color y teoría retinex
Ni el procesamiento componente ni el oponente pueden 
explicar la característica en sí misma más importante de 
la visión cromática: la constancia del color. La constancia 
del color se refiere al hecho de que el color que se percibe 
de un objeto no es simplemente una función de las longi
tudes de onda que refleja.

Cuando escribo esto son las 7.15 de una mañana de di
ciembre; está oscuro afuera y estoy tra
bajando en mi despacho a la luz de una 
pequeña lámpara incandescente de 
mesa. Más tarde, cuando los alumnos empiezan a llegar, 
enciendo las desagradables luces fluorescentes del despa
cho; luego, por la tarde, cuando el sol está por mi lado del 
edificio, apago las luces y trabajo con luz natural. La cues
tión es que, como estas fuentes de luz difieren notable
mente en la longitud de onda que contienen, la longitud 
de onda que reflejan los distintos objetos de mi despacho 
—mi camisa azul, por ejemplo—  cambian mucho en el 
transcurso del día. Sin embargo, aunque las longitudes de 
onda reflejadas por mi camisa varían notablemente, su 
color no cambia. Mi camisa seguirá siendo igual de azul a 
media mañana que a última hora de la tarde, como lo es 
ahora. La constancia del color es la tendencia de un objeto 
a permanecer del mismo color pese a los grandes cambios 
de longitud de onda de la luz que refleja.

Aunque el fenómeno de la constancia del color va en 
contra de lo que pudiera intuirse, su ventaja es obvia. La
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FIGURA 6.26 Espectro de absorción 
de tres tipos de conos.

constancia del color mejora nuestra capacidad para dis
tinguir unos objetos de otros de m odo que podamos re

cordarlos, y así podamos responder 
adecuadamente a ellos; nuestra capa
cidad para reconocer objetos se vería 

gravemente afectada si el color cambiara cada vez que lo 
hiciese la iluminación. En esencia, si no hubiera constan
cia de color, la visión cromática tendría escaso valor de su
pervivencia.

Aunque la constancia del color es un aspecto im por
tante de nuestra visión, normalmente no somos cons
cientes de ello. En condiciones cotidianas no tenemos 
modo alguno de apreciar exactamente en qué medida pue
den variar las longitudes de onda reflejadas por un objeto 
sin que cambie su color. Únicamente bajo las condiciones 
controladas de un laboratorio se puede apreciar por com 
pleto que la constancia del color es algo más que un fac
tor importante en la visión cromática: es la esencia de la 
visión cromática.

Edwin Land (1977), el inventor de la cámara Polaroid, 
llevó a cabo varias espectaculares demostraciones de la
boratorio acerca de la constancia del color. La siguiente es 
una de ellas. Primero, Land pidió a los sujetos que ajusta
ran la intensidad de la luz que procedía de cada uno de tres 
proyectores diferentes hasta que considerasen que la mez
cla era de un blanco puro al verla en un cuarto oscuro. 
Cada proyector emitía sólo una longitud de onda de luz: 
uno emitía luz de longitud de onda corta, otro longitud de

onda media y el tercero luz de longitud de onda larga. A 
continuación, Land enfocó los tres proyectores en un panel 
de pruebas, como el de la Figura 6.27. (Este panel se co
noce como Mondrian porque se parece a las pinturas del 
artista holandés Piet Mondrian.) El mismo Land ajustó los 
tres proyectores de m odo que la mezcla de los tres que se 
reflejaba de una zona concreta del M ondrian — digamos, 
de una forma rectangular azul—  fuera la mezcla exacta que 
los sujetos habían considerado como blanca en la primera 
parte de la demostración. Para lograrlo, Land utilizó un fo 
tómetro con el fin de m edir las cantidades de las tres lon
gitudes de onda que reflejaba el rectángulo azul. Luego 
repitió dicho proceso, pero esta vez en otra zona del M on
drian — digamos, en un rectángulo verde—; esto es, ajustó 
los tres proyectores hasta que la mezcla que anteriormente 
se había considerado blanca fuera la que reflejaba el rec
tángulo verde.

¿De qué color era el rectángulo azul cuando reflejaba 
una mezcla de luz blanca pura, y de qué color era el rec
tángulo verde cuando reflejaba la misma mezcla de luz? Las 
respuestas a estas preguntas sorprenden a muchos estu
diantes: el rectángulo azul parecía de color azul y el rec
tángulo verde parecía de color verde, aunque reflejaran 
exactamente la misma mezcla de luz blanca. Sin embargo, 
cuando los rectángulos azul y verde se miraban por sepa
rado (no formando parte de un M ondrian) bajo la misma 
iluminación pero en u n  cuarto, por lo demás, oscuro, 
ambos parecían blancos.
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J  K
FIGURA 6.27 Experimentos de Land (1977) sobre 

visión de color. Los sujetos vieron imágenes Mondrian que se 
iluminaron con diversa proporción de tres longitudes de onda 
diferentes: una longitud de onda corta, otra media y otra 
larga.

Lo importante de la demostración de Land es que los 
objetos azules permanecen azules, los objetos verdes per
manecen verdes, y así sucesivamente, con independencia 
de las longitudes de onda que reflejan. Esta constancia del 
color ocurre con tal de que el objeto sea iluminado con una 
luz que contenga ciertas longitudes de onda corta, media 
y larga (como la luz del día, la luz de una hoguera, y prác
ticamente toda las luces artificiales) y que el objeto se vea 
como parte de una escena, no aislado.

Según la teoría retinex de la visión cromática sostenida 
por Land, el color de un objeto está determinado por su 
reflectanda —la proporción de luz de diferentes longitu

des de onda que refleja una superficie— . Aunque las lon
gitudes de onda de luz que refleja una superficie cambian 
radicalmente con los cambios de iluminación, la eficacia 
con que una superficie absorbe cada longitud de onda y re
fleja la parte no absorbida no cambia. Según la teoría re
tinex, el sistema visual calcula la reflectanda de las 
superficies, y así percibe sus colores comparando la luz que 
reflejan superficies adyacentes en al menos tres bandas de 
bngitudes de onda diferentes (corta, media, y larga) (véase 
Hurlbert y Wolf, 2004).

¿Por qué resulta tan decisiva la investigación de Land 
para los neurocientíficos que tratan de descubrir los m e
canismos neurales de la visión cromática? Es importante 
porque sugiere la existencia de un tipo 
de neuronas corticales que probable
m ente estén implicadas en la visión 
cromática (véase Shapely y Hawken, 2002). Si la percepción 
del color depende del análisis del contraste entre zonas ad
yacentes del campo visual, entonces las neuronas críticas 
han de ser sensibles al contraste de color (véase Hurlbert, 
2003). Y lo son. Por ejemplo, las células de color doble- 
oponentes de la corteza visual del m ono responden con 
enérgicos disparos on cuando se ilumina el centro de su 
campo receptor circular con una longitud de onda, como 
la del verde, y el contorno (periferia) se ilumina simultá
neamente con otra longitud de onda, como la del rojo. Y 
las mismas células producen enérgicos disparos cu ando 
se invierte la pauta de iluminación — por ejemplo, rojo en 
el centro y verde en el contorno— . En esencia, las células 
de color doble-oponentes responden al contraste entre las 
bngitudes de onda que reflejan zonas adyacentes de su 
campo receptor.

El descubrimiento de que las células de color doble- 
oponentes no se distribuyen uniformemente por toda la 
corteza visual primaria de los m onos (véase Zeki, 1993a) 
supuso un gran avance en el conocimiento de la organi
zación de la corteza visual primaria. Livingstone y Hubel 
(1984) hallaron que estas neuronas se concentran en la cor
teza visual primaria en columnas con forma de estaca que 
traspasan las capas de la corteza visual primaria del mono, 
a excepción de la zona inferior de la capa IV. Muchas de las 
neuronas de estas columnas con forma de estaca contie
nen una abundante cantidad de la enzima mitocondrial d -  
tocromo oxidasa; así pues, su distribución en la corteza 
visual primaria puede verse si se tifien secciones de tejido 
con tinciones que tengan afinidad por esta enzima.

Cuando se corta una sección de tejido estriado del 
mono en paralelo a las capas corticales y se tifie de esta 
forma, las estacas se ven como «Hobs»2 de tinte desperdi
gadas por la corteza (a menos que la sección se extraiga de 
la zona inferior de la capa IV). Para alivio de profesores y

2 Este término, que aquí traducimos como «estacas», en ocasiones se tra
duce como manchas, clavijas o gotas (N. dd  T.).
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estudiantes por igual, el término blobs se ha convertido en 
la designación científica reconocida para referirse a las co
lumnas de color doble-oponentes, ricas en citocromo oxi- 
dasa, semejantes a estacas. Se ha encontrado que los blobs 
se localizan en medio de las columnas de predominio ocu
lar (véase la Figura 6.28 y compárese con la Figura 6.22). 
Los estudios de RM funcional han aportado pruebas de 
que existen células de color doble-oponentes en la corteza 
visual humana (Engel, 1999).

Uno de los principales objetivos de este capítulo era 
ayudar al lector a entender que la visión es un proceso crea
tivo. El sistema retino-genículo-estriado no transmite im á
genes visuales intactas a la corteza. Transmite información 
sobre unas cuantas características claves del campo visual 
—  por ejemplo, información sobre localización, m ovi
miento contraste de luminosidad y contraste de color—  y 
a partir de estos bitios (bits) de información crea una per
cepción que es mejor que la imagen retiniana en todos los 
aspectos y mejor que la realidad externa en algunos. Po
dría decirse que el estudio del sistema visual es el mejor 
ejemplo de cómo se emplean las operaciones convergen
tes en biopsicología — de la convergencia de la investiga
ción neuroanatómica, neuroquímica, neurofisiológica y 
comportamental han derivado conocimientos significati
vos acerca de las bases neurales de los procesos psicológi
cos— .

En este capítulo se le han ofrecido al lector varias opor
tunidades de tener una experiencia de primera mano de

importantes principios del proceso visual. Espero que d i
chas demostraciones le hagan más consciente de las asom
brosas posibilidades de su sistema visual y la relación de 
lo que ha aprendido en este capítulo con su vida coti
diana.

Revisión de los temas

En el presente capítulo se han desarrollado los cuatro 
temas principales de este libro, pero han predominado 

dos de ellos —  la perspectiva evolutiva 
y la reflexión crítica sobre la biopsico
logía— . Se ha destacado el tema de la 

perspectiva evolutiva por dos razones: porque la inmensa 
mayoría de las investigaciones sobre los mecanismos neu

rales de la visión humana son compa
rativas, y porque los análisis evolutivos 
han sido importantes para que llegara 

a apreciarse el papel fundamental desempeñado por la 
percepción de contornos y la constancia del color en la vi
sión del ser humano.

El tema de la reflexión crítica sobre la biopsicología se 
ha enfatizado debido a que mucha gente tiene una idea de 
su sistema visual que es básicamente incorrecta. El sis
tema visual no proporciona pasivamente imágenes del 
m undo externo, sino que extrae, de manera activa, algu
nas características del m undo visual externo y a partir de 
ellas crea percepciones visuales.

Los temas de neurociencia cognitiva y las implicacio
nes clínicas han jugado un papel menor, 
pero aun así significativo, en este capí
tulo. En él se ha aprendido que, si bien 
la mayor parte de las investigaciones sobre los mecanismos 
neurales de la visión han sido lesivas y, por lo tanto, han 
implicado a sujetos no humanos, los 
avances técnicos han hecho posible que 
los neurocientíficoscognitivos estudien 
los mecanismos neurales de la visión en sujetos humanos.

Por último, se han aprendido dos implicaciones clíni
cas basadas en el descubrimiento de que la corteza visual 
está organizada retinotópicamente: un m ejor conoci
miento de las ilusiones de fortificación 
asociadas con las cefaleas tipo jaqueca 
y la demostración de que la estimula
ción cerebral puede usarse para produ
cir imágenes en pacientes ciegos pero 
que aún conservan una corteza visual 
funcional.

EN EL CD

Para lecturas' 
relacionadas con 
el Capítulo 6, véase 
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Zona 
Inferior 
de la 
capa IV

FIGURA 6.28 Modelo de Hubei y Livingstone de la 
organización de la corteza visual primaria. Los blobs son 
columnas parecidas a estacas que contienen células de color 
oponentes dobles.
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Cuestiones para reflexionar

1. En la visión, como en la fotografía, con frecuencia hay 
que sacrificar la nitidez (agudeza) para aum entar la 
sensibilidad. Discútase.

2. ¿Por qué es importante distinguir entre intensidad y 
luminosidad así como entre longitud de onda y color?

3. Sise mezclan la misma proporción de luz roja y verde, 
se obtendrá algo parecido a una luz blanca o gris, de
pendiendo de la longitud de onda exacta del rojo y del 
wrde. Sin embargo, si se mezcla la misma proporción 
de pintura roja y verde, se obtiene algo parecido a p in
tura negra. Expliqúese esta paradoja.

4. ¿Es apropiado referirse a la luz que e n  e l  c d  

refleja un objeto rojo como una luz /'¿Esh,diando 
roja? ¿Por qué sí y por qué no?

5. El estudio de los mecanismos neu- 
rales de la visión hum ana no hu
biera podido progresar sin investigar 
con otras especies. Discútase.

6. Es difícil definir üusión rigurosamente puesto que, en 
cierto sentido, todo lo que vemos es una ilusión. Ex
pliqúese y discútase.

para un examen? 
Intente hacer los 
ejercidos de 
práctica del 
Capítulo 6.
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Hay dos capítulos en este libro de texto cuyo tema 
principal son los sentidos: el Capítulo 6 fue el pri
mero y éste es el segundo. En el Capítulo 6 se des

cribe cómo los conos y los bastones convierten las señales 
nerviosas en señales visuales, y cómo el sistema retino-ge
ni culo-estriado conduce estas señales nerviosas hasta la 
corteza visual primaria.

Este capítulo se diferencia del Capítulo 6 en dos p u n 
tos fundamentales. En primer lugar, en lugar de ceñirse a 
un sistema sensitivo, examina cada uno de los cinco siste
mas sensitivos de exterosensibilidad1, los cinco sistemas 
sensitivos que interpretan los estímulos procedentes del 
exterior del organismo: vista, oído, tacto, olfato y gusto. En 
segundo lugar, en lugar de ceñirse a la conducción de las se
ñales sensitivas desde los receptores hasta la corteza, este ca
pítulo se centra en los mecanismos y fenómenos corticales.

Antes de comenzar el primer apartado de este capítulo, 
estudiemos el siguiente caso, relatado por Williams (1970). 
Cuando el lector haya llegado al apartado final, estará pre
parado para diagnosticar al paciente e interpretar el caso.

El caso del hombre que sólo 
podía ver una cosa a la vez

Se nos refirió un paciente de 68 años debido a sus 
problemas para orientarse — incluso para encontrar el

camino a su casa— . El paciente atri
buía sus problemas a su «incapaci
dad para ver correctamente».

Se encontró que si se ponían enfrente suyo dos ob
jetos (p. ej., dos lápices) al mismo tiempo, sólo podía 
ver uno de ellos, ya estuvieran uno al lado del otro, uno 
encima de otro o incluso uno oculto parcialmente por 
el otro. [En su caso], fotografías de caras u objetos in 
dividuales, incluso si eran bastante complejas, podían 
ser identificadas; pero si una fotografía incluía dos 
objetos sólo podía identificarse uno de ellos cada vez, 
aunque ese a veces estuviera desvaído, con lo cual el 
otro accedía a la percepción del paciente. Si se pre
sentaba una frase en una línea, solo podía leerse la pa
labra más significativa, pero si se presentaba una 
palabra extendida por toda el área que ocupaba la 
frase previa, podía leerse la palabra en su totalidad. Si 
se le mostraban al paciente dibujos que se superponían 
(esto es, un dibujo encima de otro), podía ver uno 
pero negaba la existencia del otro.

A medida que el lector lea el presente capítulo, piense 
en este paciente. Piense en el carácter de su alteración y la 
posible localización de su daño cerebral.

Principios de organización del sistema sensitivo

Para entender la organización de las áreas sensitivas de la 
corteza es im portante tener en cuenta que existen tres 
tipos básicamente diferentes: primarias, secundarias y de 
asociación. La corteza sensitiva primaria de un sistema es 
el área de la corteza sensitiva que recibe la mayor parte de 
su input directamente desde los núcleos talámicos de re
levo de dicho sistema. Por ejemplo, como se aprendió en 
el Capítulo 6, la corteza visual primaria es el área de la cor
teza cerebral que recibe la mayoría de su input del núcleo 
geniculado lateral del tálamo. La corteza sensitiva secun
daria2 de un sistema abarca las áreas de la corteza sensi
tiva que reciben la mayor parte de su input de la corteza 
sensitiva prim aria de ese sistema o de otras áreas de la 
corteza sensitiva secundaria del mismo sistema. La corteza 
de asociación3 es cualquier área de la corteza que recibe

1 Algunos los denominan «exteroceptivos» (N. de la T.).
2 También llamada corteza sensorial de asociación uttitnodal (N. déla T.).
3 Se refiere a la corteza sensorial que también se denomina de asocia
ción polimodal (N. déla T.).

input de más de un sistema sensitivo. La mayoría del input 
que recibe la corteza de asociación [polimodal] le llega a 
través áreas de corteza sensitiva secundaria [unimodal].

Las interacciones entre estos tres tipos de corteza sen
sitiva se caracterizan por tres principios primordiales: 
organización jerárquica, separación funcional y procesa
miento paralelo.

Organización jerárquica
Los sistemas sensitivos se caracterizan por una organiza
ción jerárquica. Una jerarquía es un sistema cuyos miem
bros pueden ser asignados a niveles o rangos específicos los 
unos respecto de los otros. Por ejemplo, el ejército es un sis
tema jerárquico, porque todos los soldados se distribuyen 
en rangos según su autoridad. Del mismo modo, las es
tructuras sensitivas se organizan en una jerarquía de 
acuerdo con la especificidad y complejidad de su función 
(véase la Figura 7.1). A medida que se avanza por un sistema 
sensitivo desde los receptores a los núcleos talámicos, a la
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Corteza de asociación

Corteza sensorial secundaria

Corteza sensorial primaria

Núcleos talámicos de relevo

Receptores

FIGURA 7.1 Organización jerárquica de los sistemas 
sensitivos. Los receptores realizan los análisis más sencillos y 
tos más generales, y la corteza de asociación realiza tos 
análisis más complejos y específicos.

corteza sensitiva primaria, a la corteza sensitiva secunda
ria y a la corteza de asociación, se encuentran neuronas que 
dan la óptima respuesta a estímulos de complejidad y es
pecificidad crecientes. Cada nivel de una jerarquía sensitiva 
recibe su input de niveles inferiores y añade un nuevo nivel 
de análisis antes de traspasarlo a un nivel superior de la je
rarquía (véase Rees, Kreiman y Koch, 2002).

La organización jerárquica de los sistemas sensitivos re
sulta evidente cuando se comparan los efectos de lesiones 
a distintos niveles: cuanto más alto es el nivel de la lesión, 
más específica y compleja es la alteración. Por ejemplo, la 
destrucción de los receptores de un sistema sensitivo pro
duce una pérdida completa de la capacidad de percibir 
mediante ese sistema sensitivo (p.ej., ceguera o sordera 
total); por el contrario, la destrucción de un área de la 
corteza de asociación o de la corteza secundaria sensitiva 
produce alteraciones sensitivas complejas y específicas, 
mientras que las capacidades sensitivas básicas permane
cen inalteradas. El Dr. P., el hombre que confundió a su 
mujer con un sombrero (Sacks, 1985), presentaba uno de 
estos tipos de alteraciones.

El caso del hombre que confundió 
a su  mujer con un sombrero

El Dr. P. era un músico de renombre, conocido desde 
hada años como cantante... y como maestro... Nada 

más conocerle resultaba obvio que no 
presentaba indidos de demencia [dete
rioro intelectual]... Era u n  hombre muy 

cultivado y encantador, que hablaba bien y de manera 
fluida, con imaginación y sentido del humor....

«¿Cuál cree que es el problema?», le pregunté fi
nalmente.

«Nada que yo sepa», me contestó con una sonrisa, 
«pero parece que la gente piensa que le ocurre algo a 
mis ojos».

«Pero, ¿usted no nota ningún problema en la vista?»
«No, no inmediatamente, aunque en ocasiones me 

equivoco»...
Fue mientras examinaba sus reflejos... cuando ocu

rrió la primera cosa extraña. Le había quitado el zapato 
izquieñlo y le había rascado la planta del pie con una 
llave — una prueba que parece algo baladí pero que es 
esencial para valorar los reflejos— , y luego, con la ex
cusa de atornillar mi oftalmoscopio, dejé que se pusiera 
él mismo el zapato. Para mi sorpresa, un m inuto más 
tarde, no lo había hecho.

«¿Puedo ayudar?», le pregunté.
«¿Ayudar a qué? ¿Ayudar a quién?»...
«Su zapato», repetí. «Quizá debería ponérselo.»
Siguió mirando hada ahajo, aunque no al zapato, 

con intensa pero mal dirigida concentradón. Final
mente, su mirada se posó en el zapato.

«Este es mi pie, ¿verdad?, ¿he entendido mal?, ¿lo 
he visto mal?»

«Mis ojos», se explicó, y puso la mano sobre su pie. 
«Esto es mi zapato, ¿no? »

«No, no lo es. Eso es su pie. A q u í está su zapato».
¿Estaba bromeando?, ¿estaba loco?, ¿estaba dego? 

Si era una de sus «extrañas equivocadones», era la 
equivocadón más extraña que había visto nunca.

Le ayudé con su zapato (su pie), para evitar más 
problemas... y continué examinándole. Su agudeza vi
sual era buena; no le costaba ningún esfuerzo ver un 
alfiler en el suelo...

Veía perfectamente, pero ¿qué era lo que veía?...
«¿Qué es esto?», le pregunté tom ando un guante.
«¿Puedo mirarlo?», preguntó mientras lo recogía.
«Una superfide continua» dijo por fin, «plegada 

sobre sí misma. Parece tener...», titubeó, «dnco “abol- 
sillamientos” hacia fuera, si esa es la palabra».

«Sí», dije con precaudón. «Me ha hecho una des- 
cripdón. Ahora dígame qué es».

«¿Algún tipo de redpiente?»
«Sí» le dije, «y ¿qué podría contener?»
«'Contendría su contenido!» dijo d  Dr. P. con una 

carcajada. «Hay muchas posibilidades. Podría ser un 
monedero, por ejemplo, para monedas de dnco  ta 
maños diferentes. Podría ser...»

« ¿No le resulta familiar? ¿Piensa que podría con
tener, que podría adaptarse a, una parte d d  cuerpo?»

Ninguna señal de reconocimiento se insinuó en 
su cara...

Yo debía tener una expresión horrorizada, pero él 
parecía pensar que lo había resudto  bastante bien. 
Había un atisbo de sonrisa en su cara  También pare
cía haber deddido que el examen había acabado y em 
pezó a m irar alrededor buscando su som brero. 
Extendió la mano y aferró la cabeza de su mujer, in-
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tentando levantarla para ponérsela Al parecer 'había 
confundido a su mujer con un sombrero! Parecía que 
su mujer estaba acostumbrada a esas cosas.

(Reproducido con autorización d c Simon and Schuster Adult Publishing 
Group de The Man Who Mistook His Wife for a Hat and Other Clinical 
Tales [El hombre que confundió a su mujer con un sombrero y otros 
relatos clínicos).Copyright © 1970,1981,1983,1984,1985por Oliver 
Sacks.)

Los psicólogos, reconociendo la organización jerárquica 
de los sistemas sensitivos, a veces dividen el proceso gene
ral de la percepción en dos fases generales: sensación y per
cepción. La sensación es el proceso de detectar la presencia 
de estímulos, y la percepción es el proceso de nivel supe
rior que incluye integrar, reconocer e interpretar modelos 
completos de sensaciones. El problema del Dr. P. era clara
mente de percepción visual, no de sensación visual.

Separación funcional
Al principio se suponía que las áreas primarias, secunda
rias y de asociación de un sistema sensitivo eran todas 
ellas funcionalmente homogéneas. Esto es, se daba por 
hecho que todas las áreas de la corteza de cualquier nivel 
de la jerarquía sensitiva actuaban conjuntamente para lle
var a cabo la misma función. Sin embargo, las investiga
ciones han demostrado que es la separación funcional, en 
vez de la homogeneidad funcional, lo que caracteriza la o r
ganización de los sistemas sensitivos. Ahora está claro que 
cada uno de los tres niveles de la corteza cerebral —pri
mario, secundario y de asociación—  de cada sistema sen
sitivo contiene varias áreas funcionalmente distintas, que 
están especializadas en distintos tipos de análisis.

Procesamiento paralelo
Hace tiempo se pensaba que los distintos niveles de una 
jerarquía sensitiva estaban conectados en serie. Un sistema 
en serie es aquel en el que la información fluye entre los 
componentes por una única vía, como el hilo a través de 
una sarta de perlas. Sin embargo, en la actualidad hay 
pruebas de que los sistemas sensitivos son sistemas pa
ralelos —sistemas en los que la información fluye a través 
de los componentes por múltiples vías— . Los sistemas 
paralelos se caracterizan por un procesamiento paralelo 
—análisis simultáneo de una señal, de diferente modo, 
por las múltiples vías paralelas de una red neural— .

Parece haber dos tipos fundamentalmente distintos de 
corrientes paralelas de análisis en nuestros sistemas sensi
tivos: una capaz de influir en nuestra conducta sin que se
am os conscientes de ello, y o tra que influye en ella 
implicando nuestra percepción consciente. La existencia de 
estos dos tipos de corrientes paralelas va en contra de

nuestra intuición y al mismo tiempo es importante. De
tengámonos un m om ento a pensar en sus implicaciones. 
¿Qué cree el lector que ocurriría si una lesión alterara la co
rriente consciente sin alterar la corriente inconsciente pa
ralela? En este capítulo se encontrará con casos de pacientes 
que presentan este tipo de daño cerebral: son capaces de 
extender el brazo y asir adecuadamente objetos que no 
pueden ver de m odo consciente.

Modelo actual de la organización del 
sistema sensitivo
En la Figura 7.2 se resume la información de este apartado 
del capítulo ilustrando cómo ha cambiado el concepto de 
la organización de los sistemas sensitivos. En la década de 
los sesenta se pensaba que los sistemas sensitivos eran je
rárquicos, funcionalmente homogéneos y seriales. No obs
tante, en investigaciones posteriores se ha establecido que 
los sistemas sensitivos son jerárquicos, funcionalmente se
parados y paralelos (véase Tong, 2003).

Los sistemas sensitivos se caracterizan porque en ellos 
se divide el trabajo: constan de múltiples áreas especializa
das, a múltiples niveles, interconectadas por múltiples vías 
paralelas. Aun así, los estímulos complejos normalmente se 
perciben como un todo integrado, no como una combi
nación de atributos independientes. ¿Cómo combina el ce
rebro atributos sensitivos individuales para producir una 
percepción integrada? Esto se conoce como el problema de 
la integración4 (Bemstein y Robertson, 1998; De Gelder, 
2000; Friedman-Hill, Robertson y Treisman, 1995).

Una solución posible del problema de la integración es 
que exista una única área en la corteza en el nivel superior 
de la jerarquía sensitiva que reciba señales de todas las 
demás áreas del sistema sensitivo y las reúna para formar 
percepciones. Sin embargo, no hay un área de la corteza a 
la cual envíen información todas las áreas de un solo sis
tema sensitivo. Parece ser, pues, que las percepciones han 
de ser el resultado de la actividad combinada de muchas 
áreas corticales interconectadas.

En la Figura 7.2 no se muestran las numerosas vías 
que descienden a través de las jerarquías sensitivas. Aun
que la mayoría de las neuronas sensitivas transmiten in 
formación desde los niveles inferiores a los superiores de 
su jerarquía sensorial respectiva, algunas la conducen en 
la dirección opuesta (desde los niveles superiores a los in 
feriores). Por ejemplo, se denominan vías corticofugales 
a grupos de neuronas que conducen información desde 
áreas sensitivas corticales a áreas subcorticales. Las vías 
corticofugales son uno de los medios por los que los pro
cesos cognitivos, tales como la atención, pueden influir en 
la percepción — esto se llama influenáa de arriba a abajo 
(véase Engel, Fries y Singer, 2001; Gao y Suga, 2000)— .

4 «Binding problem» (N. de la T.).
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Jerárquico 
Funcionalmente homogéneo 

En serie

Modelo inicial

Corteza de asociación

Modelo actual
Jerárquico 

Funcionalmente separado 
En paralelo

J  ^
FIGURA 7.2 Dos modelos de la organización del sistema sensitivo: el modelo inicial era jerárquico, funcionalmente 

homogéneo y en serie; el modelo actual, más coherente con los datos, es jerárquico, funcionalmente separado y en paralelo. 
En el modelo actual no se muestran las vías descendentes que aportan retroalimentación desde los niveles superiores 
a los inferiores.

Mecanismos corticales de la visión

Los seres humanos somos animales visuales. Intervienen 
en la visión la totalidad de la corteza occipital así como am 
plias regiones de la corteza temporal y la parietal (véase la 
Figura 7.3). La corteza visual primaria se localiza en la re
gión posterior de los lóbulos occipitales, gran parte de ella 
oculta tras la cisura longitudinal. Las áreas de corte
za visual secundaria se sitúan en dos regiones generales: la 
corteza preestriada y la corteza inferotemporal. La cor
teza preestriada es la banda de tejido del lóbulo occipital 
que rodea a la corteza visual primaria. La corteza infero- 
temporal es la corteza de la región inferior del lóbulo tem 
poral. En varias partes de la corteza cerebral se encuentran 
áreas de corteza asociativa que reciben input visual, pero 
el área más amplia está en la corteza parietal posterior.

Conforme a la organización jerárquica general de la 
corteza sensitiva, el principal flujo de información visual 
va desde la corteza visual primaria hasta diversas áreas de 
la corteza visual secundaria y de ahí a áreas de la corteza 
de asociación. A medida que se asciende por esta jerarquía 
visual, los campos receptores de las neuronas son más 
grandes, y los estímulos a los que responden las neuronas 
son más específicos y complejos (véase Zeki, 1993b).

FIGURA 7.3 Áreas visuales de la corteza cerebral
humana.

Corteza 
inferotemporal

Corteza parietal 

Corteza

Corteza
visual
primarla
(estriada)
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Escotomas: conclusión visual
La lesión de una zona de la corteza visual primaria produce 
un escotoma —una zona de ceguera— en la zona corres
pondiente del campo visual contralateral de ambos ojos 

(véase la Figura 6.13). A los pacientes 
neurológicos que supuestamente tie
nen una lesión en la corteza visual pri

maria se les suele aplicar una prueba de perimetría. 
Mientras se mantiene inmóvil la cabeza del paciente suje
tándole la barbilla, éste fija la mirada de un ojo en un 
punto de fijación de la pantalla. Un pequeño destello de luz 
centellea entonces en diversos puntos de la pantalla y el pa
ciente aprieta una tecla para que se registre cuando ha 
visto el destello de luz. Después se repite todo el proceso 
con el otro ojo. El resultado es un mapa del campo visual 
de cada ojo, que pone de manifiesto cualquier área de ce
guera. La Figura 7.4, presenta mapas perimétricos de los 
campos visuales de un hombre con una herida de bala en 
la corteza visual primaria izquierda. Obsérvese el extenso 
escotoma en el campo visual derecho de cada ojo.

Muchos pacientes que sufren extensos escotomas no 
son conscientes de su anomalía. Uno de los factores que 
contribuyen a esta falta de consciencia es el fenómeno de 
la conclusión visual (véase el Capítulo 6). Un paciente 
con un escotoma que mire una figura compleja, parte de 
la cual incida en el escotoma, suele decir que ve una figura 
completa (Zur y Ullman, 2003). En algunos casos, esta 
conclusión puede depender de las capacidades visuales re
siduales en el escotoma; no obstante, la conclusión visual 
también ocurre en casos en que dicha explicación puede 
descartarse. Por ejemplo, algunos pacientes con hemia
nopsia (un escotoma que cubre la mitad del campo visual) 
puede que vean una cara entera cuando enfocan la vista en 
la nariz de una persona, incluso si el lado de la cara co
rrespondiente al escotoma se ha cubierto con una cartu
lina blanca.

Examinemos el fenómeno de conclusión que experi
mentaba el célebre psicólogo fisiológico Karl Lashley 
(1941). A menudo sufría un gran escotoma cerca de la 
fóvea durante las crisis de migraña (véase la Figura 7.5).

El caso del psicólogo fisiológico 
que hacía desaparecer las caras

Hablando con un amigo, dirigí la m irada a la derecha 
de su cara justo en  el momento en que su cabeza de
saparecía. Sus hom bros y su cor
bata seguían siendo visibles, pero 
las rayas verticales del papel de la 
pared detrás suyo parecían extenderse hada abajo hasta 
la corbata que rodeaba su cuello. Resultaba imposible 
ver esto como un  área en  blanco cuando se proyecta 
sobre el papel de pared con rayas de una superfide con 
un patrón uniforme, aunque no se lograra ver ningún 
objeto que se interpusiera. (Lashley, 1941, p. 338.)

Escotomas: visión ciega
La visión ciega es otro fenómeno que presentan los pa
cientes con escotomas debidos a una lesión en la corteza 
visual primaria. La visión ciega es la capacidad que tienen 
tales pacientes de responder a estímulos visuales que inci
den en sus escotomas, aun cuando no son conscientes de 
los estímulos (Weiskrantz, 2004). De todas las capacidades 
visuales, la percepción del movimiento es la que tiene más 
probabilidad de persistir tras un daño de la corteza visual 
primaria (Intriligator, Xie y Barton, 2002). Por ejemplo, un 
sujeto puede extender el brazo y alcanzar un objeto que se 
mueva en su escotoma, aun cuando asegura no verlo.

Si la visión ciega nos desconcierta, imaginemos cómo 
desconcertara a quienes la padecen. Reflexione, por ejem
plo, sobre la reacción a la visión ciega de D. B., un paciente

270° macular 270°

Mapa perimètrico Mapa perimètrico
del ojo izquierdo del ojo derecho

J ______
FIGURA 7.4 Mapas perimétricos de un sujeto con 

una herida de bala en la corteza visual primaria. Los 
escotomas (áreas de ceguera) se indican en gris. (Modificado 
de Teuber, Battersby y Bender, 1960.)
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FIGURA 7.5 Conclusión 
visual de un escotoma inducido por 
jaqueca tal como k) describió Karl 
Lashley (1941).

que quedó ciego del campo visual izquierdo tras la extir
pación quirúrgica del lóbulo occipital derecho (Weis
krantz, 2002; Weiskrantz etaL, 1974):

desconcertado por su propia 
visión ciega

Pese a que el paciente no era consciente de «ver» 
en su campo visual ciego [el izquierdo], se obtu

vieron pruebas de que: a) podía lle
gar a ver estímulos [en el campo 
visual izquierdo] con una exactitud 

considerable; b) podía diferenciar la orientación 
de una línea vertical de otra horizontal o diago
nal, y c) podía diferenciar las letras «X» y «O».

No hace falta decir que se le preguntó repeti
damente acerca de su visión en la mitad izquierda 
de su campo visual, y su respuesta más frecuente 
era que no veía absolutamente nada.... Cuando se 
le mostraban los resultados [a través de su campo 
visual derecho, normal] se mostraba sorprendido 
e insistía varias veces en que creía que sólo lo 
había «adivinado». Cuando se le proyectó un 
vídeo de cómo alcanzaba y juzgaba la orienta
ción de las líneas, se quedó francamente asom
brado (Weiskrantz e ta/., 1974, pp. 721 -726).

Se han propuesto dos interpretaciones neurológicas 
de la visión ciega. Una consiste en que la corteza estriada

no se ha destruido por completo y los islotes de células fun
cionales restantes pueden mediar algunas capacidades vi
suales sin que haya una conciencia de ello (véase Wüst, 
Kasten y Sabel, 2002). La o tra es que las vías visuales que 
ascienden directamente a la corteza visual secundaria desde 
estructuras subcorticales sin pasar a través de la corteza vi
sual prim aria perm iten m antener algunas capacidades 
visuales sin que haya una consciencia cognitiva (véase Ken- 
tridge, Heywood y Weiskrantz, 1997). Existen algunas 
pruebas a favor de ambas teorías, pero la evidencia no es 
concluyente para ninguna de ellas (véase Gross, Moore y 
Rodman, 2004; Rosa, Tweedale y Elston, 2000; Schárli, 
Harman y Hogben, 1999a, 1999b). En realidad, es posible 
que ambos mecanismos contribuyan al fenómeno.

Consciencia visual y actividad neural
¿Recuerda el lector el punto clave resaltado en el Capítu
lo 6 — que nuestras percepciones visuales a menudo son 
diferentes de la realidad física del input visual—? Esto su
cede porque la actividad de las neuronas corticales visua
les suele asociarse con las propiedades de la percepción más 
que con las del estímulo físico (Albright y Stoener, 2002; 
Eysel, 2003; Zeman, 2004).

En la Figura 7.6, se ilustra este punto demostrando 
que a veces vemos contornos visuales donde no los hay (Al
bright, 1995); éstos se denominan contornos subjetivos. 
¿Por qué vemos contornos subjetivos? La razón es que las 
neuronas preestriadas (Peterhans y von der Heydt, 1991), 
e incluso unas cuantas neuronas de la corteza visual pri
maria (Sheth et a l, 1996), responden como si hubiera con
tornos reales cuando aparecen en sus campos receptores 
los contornos subjetivos con la orientación apropiada 
(véase la Figura 7.7).
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FIGURA 7.6 Contornos subjetivos. Se ve la barra 
blanca en el modelo de arriba y el triángulo blanco en el 
modelo del medio aun cuando no existen físicamente -son 
contornos subjetivos- Nuestra capacidad para ver contornos 
subjetivos nos ayuda a ver delimitaciones entre los objetos de 
luminosidad, color y modelo similar -por ejemplo, miremos a 
la parte superior del modelo-.

Una indicación similar la aportó un estudio de RMf 
(resonancia magnética funcional) de sujetos que estaban 
viendo una ilusión cromática (Humphrey etaU  1999). La 
actividad en las áreas de la corteza pre- 
estriada se relacionaba más estrecha
mente con los colores que se percibían 
que con la longitud de onda de los estímulos reales.

*
Áreas funcionales de la corteza visual 
secundaria y de asociación
La corteza visual secundaria y las regiones de la corteza de 
asociación que participan en el análisis visual se com po
nen todas de diferentes áreas, cada una de ellas especiali
zada en un tipo concreto de análisis visual. Por ejemplo, 
el macaco, cuya corteza visual se ha cartografiado exhaus
tivamente, tiene al menos 30 áreas funcionales distintas de 
corteza visual: además de la corteza visual primaria, hasta

c *
Dirección 
del barrido

Campo
receptor

Hb
BARRIDO

Una célula preestriada dispara 
en respuesta a un estímulo lineal 
de 45° que se desplaza a través 
de su campo receptor.

BARRIDO

La misma célula dispara en 
respuesta a un contorno subjetivo 
de 45° que se desplaza a través 
de su campo receptor en la misma 
dirección.

(  F IGURA 7.7 )  Las neuronas de la corteza preestriada 
del mono y de la corteza visual primaria responden a 
contornos subjetivos con una orientación particular. 
(Modificado de Peterhans y von der Heydt, 1991.)
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ahora se han identificado en él 24 áreas de corteza visual 
secundaria y 7 áreas de corteza visual de asociación. Las 
neuronas de cada área funcional responden con mayor 
intensidad a diferentes aspectos de los estímulos visuales 
(p.ej., su color, su movimiento o su forma); las lesiones se
lectivas de las distintas áreas producen distintas pérdidas 
visuales; y existen diferencias anatómicas entre las áreas.

Las diversas áreas funcionales de la corteza visual se
cundaria y de asociación del macaco están prodigiosa
mente interconectadas. M ediante estudios de marcado 
anterógrado y retrógrado se han identificado más de 300 
vías de interconexión (Van Essen, Anderson y Felleman,
1992). Aunque las conexiones entre las diferentes áreas 
son prácticamente siempre recíprocas, el principal flujo de 
información se da en sentido ascendente en la jerarquía, 
desde las áreas más simples a las más complejas.

La tomografía de emisión de positrones (TEP) y la 
RMf se han utilizado para identificar diversas áreas de la 
corteza visual en seres humanos. Se ha registrado la acti

vidad cerebral de los sujetos mientras 
inspeccionaban diversos tipos de estí
mulos visuales (véase, p. ej., Grossman 

et al., 2000; Kourtzi y Kanwisher, 2000). Identificando las 
áreas de activación asociadas con diversas propiedades vi

suales (p. ej., movimiento o color), los investigadores han 
delimitado hasta el m omento alrededor de una docena de 
áreas funcionales diferentes en la corteza visual humana. 
En la Figura 7.8, se muestra un mapa de dichas regiones. 
En la mayoría de los casos son similares en cuanto a loca
lización, características anatómicas y función a las de los 
macacos (Courtney y Ungerleider, 1997), pero existen cier
tas diferencias (véase Vanduffel et al., 2002).

Corrientes dorsal y ventral
En el Capítulo 6 se ha visto que la mayor parte de la in 
formación visual llega a la corteza visual primaria pasando 
por los núcleos geniculados laterales [del tálamo]. En la 
corteza visual primaria, la información procedente de los 
dos núcleos geniculados laterales se recibe, se combina y 
luego se separa en múltiples vías que proyectan por sepa
rado a las diversas áreas funcionales de la corteza visual se
cundaria y, después, a las de la corteza de asociación (véase 
Cabeza y Nyberg, 1997; Logothetis, 1998).

Muchas de las vías que transfieren información prove
niente de la corteza visual primaria a través de diversas 
áreas especializadas de la corteza secundaria y de asocia
ción forman parte de dos corrientes principales: la co

parte trasera y cara Interna Parte trasera y cara lateral
del hemisferio derecho del hemisferio derecho

MT/V 5 1___ IPIV/OPS 1 pTMSTd/TSMd PIL/OPSL

J  x
FIGURA U  Áreas de la corteza visual descubiertas hasta el momento en seres humanos. Sus denominaciones se basan en 

la similitud con las áreas de la corteza visual del macaco, más estudiado. (Basado en Tootelletal, 1996.)



180 Capítulo 7 - Mecanismos de la percepción, la consciencia y la atención

rriente dorsal y la corriente ventral (Courtney y Ungerlei
der, 1997; Ungerleider y Mishkin, 1982). La corriente dor
sal fluye desde la corteza visual prim aria a la corteza 
preestriada dorsal, y de ahí a la corteza parietal posterior. 
La corriente ventral fluye desde la corteza visual prim a
ria a la corteza preestriada ventral y de ahí a la corteza in- 
ferotemporal (véasela Figura 7.9).

Ungerleider y Mishkin (1982) propusieron que las co
rrientes visuales dorsal y ventral realizan funciones visua
les diferentes. Sugirieron que la corriente dorsal está 
implicada en la percepción de «dónde» se localizan los 
objetos, y la corriente ventral lo está en la percepción de 
«qué» son los objetos.

La principal implicación de la teoría del «dónde» 
frente al «qué» y de otras teorías de procesamiento para
lelo de la visión es que las lesiones de algunas áreas de la 
corteza pueden suprimir ciertos aspectos de la visión, de
jando otros intactos. De hecho, la prueba más convincente 
de la influyente teoría del «dónde» frente al «qué» deriva 
de la comparación de los efectos específicos de la lesión de 
las corrientes dorsal y ventral (véase Ungerleider y Haxby, 
1994). Los pacientes con una lesión en la corteza parietal 
posterior suelen tener dificultades para alcanzar con pre
cisión objetos que no tienen dificultad en describir; y a la 
inversa, los pacientes con una lesión en la corteza infero- 
temporal a menudo no tienen problemas para alcanzar há
bilmente objetos que les cuesta describir.

Aunque la teoría del «dónde» frente al «qué» cuenta con 
muchos partidarios, existe una interpretación alternativa 
de los mismos datos (Goodale, 1993; Milner y Goodale,
1993). Goodale y Milner argumentaron que la diferencia 
clave entre la corriente dorsal y la ventral no es el tipo de 
información que transmiten, sino en qué se emplea esa in 

formación. Apuntaron que la función de la corriente dor
sal pudiera ser dirigir las interacciones comportamentales 
con los objetos, mientras que la de la corriente ventral 
sería mediar la percepción consciente de los objetos. Ésta 
es la teoría del «control del comportamiento» frente a la 
«percepción consciente» (véase Logothetis y Sheinberg, 
1996).

La teoría del «control del comportamiento» frente a la 
«percepción consciente» puede explicar fácilmente los 
dos hallazgos neuropsicológicos que constituyen la base 
de la teoría del «dónde» frente al «qué». A saber, la teoría 
del «control del comportamiento» frente a la «percep
ción consciente» sugiere que los pacientes con daño de la 
corriente dorsal pueden tener un bajo rendim iento en 
pruebas de localización y movimiento debido a que la 
mayoría de este tipo de pruebas implican medidas mani- 
pulativas; y que los pacientes con daño de la corriente ven
tral pueden tener un bajo rendim iento en pruebas de 
reconocimiento visual porque la mayoría de dichas prue
bas implican un informe verbal, y por lo tanto, cons
ciente.

El mayor respaldo de la teoría del «control del com 
portamiento» frente a la «percepción consciente» es la 
confirmación de sus dos premisas bá
sicas: 1) que algunos pacientes con 
lesiones bilaterales que afectan a la co
rriente ventral no tienen una experiencia consciente de ver 
y, aun así, pueden interaccionar con los objetos bajo guía 
visual, y 2) que algunos pacientes con lesiones bilaterales 
de la corriente dorsal pueden ver objetos de manera cons
ciente, pero no son capaces de interactuar con ellos bajo 
orientación visual. A continuación se describen dos de 
estos casos.

FIGURA 7.9 La información sobre 
aspectos particulares de una escena visual 
fluye desde la corteza visual primaria de la 
corteza a lo largo de varias vías. Las vías 
pueden agruparse en dos corrientes 
generales: la dorsal y la ventraL

Corriente
dorsal

Corteza
visual
primaria

Corriente
ventral
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El caso de D. F., la mujer que 
podía asir objetos que no era 
consciente de ver

D. F. tiene una lesión bilateral en la corteza ventral 
preestriada, lo cual interrumpe el flujo de la corriente 
ventral (Goodale et a l , 1991). Por sorprendente que 
parezca, es capaz de responder con precisión a estí
mulos visuales que no es consciente de ver. Goodale y 
Milner (1992) describen así su caso:

Pese a su intensa discapacidad para reconocer el ta
maño, la forma y la orientación de los objetos visua
les, D. F. presentaba una notoria precisión para guiar 
tos movimientos de las manos y los dedos hada esos 
mismos objetos. Así, cuando se le mostraba un par de 
cubos rectangulares de igual o diferente tam año, no 
podía distinguirlos. Cuando se le pedía que indicara la 
anchura de uno de los cubos con sus dedos índice y 
pulgar, sus apredadones no guardaban reladón con las 
dimensiones d d  objeto, y variaban considerablemente 
de un ensayo a otro. Sin embargo, cuando sólo se le 
pedía que extendiera la mano y cogiera el cubo, cam 
biaba sistemáticamente la apertura entre sus dedos 
pulgar e índice en fundón de la anchura d d  objeto, 
como los sujetos normales. En otras palabras, D. F. 
ajustaba sus manos al tam año de los objetos que asía, 
aunque parecía ser incapaz de «percibir» [consciente- 
mente] ese tamaño.

Se observaba una disociadón pareada en sus res
puestas a la o rientadón de los estímulos. Cuando se le 
mostraba una rendija grande que podía situarse en 
una serie de diferentes orientaciones, se hacía evidente 
que padecía una marcada dificultad para indicar, ya 
fuera verbal o manualmente (esto es, girando la mano 
o una tarjeta sostenida con la mano), su orientadón. 
No obstante, era igual de capaz que los sujetos no r
males de alcanzar y colocar su mano o la tarjeta en la 
rendija, girando la mano del modo apropiado desde el 
p rindpio  del movimiento, (p. 22)

El caso de A. T., la mujer que no 
podía asir con precisión los 
objetos desconocidos que veía

El caso de A. T. es, en líneas generales, complementa
rio al de D. F. La paciente, A. T. es una mujer con una 
lesión en la región parietoccipital, lesión que proba
blemente interrumpía la corriente dorsal.

A  T. podía reconocer objetos y también podía indicar 
su tam año con los dedos. Por lo contrario, ponía mal

la mano en los movimientos dirigidos a un objeto. No 
había relación entre el tam año del objeto y d  grado de 
apertura de la mano, por lo que no podía asir los ob
jetos con las puntas de los dedos. En lugar de ello la pa
ciente hacía complicados movimientos de prensión 
con la palma de la mano. El esquema de referencia 
ofrece una explicación convincente de esta alteración. 
Como la lesión había destruido los esquemas de pren
sión, o los había desconectado del mpwtvisual, la aper
tura de la mano no se detenía al alcanzar la medida 
requerida, el cierre de la m ano se retrasaba y el movi
miento de transporte se prolongaba con el fin de per
manecer coordinado con el asimiento.

A  T. no podía adaptar previamente la mano a ob
jetos imprecisos, como cilindros de plástico; sin em 
bargo, frente a un objeto conocido cuyo tam año es 
una de sus propiedades semánticas, como una barra de 
labios, lo podía asir con mediana precisión. Esta inter
acción refleja el papel de las numerosas interconexio
nes anatómicas entre los dos sistemas corticales 
(Jeannerod e t a l ,  1995, p. 320)

Prosopagnosia
La prosopagnosia es un interesante y, como el lector verá, 
controvertido trastorno neuropsicológico del reconoci
miento visual. Su investigación ha procurado un mayor 
apoyo a la teoría del «control del comportamiento» frente 
a la «percepción consciente».

¿Qué es la prosopagnosia? La prosopagnosia, dicho 
en pocas palabras, es una agnosia visual para las caras. 
Vamos a explicarlo. Una agnosia consiste en una ausencia 
de reconocimiento (gnosis significa «conocer») que no 
puede atribuirse a una deficiencia sensitiva, o a un dete
rioro verbal o intelectual. La agnosia visual es una agno
sia específica para estímulos visuales. Los pacientes con 
agnosia visual pueden ver los estímulos visuales, pero no 
saben lo que son. (Recuérdese el caso del Dr. P., el hombre 
que confundió a su mujer con un sombrero.)

Las agnosias visuales en sí mismas suelen ser específi
cas para un aspecto determinado del input visual, y se 
denominan acorde a ello; por ejemplo, la agnosia de mo
vimiento, la agnosia de objetos y la agnosia de color son di
ficultades para reconocer el movimiento, los objetos y el 
color, respectivamente. Se supone que cada agnosia visual 
específica es consecuencia del daño de un área de la cor
teza visual secundaria, la cual media el reconocimiento de 
ese atributo en concreto. Los pacientes con prosopagno
sia son personas con una agnosia visual que les impide re
conocer caras.

Los pacientes con prosopagnosia pueden, por lo gene
ral, reconocer una cara en tanto que una cara, pero tienen 
problemas para reconocer a quién pertenece. A menudo 
dicen ver una maraña de rasgos faciales individuales (p. ej.,
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ojos, nariz, barbilla, mejillas) que por alguna razón nunca 
se funden, o integran, en un todo fácilmente reconocible. 
En casos extremos, los pacientes con prosopagnosia no 
pueden reconocerse a sí mismos; imagine el lector lo que 
sería mirarse en el espejo cada m añana y no reconocer la 
cara que le devuelve la mirada.

La idea de que la prosopagnosia es una alteración es
pecífica del reconocimiento de rostros se ha cuestionado. 
Para entender este enjuiciamiento, el lector ha de saber que 
el diagnóstico de prosopagnosia de costumbre se aplica a 
los pacientes neuropsicológicos que tienen dificultad para 
reconocer caras particulares, pero pueden identificar con 
facilidad otros objetos de prueba (p.ej., una silla, un perro 
o un árbol). Ésta parece ser una sólida prueba de que los 
pacientes con prosopagnosia tienen dificultades de reco
nocimiento específico de rostros. No es así. Detengámo
nos un m om ento y pensemos en esta prueba: presenta 
graves fallas.

Dado que los pacientes con prosopagnosia no tienen 
dificultades para reconocer una cara como una cara, el 
hecho de que puedan reconocer una silla como una silla, 
un lápiz como un lápiz y una puerta como una puerta no 
es relevante. La cuestión fundamental es si son capaces de 
reconocer de qué silla, qué lápiz y qué puerta se trata. La 
evaluación cuidadosa de pacientes con prosopagnosia ha 
puesto de manifiesto que sus anomalías de reconocimiento 
no se limitan a las caras: un granjero perdió su capacidad 

de reconocer a cada una de sus vacas 
cuando padeció prosopagnosia y un 
ornitólogo perdió la de distinguir las 

especies de pájaros. Estos casos sugieren que muchas per
sonas con prosopagnosia tienen un problema general de 
reconocimiento de objetos específicos que pertenecen a ca
tegorías complejas de objetos (p.ej., coches o casas deter
minados), y no un problema específico para reconocer 
caras (véase Dixon, Bub y Arguin, 1998; Gauthier, Behr- 
mann y Tarr, 1999). Aunque en la actualidad está bien es
tablecido que las alteraciones de reconocimiento de la 
mayoría de los pacientes con prosopagnosia no se restrin
gen a las caras, hay unos cuantos casos de prosopagnosia 
en los que una evaluación minuciosa no ha logrado de
tectar deficiencias de reconocimiento no relacionadas con 
las caras (De Renzi, 1997; Farah, 1990).

R. P. padece una típica prosopagnosia. En las pruebas 
habituales manifestó una grave alteración de la ca
pacidad de reconocer caras e identificar expresiones 
faciales (Laeng y Caviness, 2001), pero no otros pro-

R. P., un caso típico 
de prosopagnosia

blemas de reconocimiento. Si la evaluación se hubiera 
detenido ahí, se hubiera concluido que R. P. era una pa
ciente con agnosia, con problemas 
de reconocimiento de rostros hum a
nos específicamente. Sin embargo, 
una evaluación más exhaustiva sugirió que R. P. tenía 
problemas para reconocer todos los objetos con su
perficies curvas complejas (p. ej., formas ameboideas), 
no sólo caras.

El diagnóstico de prosopagnosia por lo general se aso
cia con daño de la corriente ventral en el área limítrofe 
entre los lóbulos occipitales y temporales. Esta área de la 
corteza ha llegado a conocerse como el área fusiforme de 
la cara.

Una hipótesis interesante sobre la prosopagnosia deriva 
de la teoría del «control del comportamiento» frente a la 
«percepción consciente» (recuérdese 
que dijimos que el estudio de la p ro
sopagnosia ha prestado apoyo a esta 
teoría). El hecho de que la prosopagnosia provenga de una 
lesión bilateral de la corriente ventral sugiere que la fun
ción de la corriente dorsal puede estar intacta. En otras pa
labras, sugiere que los pacientes con prosopagnosia pueden 
ser capaces de reconocer inconscientemente las caras que 
no pueden reconocer conscientemente. Por increíble que 
parezca, de hecho esto es lo que sucede.

Tranel y Damasio (1985) fueron los prim eros en de
m ostrar que en la prosopagnosia hay un reconocimiento 
facial inconsciente. Enseñaron una 
serie de fotografías a cada paciente, al
gunas de ellas conocidas para el pa
ciente y otras no. Los sujetos aseguraron que no reconocían 
ninguna de las caras. Sin embargo, cuando se les presen
taron fotos de caras conocidas, y no desconocidas, los su
jetos presentaron una amplia respuesta de conductibilidad 
de la piel, lo cual indica que las caras estaban siendo reco
nocidas de forma inconsciente por zonas no dañadas del 
cerebro.

Áreas de la corriente ventral 
especializadas en el reconocimiento 
de categorías específicas de objetos
Las afirmaciones de que algunos pacientes neuropsicoló
gicos padecen deficiencias del reconocimiento facial esti
muló la búsqueda de áreas concretas del cerebro implicadas 
en el reconocimiento de caras. De hecho, la neuroimagen 
funcional ha revelado un  marcado aumento de actividad 
en el área fusiforme de la cara durante el reconocimiento 
de rostros, pero no durante el reconocimiento de otros ob
jetos (Gauthier et al.y 2000; Ishai et al., 2000).
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El descubrimiento de que existen áreas de la corteza 
humana que parecen estar especializadas en el reconoci

miento facial ha motivado la búsqueda 
de áreas corticales que pudieran estar 
especializadas en la percepción de 

otras categorías de objetos. Se ha informado de varias. Por 
ejemplo, los estudios que han utilizado neuroimagen fun
cional han identificado diferentes áreas de la corriente 
ventral hum ana que parecen activarse específicamente 
ante la vista de seres hum anos (Downing et al., 2001), 
gatos (Haxby et a l, 2001) o casas (Epstein y Kanwisher, 
1998).

Hay dos cosas importantes que el lector tiene que saber 
acerca de estas áreas específicas de categorías para el reco
nocimiento visual de objetos (véase Grill-Spector, 2003). 
Primero, hay más de un área de la corriente ventral que res
ponde a cada categoría de objetos; y segundo, se da una 
gran superposición entre las áreas que responden a diver
sas categorías de objetos. Así pues, si existen circuitos neu-

rales en la corteza humana que son específicos para el re
conocimiento visual de categorías específicas de objetos, 
tales como caras, parece ser que están intercalados con 
circuitos para reconocer otros objetos. Quizá es por esto 
por lo que no es probable que el daño cerebral produzca 
casos de agnosia que sean específicos para una sola clase 
de objetos.

Gondusión intermedia
Antes de acabar este apartado sobre percepción visual, re
vise el lector mentalmente los temas que se han examinado: 
la conclusión visual, la visión ciega, los contornos subje
tivos, la prosopagnosia, las corrientes dorsal y ventral y los 
casos de D. B., D. F., A. T. y R. P. Esta exposición tendría que 
haber reforzado su conocimiento de los tres principios 
del procesamiento perceptivo que se presentaron al prin
cipio de este capítulo: organización jerárquica, separación 
funcional y procesamiento paralelo.

Audición

La función del sistema auditivo es percibir el sonido 
para ser más precisos, percibir los objetos y los aconteci
mientos a través de los sonidos que producen— . Los so
nidos son vibraciones de las moléculas del aire que 
estimulan al sistema auditivo; los seres humanos oímos 
sólo las vibraciones moleculares que oscilan entre 20 y 
20.000 hertzios (ciclos por segundo). En la Figura 7.10 se 
ilustra el m odo en que los sonidos se registran norm al
mente como ondas, y la relación entre las dimensiones fí
sicas de la vibración de los sonidos y nuestra percepción

de ellos. La amplitud, frecuencia y complejidad de las vi
braciones de las moléculas del aire se perciben respectiva
mente como volumen, tono y timbre.

Los tonos puros (vibraciones de ondas sinusoidales) 
sólo existen en el laboratorio y en el estudio de grabación 
de sonido; en la vida real, el sonido siempre se asocia con 
patrones complejos de vibraciones. Por ejemplo, en la Fi- 
gjra 7.11 se representa la onda sonora compleja que se aso
cia con una nota de clarinete. La figura también ilustra que 
cualquier onda sonora compleja puede descomponerse

Dimensión Estímulo
física físico

Amplitud

Frecuencia

Complejidad

FIGURA 7.10 Relación entre las 
dimensiones físicas y perceptivas del sonido.
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FIGURA 7.11 Descomposición de un 
sonido -en este caso, el sonido de un 
clarinete- en sus ondas sinusoidales 
componentes mediante análisis de Fourier. 
Cuando se suman, las ondas sinusoidales 
producen la onda del sonido complejo.

Cuando 
se suman, 
estas ondas 
sinusoidales 
producen 
este sonido 
del
clarinete.

Forma de la onda 
del sonido del clarinete

matemáticamente en una serie de ondas sinusoidales de di
versa frecuencia y amplitud. Estas ondas sinusoidales com
ponentes producen el sonido original al sumarse todas 
ellas. Como se expuso en el Capítulo 6, el análisis de Fou- 
rier es el procedimiento matemático para descomponer las 
ondas complejas en las ondas sinusoidales que las forman. 
Una de las teorías de la audición sostiene que el sistema au
ditivo ejecuta un análisis tipo Fourier de los sonidos com 
plejos en términos de sus ondas sinusoidales.

El oído
La Figura 7.12 es una ilustración del o íd a  Las ondas so
noras viajan a través del conducto auditivo y hacen que la 
membrana timpánica vibre. Estas vibraciones se trans
fieren luego a los tres huesecillos — los pequeños huesos 
del oído medio: el martillo («malleus»), el yunque («incus») 
y el estribo («stapes»)—. Las vibraciones del estribo de
sencadenan las vibraciones de la membrana llamada ven
tana oval, lo cual a su vez transfiere las vibraciones al 
líquido de la cóclea, que tiene forma de caracol (kokhlos 
significa «caracol terrestre»). La cóclea es u n  largo tubo 
enrollado que contiene una membrana interna que la atra
viesa casi hasta su extremo. En esta membrana interna se 
sitúa el órgano receptor auditivo, el órgano de Corti.

Todo cambio de presión que se produce en la ventana 
oval viaja por el órgano de Corti en forma de onda. El ó r
gano de Corti está compuesto por dos membranas: la 
membrana basilar y la mem brana tectorial. Los recepto
res auditivos, las células ciliadas, se apoyan sobre la mem
brana basilar, y la membrana tectorial se extiende sobre 
las células ciliadas. En consecuencia, una desviación del ó r
gano de Corti en cualquier punto a lo largo suyo produce 
una fuerza de esquileo sobre las células ciliadas en ese 
mismo punto (Corwin y Warchol, 1991). Dicha fuerza es
timula las células ciliadas, desencadenando así potencia

les de acción en los axones del nervio auditivo — una 
rama del VIII par craneal, el nervio estato-acústico—. Las 
vibraciones del líquido coclear se desvanecen finalmente 
al llegar a la ventana redonda, una m em brana elástica en 
la pared de la cóclea.

El principio fundamental de la codificación coclear es 
que las diferentes frecuencias producen la máxima esti
mulación de células ciliadas situadas en diferentes puntos 
a lo largo de la mem brana basilar — las frecuencias más 
altas producen la mayor activación cerca de las venta
nas5— . Así pues, las múltiples frecuencias constituyentes 
que componen cada sonido complejo activan las células ci
liadas en muchos puntos distintos a lo largo de la m em 
brana basilar, y las múltiples señales originadas por un  
sonido complejo son transmitidas fuera del oído por m u
chas neuronas auditivas diferentes. Al igual que la cóclea, 
la mayoría de las demás estructuras del sistema auditivo se 
disponen conforme a la frecuencia. Así, del mismo modo 
que la organización del sistema visual es básicamente re- 
ti no tópica, la organización del sistema auditivo es básica
mente tonotópica.

Esto nos lleva al principal misterio sin resolver del p ro
cesamiento auditivo. Imagínese el lector en un ambiente 
acústico complejo, como una fiesta. La música está so
nando, la gente baila, come y bebe, y se mantienen num e
rosas conversaciones en torno suyo. Dado que las 
frecuencias componentes de cada sonido individual acti
van muchos puntos a lo largo de su membrana basilar, la 
cantidad de puntos activados simultáneamente en un m o
mento dado por los ruidos de la fiesta es enorme. Pero de 
alguna forma su sistema auditivo se las arregla para clasi
ficar estos mensajes de frecuencia individuales en catego
rías por separado y combinarlas, de modo que usted oiga

5 Es de suponer que el autor se refiere a la ventana oval (N. de la T.).
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FIGURA 7.12 Anatomía del oído.
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cada fuente de sonidos complejos independientemente 
(véase Fengy Ratnam, 2000). Por ejemplo, usted oye la con
versación de la persona que está cerca suyo como una se
cuencia de sonidos por separado, pese a que contiene 
muchas de las mismas frecuencias componentes proce
dentes de otras fuentes.

En la Figura 7.12 se muestran también los conductos 
semicirculares —los órganos receptores del sistema ves
tibular— . El sistema vestibular transmite información 
sobre la dirección y la intensidad de los movimientos de 
la cabeza, lo que nos ayuda a mantener el equilibrio.

Del oído a la corteza auditiva primaria

No existe una vía auditiva principal a la corteza compara
ble a la vía retino-genículo-estriada del sistema visual. En 
vez de ello, existe una red de vías auditivas ( véase Master- 
ton, 1992), algunas de las cuales se ilustran en la Figura 
7.13. Los axones de cada nervio auditivo establecen sinap- 
sis en los núcleos cocleares homolaterales, desde donde 
múltiples proyecciones conducen a las olivas superiores, 
localizadas en el mismo nivel neural. Los axones de las cé
lulas olivares se proyectan a través del lemnisco lateral hasta
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FIGURA 7.13 Algunas de las vías del 
sistema auditivo que conducen la información 
desde un oído hasta la corteza.

los tubérculos cuadrigéminos inferiores, donde forman 
sinapsis con las neuronas que proyectan a los núcleos ge
niculados mediales del tálamo, los cuales a su vez se pro
yectan a la corteza auditiva primaria. Obsérvese que las 
señales de cada oído se transmiten tanto a la corteza au
ditiva homolateral como a la contralateral.

Corteza auditiva primaria
En los seres humanos, la corteza auditiva primaria se lo
caliza en el lóbulo temporal, oculta a la vista tras la cisura 
lateral (véase la Figura 7.14). Hay dos franjas de corteza au
ditiva secundaria adyacentes a la corteza auditiva prima
ria. Se piensa que existen dos o tres áreas de corteza 
auditiva primaria y unas siete áreas de corteza auditiva se
cundaria (véase Semple y Scott, 2003).

Se han identificado dos importantes principios de o r
ganización de la corteza auditiva primaria. El primero

consiste en que, al igual que otras áreas de la corteza cere
bral, la corteza auditiva primaria está organizada en co
lum nas funcionales (véase Schreiner, 1992): todas las 
neuronas que se encuentran a lo largo de una trayectoria 
vertical de un microelectrodo insertado en la corteza au 
ditiva prim aria (esto es, insertándolo en sentido perpen
dicular a las capas corticales) dan su respuesta óptima 
ante sonidos del mismo rango de frecuencias. El segundo 
se refiere a que, del mismo modo que sucede en la cóclea, 
la corteza auditiva primaria está organizada tonotópica- 
mente (véase Schreiner, Read y Sutter, 2000): las regiones 
posteriores son más sensibles a las frecuencias más altas.

Poco se sabe acerca de las neuronas de la corteza audi
tiva secundaria en el primate, ya que responden débil e in 
consistentemente a los tonos puros que por lo general 
utilizan los investigadores. Rauschecker, Tian y Hauser 
(1995), basándose en lo que se sabía sobre las neuronas de 
la corteza visual secundaria, pensaron que podrían avan
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FIGURA 7.14 Localización de la corteza 
auditiva primaria y secundaria en la corteza 
temporal. La mayoría de la corteza auditiva está 
oculta tras la cisura lateral.

zar más en el estudio de neuronas de la corteza auditiva se
cundaria si empleaban estímulos más complejos —las 
neuronas de la corteza visual secundaria responden a es
tímulos visuales complejos, pero su respuesta a puntos de 
luz es exigua— . Estos investigadores encontraron que, en 

los monos, los tonos puros son más 
J eficaces para activar las neuronas de la 

'  corteza auditiva primaria, pero que los 
chillidos de los m onos son más eficaces para activar las 
neuronas de su corteza auditiva secundaria. Mediante RMf 
se ha documentado una pauta similar de activación pre- 
ferencial de la corteza auditiva primaria y secundaria por 
los sonidos puros y complejos, respectivamente (Wessin- 
ger et al., 2001). Esto sugiere que la corteza auditiva se or- 
^ n iz a  jerárquicam ente en seres hum anos y prim ates 
(Semple y Scott, 2003).

Localización del sonido
La localización espacial del sonido está mediada por los mí
deos lateral y medial de la oliva superior, aunque de dis
tinto modo. Cuando un sonido se origina a la izquierda de 
una persona, primero alcanza el oído izquierdo, y es más 
intenso en el oído izquierdo. Algunas neuronas de la oliva 
superior medial responden a ligeras diferencias en el tiempo 
de llegada de las señales desde los dos oídos, mientras que 
algunas neuronas de la oliva superior lateral responden a 
ligeras diferencias en la amplitud de los sonidos proce
dentes de los dos oídos (váweHeffher y Masterton, 1990).

La oliva superior medial y la lateral proyectan a los tu
bérculos cuadrigéminos superiores (que no aparecen en la Fi
gura 7.13), así como a los tubérculos cuadrigéminos 
inferiores. A diferencia de la organización tonotópica ge
neral del sistema auditivo, las capas profundas de los tu 

bérculos cuadrigéminos superiores, que reciben input au
ditivo, se disponen conforme a u n  mapa del espacio audi
tivo (King, Schnupp y Thom pson, 1998). Las capas 
superficiales de los tubérculos cuadrigéminos superiores, 
que reciben input visual, están organizadas retinotópica- 
mente. Así pues, parece ser que la función general de los 
tubérculos cuadrigéminos superiores es localizar el origen 
del input sensorial en el espacio.

Muchos investigadores interesados en la localización 
del sonido han estudiado a las lechuzas debido a que éstas 
son capaces de localizar la fuente del 
sonido mejor que cualquier otro ani
mal cuya audición se haya estudiado 
(véase Konishi, 2003). Éstas cazan por la noche y necesi
tan poder localizar a los ratones de campo6 basándose ex
clusivamente en el sonido susurrante que hacen los ratones 
en la oscuridad (véase Cohén y Knudsen, 1999).

Efectos del daño de la corteza auditiva
Los esfuerzos por precisar los efectos del daño de la cor
teza auditiva se han visto dificultados por el hecho de que 
la mayor parte de la corteza auditiva 
humana se sitúa en las profundidades 
de la cisura lateral. Por consiguiente, 
pocas veces se destruye en su totalidad, y de ser así, se pro
duce inevitablemente una lesión que se extiende al tejido 
que la rodea. Como resultado de este problema, los inten
tos de averiguar los efectos del daño de la corteza auditiva 
se han basado en gran parte en estudios de sujetos no 
humanos.

6 O campañoles (N. de la T.).
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Sorprendentemente, las lesiones bilaterales totales de la 
corteza auditiva primaria en mamíferos de laboratorio no 
producen alteraciones permanentes en su capacidad para 
detectar la presencia de sonidos (véase, p. ej* Kavanagh y

Kelly, 1988), aun cuando las lesiones afecten a una parte sus
tancial de la corteza auditiva secundaria. No obstante, tales 
lesiones alteran la capacidad de localizar sonidos breves y 
de reconocer secuencias rápidas y complejas de sonidos.

'jJp \ Somatestesia: tacto y dolor

Sin duda el lector ha experimentado una amplia variedad 
de sensaciones que emanan de su cuerpo. Éstas se cono
cen por lo general como somatestesia7. El sistema que 
media estas sensaciones corporales — el sistema somato- 
sensitivo—  consiste de hecho en tres sistemas distintos 
aunque relacionados: 1) un sistema de exterosensibilidad [a 
veces designado exteroceptivo], que detecta los estímulos 
externos aplicados a la piel; 2) u n  sistema depropiosensi- 
bilidad [o propioceptivo], el cual registra la información 
concerniente a la posición del cuerpo que proviene de los 
músculos, articulaciones y órganos del equilibrio, y 3) un 
sistema deinterosensibilidad [o interoceptivo] (véaseCraig,
2002), que proporciona información general sobre el es
tado en el interior del cuerpo (p. ej„ temperatura y tensión 
arterial). Esta exposición trata casi exclusivamente del sis
tema de exterosensibilidad, el cual abarca tres divisiones 
algo distintas: una para percibir estímulos mecánicos 
(tacto), o tra para estímulos térmicos (temperatura) y otra 
para estímulos dolorosos (dolor).

Receptores cutáneos
Existen varios tipos diferentes de receptores en la piel 
(véase Johnson, 2001). En la Figura 7.15 se representan cua
tro de ellos que se encuentran tanto en la piel con vello 
como en la piel lampiña [glabra], como es la de las palmas 
de la mano. Los receptores cutáneos más sencillos son las 
terminaciones nerviosas libres (terminaciones neurona- 
les que no tienen estructuras especializadas), las cuales 
son especialmente sensibles a los cambios de temperatura 
y al dolor. Los receptores cutáneos más grandes y más pro
fundos son los corpúsculos de Pacini, con forma de ce
bolla. Puesto que se adaptan rápidam ente, responden 
mejor a distorsiones repentinas de la piel. Por lo contra
rio, los discos de Merkel y las terminaciones de Ruffini se 
adaptan ambos lentamente y dan la mejor respuesta a in
flexiones graduales de la piel y a estiramientos graduales 
de la piel, respectivamente.

Para apreciar el significado funcional de los receptores 
de adaptación rápida y los de adaptación lenta hay que 
considerar qué sucede cuando se aplica una presión cons

tante sobre la piel. La presión provoca una salva de dispa
ros en todos los receptores, lo cual se corresponde con la 
sensación de ser tocado: sin embargo, tras unos cuantos 
cientos de milisegundos, sólo los receptores de adapta
ción lenta permanecen activos y la calidad de la sensación 
cambia. De hecho, a menudo se es del todo inconsciente 
de una presión constante en la piel; por ejemplo, corrien
temente no se siente la sensación que produce la ropa 
sobre el cuerpo hasta que se centra la atención sobre ello. 
En consecuencia, cuando se intenta identificar objetos m e
diante el tacto, se tocan con las manos de modo que la 
pauta de estimulación cambia continuamente. La identi
ficación de los objetos por el tacto se llama estereognosia.

7 También llamadas sensaciones somáticas o somatognosia (N.delaT.).
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FIGURA 7.15 Cuatro receptores cutáneos que se 
encuentran tanto en la piel lampiña como en la piel con vello.

Discos 
Terminaciones de 
de Rufflnl Merkel

Terminaciones
nerviosas / x - „  lihrAc Corpúsculos
,,Dres de Pacini



7.4 -  Somatestesia: tacto y dolor 189

Dermatomas
Las fibras nerviosas que transmiten la información desde 
los receptores cutáneos y otros receptores somatosensiti- 
vos se reúnen formando nervios y penetran en la médula 
espinal a través de las raíces dorsales. La zona del cuerpo que 
está inervada por las raíces dorsales izquierda y derecha de 
un segmento determinado de la médula espinal se llama 
dermatoma. En la Figura 7.16 se presenta un mapa de los 
dermatomas del cuerpo humano. Dado que hay una con
siderable superposición entre dermatomas adyacentes, la 
destrucción de una única raíz dorsal por lo general produce 
una pérdida somatosensitiva mínima.

Las dos vías somatosensitivas 
ascendentes principales
La información somatosensitiva asciende hasta la corteza 
humana a lo largo de dos vías somatosensitivas principa
les: el cordón dorsal del sistema del lemnisco medial y el

sistema anterolateral. El cordón dorsal del sistema del 
lemnisco-medial conduce información sobre tacto y pro- 
piosensibilidad. El sistema anterolateral lleva informa
ción sobre dolor y temperatura.

El cordón dorsal del sistema del lemnisco-medial se 
muestra en la Figura 7.17. Las neuronas sensitivas de este 
sistema penetran en la médula espinal a través de una raíz 
dorsal, ascienden por la zona homolateral en los cordones 
dorsales y establecen sinapsis en los núcleos del cordón 
dorsal del bulbo raquídeo. Los axones de las neuronas de 
los núcleos del cordón dorsal decusan (cruzan al otro lado 
del encéfalo) y luego ascienden en el lemnisco medial 
hasta el núcleo ventral posterior contralateral del tálamo. 
Los núcleos ventrales posteriores también reciben input a 
través de las tres ramas del nervio trigémino, el cual trans
porta información somatosensitiva procedente de las re
giones contralaterales de la cara. La mayor parte de las 
neuronas del núcleo ventral posterior se proyectan a la 
corteza somatosensitiva primaria (SI); otras se proyectan 
a la corteza somatosensitiva secundaria (Sil) o a la corteza
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Vértebras
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Vértebras
lumbares

Vértebras
sacras

~ FIGURA 7.16 Dermatomas del cuerpo 
humano. S, L, T y C se refieren, respectivamente, 
a las regiones sacra, lumbar, torácica y cervical 
de la médula espinal. V I, V2 y V3 representan 
las tres ramas del nervio trigémino.
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Mesencèfalo

Médula espinal

FIGURA 7.17 Gordón dorsal 
del sistema del lemnisco mediaL

parietal posterior. Los entusiastas de las anécdotas neuro- 
científicas querrán seguramente añadir a su colección el 
hecho de que las neuronas del cordón dorsal que se origi
nan en los dedos de los pies son las neuronas de mayor lon
gitud del cuerpo humano.

El sistema anterolateral se presenta en la Figura 7.18. 
La mayoría de las neuronas de la raíz dorsal del sistema 
anterolateral forman sinapsis en cuanto entran en la m é
dula espinal. Los axones de la mayor parte de las neuro
nas de segundo orden decusan y luego ascienden al 
encéfalo en la parte  anterolateral contralateral de la 
médula espinal; sin embargo, algunas no decusan sino 
que ascienden homolateralmente. El sistema anterolate-

ral contiene tres fascículos diferentes: el fascículo espino- 
talámicoy que proyecta al núcleo ventral posterior del tá
lamo (al igual que el cordón dorsal del sistema del 
lemnisco-medial); el fascículo espinorreticulary que pro
yecta a formación reticular (y de ahí a los núcleos para- 
fasciculares y núcleos intralaminares del tálam o) y el 
fascículo espinotectaly que proyecta al tectum (tubérculos 
cuadrigéminos). Las tres ramas del nervio trigémino lle
van información acerca de dolor y temperatura de la zona 
de la cara hasta los mismos lugares del tálamo. La infor
mación de dolor y tem peratura que llega al tálamo se 
envía entonces a SI y SU, la corteza parietal posterior, así 
como a otras partes del encéfalo.
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Mark, Ervin y Yakolev (1962) evaluaron los efectos de 
las lesiones talámicas sobre el dolor crónico en pacientes 
en fases avanzadas de cáncer. Las lesiones en los núcleos 
ventrales posteriores, que reciben input tanto del fascí
culo espinotalámico como del cordón dorsal del sistema 
del lemnisco-medial, produjeron una pérdida moderada 
de sensibilidad cutánea al tacto, cambios de temperatura

y dolor agudo; pero no tuvieron efecto alguno en el dolor 
crónico, profundo: Por lo contrario, las lesiones que afec
taban a los núcleos parafasciculares e ^  
intralaminares, los cuales reciben input 
del fascículo espinorreticular, reduje
ron el dolor crónico agudo sin alterar la sensibilidad cu
tánea.

FIGURA 7.18
anterolateral.
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Áreas corticales de la somatestesia

En 1937, Penfield y sus colaboradores cartografiaron la cor
teza somatosensitiva primaria de pacientes durante una in
tervención neuroquirúrgica {véasela Figura 7.19). Penfield 
aplicó estimulación eléctrica en diversos puntos de la su
perficie cortical y, los pacientes, que estaban completa
mente conscientes bajo anestesia local, describieron lo que 
sentían. Cuando el estímulo se aplicó sobre la árcunvolu- 
ción poscentral, los pacientes dijeron experimentar sensa
ciones somatosensitivas en diversas partes del cuerpo. 
Cuando Penfield cartografió la relación entre cada punto 
de estimulación y la parte del cuerpo en la que se percibía

la sensación, descubrió que la corteza somatosensitiva pri
maria (SI) hum ana es somatotópica —está organizada 
siguiendo un mapa de la superficie corporal— . Este mapa 
somatotópico se conoce por lo general como el homún
culo somatosensitivo (homunculus significa «pequeño 
hombre»).

Repárese en la Figura 7.19 que el homúnculo som ato
sensitivo está distorsionado; la mayor parte de SI está en
cargada de recibir input de las partes del cuerpo que son 
rapaces de realizar la discriminación táctil más fina (p. ej., 
las manos, los labios y la lengua).

Hay una segunda región organizada somatotópica - 
mente, SU, la cual se sitúa justo en posición ventral respecto

J  ,
FIGURA 7.19 Localizaciones de la 

corteza somatosensitiva primaria (SI) humana 
y un área de la corteza somatosensitiva 
secundaria (Sil) con la tradicional 
representación del homúnculo 
somatosensitivo. Siempre me ha 
desconcertado algo de esta representación del 
homúnculo somatosensitivo: el cuerpo está al 
revés, mientras que la cabeza está en su 
posición normaL Parece ser que esta 
representación tradicional es errónea. Los 
resultados de un estudio de RMf sugieren que 
la representación de la cara también está 
invertida. (Sen/os et al., 1999.)
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a SI en la circunvolución poscentral, y gran parte de ella 
se extiende en el interior de la cisura lateral. La región Sil 
recibe la mayor parte de su input de SI y por tanto se con
sidera corteza somatosensitiva secundaria. A diferencia de 
9 ,  cuyo input es predominantemente contralateral, Sil re
cibe un input considerable de ambos lados del cuerpo. 
Gran parte del output de SI y de Sil se dirige a la corteza 
de asociación del lóbulo parietal posterior.

Existen otras varias áreas de corteza somatosensitiva 
en los seres humanos (véase Kaas y Collins, 2001). Por 
ejemplo, hay dos estrechas bandas, una a cada lado de SI, 
y o tra adyacente a SIL Cada una está organizada somato- 
tópicamente, pero la función de cada una está aún por 
aclarar.

Kass y colaboradores (1981) hallaron que la corteza 
somatosensitiva primaria se compone de cuatro bandas 
funcionales, cada una con una organización somatotó- 
pica semejante, pero particular. Cada banda de corteza 
somatosensitiva primaria presenta la máxima sensibili
dad ante un tipo diferente de mpuf so mato sensitivo (p. ej., 
a un roce suave o a la temperatura). Así pues, si se regis
trara la actividad de las neuronas a lo largo de una línea ho
rizontal que cruzase las cuatro bandas, se encontrarían 
neuronas que «prefieren» uno de los cuatro tipos diferen
tes de estimulación táctil, todas ellas procedentes de la 
misma parte del cuerpo. Asimismo, se encontraría que al 
desplazarse desde la zona anterior a la posterior las prefe
rencias de las neuronas tenderían a ser cada vez más com 

plejas y específicas (vátseCaselü, 1997), lo que sugiere que 
existe un esquema jerárquico anterior-posterior (Iwamura, 
1998).

Los campos receptores de muchas neuronas de la cor
teza somatosensitiva primaria, al igual que los de las neu
ronas de la corteza visual, pueden dividirse en áreas 
excitadoras e inhibidoras antagonistas (DiCarlo y Johnson, 
2000; Di Cario, Johnson y Hsaio, 1998). En la Figura 7.20, 
se ilustra el campo receptor de una neurona de la corteza 
somatosensitiva primaria que responde a un roce suave de 
la piel (Mountcastle y Powell, 1959).

Efectos del daño de la corteza 
somatosensitiva primaria
Como ocurre con los efectos del daño de la corteza audi
tiva, los efectos del daño de la corteza somatosensitiva 
primaria suelen ser sorprendentemente moderados. Cor
lan, Milner y Rasmussen (1970) evaluaron las capacida
des somatosensitivas de pacientes con epilepsia antes y 
después de una ablación unilateral que incluía a SI. Tras 
la intervención, los pacientes manifestaron dos alteracio
nes contralaterales leves: una disminución de la capacidad 
para detectar un roce suave y una disminución de la ca
pacidad para reconocer los objetos mediante el tacto (esto 
es, una deficiente estereognosia). Estas anomalías eran 
bilaterales sólo en los casos en los que la lesión unilateral 
invadía SIL

Campo receptor de una 
neurona de la corteza 
somatosensitiva primaria
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Disparo de una neurona 
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FIGURA 7.20 Campo receptor de una neurona de la corteza somatosensitiva primaria. Obsérvense las áreas excitadoras 
e inhibidoras antagonistas.
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Agnosias somatosensitivas
Existen dos tipos principales de agnosia somatosensiti- 
va. Una de ellas es la estereoagnosia8 (incapacidad para 

reconocer los objetos por el tacto). Los 
casos de estereognosia pura — los que 
tienen lugar sin que haya anomalías 

sensitivas simples— son poco frecuentes (Corkin, Milner 
y Rasmussen, 1970). El otro tipo de agnosia somatosensi- 
tiva es la somatoagnosia [o autotopoagnosia], la incapa
cidad para reconocer las partes del propio cuerpo. La 
somatoagnosia habitualmente es unilateral: afecta sólo al 
lado izquierdo del cuerpo, y suele asociarse a lesiones ex
tensas del lóbulo parietal posterior derecho. El lector ya ha 
visto un caso de somatoagnosia en este libro, el del hom 
bre que se cayó de la cama; otro caso es el de la tía B.

«Una mano».
«¿La mano de quién?»
«TU mano, supongo», contestó. Parecía francamente 

perpleja. Puse con cuidado su m ano sobre la cama 
«¿Por qué has venido a este hospital?», pregunté. 
«Para verte», contestó dubitativa. Hubiera dicho 

que en realidad no sabía qué responder.
«¿Te ocurre algo?»
«No».
«¿Qué pasa con tu mano y pierna izquierdas?» 
«Están bien», dijo .« ¿Y las tuyas?»
«También están bien», contesté. No había nada que 

hacer. La tía B. tenía problemas.

(Parafraseado de pp.12-14 de Newtons Madness: Further Tales o f  Qi- 
mcal Neurology [La locura de Newton: más relatos de neurología clínica], 
por Harold L. Klawans, New York: Harper y Row, 1990.)

El caso de la tía B., que perdió 
la mitad de su cuerpo

Ya era hora de ver a la tía B. — en realidad, no era mi 
tía, pero crecí pensando que lo era— . Era la mejor 
amiga de mi madre. Había sufrido un accidente cere
brovascular en el hemisferio derecho.

Mientras íbamos hacia su habitación, uno de los es
tudiantes de medicina describió el caso. «Hemiplejía 
izquierda [parálisis del lado izquierdo]», se me dijo.

La tía B. estaba acostada de espaldas, su cabeza y 
ojos vueltos a la derecha. «Betty», la llamé. No tía Betty 
sino Betty. Yo tenía 37 años: había dejado de llamarla 
«tía» hacía tiempo — dos años, por lo menos— .

Me acerqué a su cama por el lado izquierdo, pero 
la tía B. no volvió su cabeza ni sus ojos para mirarme.

«Hal», llamó. «¿Dónde estás?»
Volví su cabeza suavemente hacia mí. Hablamos. 

Estaba claro que no tenía problemas para hablar, ni 
pérdida de m emoria ni confusión. Estaba tan lúcida 
como de costumbre. Pero sus ojos seguían m irando a 
la derecha, como si la parte izquierda de su m undo no 
existiese.

Tomé su mano derecha y la sostuve delante de sus 
ojos. «¿Qué es esto?», le pregunté.

«Mi mano, por supuesto», dijo en un tono que me 
dio a entender lo que pensaba acerca de mi pregunta.

«Bien, entonces, ¿qué es esto?» le dije mientras su
jetaba su inerte mano izquierda de m odo que ella pu
diese verla.

Como en el caso de la tía B., la somatoagnosia a m e
nudo se acompaña de anosognosia — la falta de cons
ciencia de los pacientes neuropsicológicos de sus propios 
síntomas— . La somatoagnosia también suele acom pa
ñarse de negligencia contralateral —la tendencia a no 
responder a los estímulos contralaterales a una lesión en 
el hemisferio derecho— . (En el Capítulo 8 se verá algo más 
sobre la negligencia.)

Las paradojas del dolor
Una paradoja es una contradicción lógica. La percepción 
del dolor es paradójica en tres aspectos importantes, razón 
por la cual se ha escogido el dolor para estudiarlo parti
cularmente. Las tres paradojas del dolor se explican en los 
tres subapartados siguientes.

El potencial de adaptación del dolor Una de las pa
radojas del dolor es que una experiencia que en todos los 
aspectos parece ser tan mala, de hecho es extremadamente 
importante para nuestra supervivencia. Para el dolor no 
existe un estímulo especial; es una respuesta ante una es
timulación (potencialmente dañina) excesiva de cualquier 
tipo (véase Craig, 2003). La mejor manera de explicar el 
valor que tiene el dolor es exponer el caso de una persona 
que no lo experimenta:

El caso de la Srta. C., la mujer 
que no sentía el dolor

8 Para no confundir la estereoagnosia, o astereognosia, con su antónimo, 
estereognosia, puede emplearse el término esteroanestesia, aunque su uso 
está menos extendido (N. de la T.).

El caso de insensibilidad congènita al dolor mejor do 
cumentado es el de la Srta. C., una joven canadiense, 
estudiante en  la Universidad de McGill en  Montreal...
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La joven era muy inteligente y parecía normal en todos 
los aspectos, excepto en que nunca había sentido el 

dolor. Cuando niña, se había arrancado 
de un mordisco la punta de la lengua al 
masticar la comida y había sufrido que

maduras de tercer grado tras arrodillarse sobre un ra
diador para mirar por la ventana.... No sentía dolor 
alguno cuando se aplicaba a una parte de su cuerpo 
una intensa descarga eléctrica, agua caliente a tem pe
raturas que norm alm ente se dice que producen un 
dolor ardiente, o  una prolongada ducha fría. Igual de 
sorprendente era el hecho de que no mostraba cambios 
en la tensión arterial, frecuencia cardíaca o respira
ción cuando se le aplicaban dichos estímulos. Ade
más, no recordaba haber estornudado ni tosido jamás. 
El reflejo faríngeo [de náusea] sólo se le podía provo
car con mucha dificultad, y no se registraban los re
flejos de la córnea (que protegen los ojos). Otros varios 
estímulos, tales como insertar un bastoncillo por las 
ventanas de la nariz, pinzar los tendones o inyectar 
histamina bajo la piel —todos ellos considerados como 
formas de to rtu ra— , tam poco lograban producirle 
dolor.

La Srta. C. tenía serios problemas médicos. M ani
festaba cambios patológicos en las rodillas, la cadera y 
la columna vertebral, y se la sometió a diversas opera
ciones ortopédicas. El cirujano atribuyó estos cam 
bios a la frita de protección de las articulaciones que 
normalmente proporciona la sensación dolorosa. Al 
parecer, no cambiaba el peso de un lado al otro del 
cuerpo cuando permanecía de pie, no sedaba la vuelta 
mientras dormía ni evitaba ciertas posturas que sue
len prevenir la inflamación de las articulaciones....

La Srta. C. m urió a la edad de veintinueve años de
bido a una infección masiva. . . y a  extensos traum as en 
la piel y los huesos.

(De The Challenge ofPain [La prueba del dolor] pp. 16-17, por Ronald 
Melzack y Patrick D. Wall, 1982, London: Penguin Books Ltd., Copy- 
right© Ronald Melzack y Patrick D. Wall, 1982.)

Ausencia de representación cortical evidente del 
dolor La segunda paradoja del dolor es que no tiene una 
representación cortical obvia (Rainville, 2002). Los estí
mulos dolorosos por lo general activan áreas de la corteza, 
pero las áreas de activación han variado marcadamente de 
un estudio a otro (Apkarian, 1995).

Los estímulos dolorosos habitualmente inducen res
puestas en SI y SIL Sin embargo, la ablación de SI y SU en 
seres humanos no se asocia con cambio alguno en el um 
bral del dolor. De hecho, los pacientes hemisferotomizados 
(aquellos a los que se les ha extirpado uno de los hemisfe
rios cerebrales) pueden seguir percibiendo dolor proce
dente de ambos lados del cuerpo.

El área cortical que se ha relacionado más frecuente
mente con la experiencia de dolor es la corteza cingulada

anterior (la corteza de la región anterior de la circunvo
lución del cíngulo; (véasela Figura 7.21). Por ejemplo, u ti
lizando TEP, Craig y colaboradores (1996) demostraron 
que la actividad en la corteza cingulada 
anterior aumentaba cuando los suje
tos colocaban la mano sobre barras tre
mendamente frías o calientes, o incluso en una serie de 
barras alternativamente frescas y caldeadas, lo que produce 
una ilusión de estimulación dolorosa.

La evidencia sugiere que la corteza cingulada anterior 
participa en la reacción emocional al dolor más que en la 
percepción del dolor en sí misma (Panksepp, 2003; Price, 
2000). Por ejemplo, la bbulotomía prefrontal, que daña la 
corteza cingulada anterior y sus conexiones, reduce por lo 
general la reacción emocional al dolor sin variar el umbral 
del dolor.

Control descendente del dolor La tercera paradoja 
del dolor es que siendo la forma más contundente de todas 
las experiencias sensoriales pueda suprimirse tan eficaz
mente mediante factores cognitivos y emocionales. Por 
ejemplo, hombres que participan en una determinada ce
remonia religiosa se balancean colgados de una cuerda 
enganchada a la espalda por medio de un gancho de col
gar carne, con pocos signos de dolor; heridas graves sufri
das por soldados en batalla se asocian a menudo con escaso 
dolor; y personas heridas durante una situación vital ame
nazante no suelen sentir dolor hasta que ha pasado el 
peligro.

FIGURA 7.21 ;  Localización de la región anterior de la 
circunvolución del cíngulo en la circunvolución del cíngulo.

Región anterior 
de la circunvolución 
del cíngulo

Circunvolución 
del cíngulo
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Melzack y Wall (1965) propusieron la teoría de la 
puerta de control9 para explicar la capacidad de los fac
tores cognitivos y emocionales de bloquear el dolor. Pos
tularon que las señales que descienden del encéfalo pueden 
activar circuitos neurales de com puerta de la médula es
pinal para bloquear las señales de dolor aferentes.

Tres descubrimientos condujeron a la identificación de 
un circuito descendente de control del dolor. Primero fue 
el descubrimiento de que la estimulación eléctrica de la sus
tancia gris periacueductal (SGP) tiene efectos analgésicos 
(que bloquean el dolor): Reynolds (1969) logró realizar 
una intervención quirúrgica en ratas sin más analgesia que 
la proporcionada por la estimulación de la SGP. Segundo 
fue el descubrimiento de que la SGP y otras regiones del en
céfalo contienen receptores especializados para los fárma
cos analgésicos opiáceos como la morfina. Y tercero fue el 
aislamiento de varios analgésicos opiáceos endógenos (que 
se producen en el interior del cuerpo), las endorfinas, que 
vimos en el Capítulo 4. En conjunto, estos tres hallazgos su
gieren que las sustancias analgésicas y los factores psicoló

gicos podrían bloquear el dolor a través de un circuito sen
sible a las endorfinas que desciende desde la SGP.

En la Figura 7.22 se representa el circuito analgésico 
descendente sugerido inicialmente por Basbaum y Fields 
(1978). Propusieron que el output de la SGP excita a las neu
ronas serotoninérgicas de los núcleos del rafe (un grupo de 
núcleos serotoninérgicos en la parte central del bulbo ra
quídeo), que a su vez proyectan hacia abajo por el cordón 
dorsal de la médula espinal y excitan a intemeuronas que 
bloquean en el asta dorsal las señales de dolor aferentes.

Las vías analgésicas descendentes han sido objeto de 
exhaustiva investigación desde que Basbaum y Fields pro
pusieron el prim er modelo en 1978. Con el fin de incor
porar el cuerpo de datos acumulados, se han desarrollado 
modelos de los circuitos analgésicos descendentes mucho 
más complejos (véase Borszcz, 1999; McNally, 1999). To
davía sigue siendo una parte esencial de la mayoría de 
estos modelos un componente descendente que implica la 
actividad opiácea en la SGP y la actividad serotoninérgica 
en los núcleos del rafe.

9 También conocida como teoría del control de entrada o hipótesis del 
control regulado (N. de la T.).

N
Señales de 
dolor aferentes

FIGURA 7-22 Modelo de Basbaum 
y Field (1978) el circuito descendente 
de la analgesia.

I Los opiáceos 
inhiben la actividad 
de las intemeuronas 

inhibidoras de la SGP.
Esto aumenta la actividad 
de las neuronas cuyos axones 
descienden a los núcleos 
del rafe.

2 La actividad de los axones 
que descienden de la SGP 

excita a las neuronas del rafe 
cuyos axones descienden 
en el cordón dorsal 
de la médula espinal.

3 La actividad serotoninérgica 
de los axones de la columna 

dorsal excita a las intemeuronas 
inhibidoras raquídeas 
que bloquean las señales 
de dolor aferentes.
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7.5 Sentidos químicos: olfato y gusto

Al olfato (olorj y e l i s i o  (sabor o degustación) se les da el 
nombre de sentidos químicos porque su función es ins
peccionar el contenido químico del ambiente. El olor es la 
respuesta del sistema olfativo a las sustancias químicas 
transportadas en el aire que son atraídas por inhalación 
hacia los receptores de las fosas nasales, y el gusto es la res
puesta del sistema gustativo a las sustancias químicas en 
solución en la cavidad bucal.

Al comer, el olfato y el gusto actúan conjuntamente. Las 
moléculas de comida excitan tanto los receptores del gusto 
como los del olfato y producen una impresión sensorial in 
tegrada a la que llamamos sabor. A menudo se infravalora 
la contribución del olfato al sabor, pero no caeremos en 
este error si recordamos que quiénes carecen de olfato tie
nen dificultad para distinguir el sabor de la manzana del 
de la cebolla.

Posiblemente, el aspecto más interesante de los senti
dos químicos es el papel que representan en el com porta
miento social de muchas especies (véase, p. ej., DeCatanzaro 
et a l , 2000; Luo, Fee y Katz, 2003). Los miembros de m u
chas especies liberan feromonas —sustancias químicas 
que influyen en la fisiología y el comportamiento de los 
congéneres (miembros de una misma especie)— . Por ejem

plo, Murphy y Schneider (1970) de
mostraron que la conducta sexual y la 
agresiva del hámster están controladas 

por las feromonas. El hámster macho normal ataca y mata 
a los machos desconocidos que se introducen en su colo
nia, mientras que montan y fecundan a las hembras des
conocidas sexualmente receptivas. Sin embargo, el hámster 
macho que no es capaz de oler a los intrusos no se invo
lucra en conductas agresivas ni sexuales. Murphy y Schnei
der confirm aron la base olfativa del com portam iento 
agresivo y sexual del hámster de una manera particular
mente enrevesada. Untaron a un macho intruso con un 
exudado de las secreciones vaginales de una hembra se
xualmente receptiva antes de introducirlo en una colonia 
de desconocidos y, al hacerlo, le convirtieron en un objeto 
de deseo en vez de un objeto de asesinato para los demás.

La posibilidad de que los seres hum anos liberen fero
monas sexuales ha suscitado un considerable interés de
bido a su potencial económico y de recreo. Ha habido 
varios hallazgos sugerentes. Por ejemplo, 1) la sensibilidad 
olfativa de las mujeres es mayor cuando están en periodo 
de ovulación; 2 ) el ciclo menstrual de las mujeres que 
viven juntas tiende a sincronizarse; 3) los seres humanos 
—en especial las mujeres—  son capaces de saber el sexo de 
una persona basándose en el aliento o en el olor de las axi
las y 4) los hombres pueden determinar el m om ento del 
dclo menstrual de la mujer por su olor vaginal. Sin em 

bargo, todavía no existe una prueba clara de que los olo
res humanos puedan servir como un motivo de atracción 
sexual. La mayor parte de los sujetos no encontraron los 
olores antes citados especialmente atrayentes.

Otra particularidad de los sentidos químicos que ha 
atraído la atención es el hecho de que intervienen en 
algunas formas de aprendizaje. Como se aprendió en el 
Capítulo 5, los animales que sufren problemas gastroin
testinales tras haber ingerido un alimento determinado ad
quieren una aversión condicionada a ese gusto. A la inversa, 
se ha comprobado que las ratas manifiestan preferencias 
por los sabores que encontraban en la leche materna o en 
el aliento de sus congéneres (Galef, 1989). Y que las ratas 
macho adultas que fueron criadas al nacer por hembras 
que olían a limón copulaban más vigorosamente con ratas 
que oliesen a limón (Fillion y Blass, 1986 — fenómeno 
que acertadamente se ha denominado quiero una chica 
que sea justo como la que se casó con mi viejo papá (Dia
mond, 1986)— .

Sistema olfativo
En la Figura 7.23 se ilustra el sistema olfativo. Los recep
tores olfativos se localizan en la parte superior de la nariz, 
inmersos en una capa de tejido mucoso llamada mucosa 
olfativa. Tienen sus propios axones, que atraviesan una 
parte porosa del cráneo (la placa o lámina cribrosa) y en
tran en los bulbos olfativos, donde for
man sinapsis con las neuronas que 
proyectan a través de las cintillos olfa
tivas hasta el encéfalo.

Se han identificado aproxim ada
mente un millar de tipos de receptores 
acoplados a proteínas, cada uno sensi
ble a diferentes olores (véase Gibson y 
Garbers, 2000). En los mamíferos, cada 
célula receptora olfativa contiene un  
tipo de molécula proteica receptora 
(Serizawa et a l , 2003). A esto se alude como la regla de un 
receptor olfativo-una neurona (Lewcocky Reed, 2003). Los 
investigadores han intentado descubrir el principio fun
cional por el cual los diversos receptores se distribuyen en 
la mucosa olfativa. Si tal principio existe, todavía no se ha 
descubierto. Parece ser que cada tipo de receptor está dis
perso por toda la mucosa, lo que no aporta indicios sobre 
la organización del sistema.

Pese al hecho de que cada tipo de receptor olfativo pa
rece repartirse por la mucosa olfativa, de alguna manera 
todos los receptores olfativos con la misma proteína re
ceptora proyectan al mismo enclave general del bulbo ol-

EN EL CD

Consulte 
Investigar la 
olfacción: la nariz 
reconoce. En este 
módulo encontrará 
todo k) que 
siempre quiso 
saber acerca de la 
olfacción y el 
sistema olfativo.



198 Capítulo 7 - Mecanismos de la percepción, la consciencia y la atención

FIGURA 7.23 Sistema olfativo

fativo (véase Lewcock y Reed, 2003). Conforme a ello, di
ferentes olores producen diferentes pautas de actividad 
espaciales en los bulbos olfativos; pautas que pueden de
tectarse con la técnica de 2-desoxiglucosa (León y Johnson,
2003). Puesto que cada tipo de receptor responde en di
verso grado a una amplia variedad de olores, parece ser que 
cada olor está codificado por un procesamiento de sus 
componentes — esto es, por el patrón de actividad que 
presentan muchos tipos de receptor (Doty, 2001)— .

Las células receptoras olfativas difieren de las células re
ceptoras de otros sistemas sensitivos en algo importante. 
A lo largo de la vida de cada individuo se originan nuevos 
receptores olfativos para reemplazar a los que se han de
teriorado (Doty, 2001). Una vez creados, la nueva célula re
ceptora desarrolla axones, los cuales crecen hasta que 
alcanzan el punto apropiado en el bulbo olfativo.

Cada cintilla olfativa proyecta a varias estructuras del 
lóbulo temporal medial, incluyendo la amígdala y la cor
teza piriforme —un área de la corteza temporal medial ad
yacente a la amígdala— . La corteza piriforme se considera 
corteza olfativa primaria. El sistema olfativo es el único sis

tema sensitivo cuyas vías sensitivas principales llegan a la 
corteza cerebral sin pasar antes por el tálamo.

De la región amígdala-corteza piriforme parten dos 
vías olfativas principales. Una proyecta difusamente al sis
tema límbico y la otra, a través de los núcleos dorsome- 
diales del tálamo, proyecta a la corteza orbitofrontal —la 
región de la corteza situada en la cara interna de los lóbu
los frontales, cercana a las órbitas (cuencas oculares)— . Se 
piensa que la proyección límbica media la respuesta em o
cional a los olores y que la proyección talámica-orbito- 
ffontal interviene en su percepción consciente. Poco se 
sabe acerca de cómo las neuronas que responden a dife
rentes olores se organizan en la corteza (véaseSavic. 2002).

Sistema gustativo
Los receptores del gusto se encuentran en la lengua y en 
partes de la cavidad bucal; suelen hallarse en grupos de 
unos cincuenta formando botones gustativos. En la su
perficie de la lengua, los botones gustativos con frecuen
cia se sitúan alrededor de pequeños abultam ientos,
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llamados papilas. La relación entre los receptores gustati
vos, los botones gustativos y las papilas, se ilustra en la Fi
gura 7.24 (véase Gilbertson, Damak y Margolskee, 2000). 
A diferencia de los receptores olfativos, los receptores del 
gusto no poseen axones propios: cada neurona que trans
mite impulsos desde un botón gustativo recibe input de 
muchos receptores.

En un principio se pensaba que existen cuatro sabores 
primarios — dulce, ácido, amargo y salado—  y cuatro cla
ses de receptores gustativos, uno para cada sabor prim a
rio. Se asum ía que la percepción de cada sabor era el 
resultado del grado de actividad relativo producido en 
estos cuatro tipos de receptores.

Esta simple teoría del procesamiento de los com 
ponentes del gusto presentaba varios problemas im 
portantes (véase Smith y Margolskee, 2001). Uno es que 
actualmente está claro que al menos existen cinco sabores 
primarios; el umami (sustancioso o sabroso) es el quinto. 
Otro problema es que muchos sabores no pueden crearse 
combinando los básicos (Schiffman y Erickson, 1980). 
Otro más, que no parece haber receptores específicos para

ciertos sabores (salado y amargo); en cambio se ha com 
probado que influyen en la actividad de algunos recepto
res gustativos actuando directamente sobre sus canales ió
nicos (Montmayeur y Matsunami, 2002).

Las principales vías a través de las que se conducen las 
señales gustativas a la corteza se muestran en la Figura 
7.25. Las neuronas gustativas aferentes dejan la boca for
mando parte délos pares craneales facial (VII), gfosofarín- 
geo (IX) y vago (X), los cuales llevan la inform ación 
procedente de la punta de la lengua, la parte posterior de 
la lengua y la parte posterior de la cavidad bucal, respec
tivamente. Todas estas fibras convergen en el núcleo soli
tario  del bulbo raquídeo, donde establecen sinapsis con 
neuronas que proyectan al núcleo ventral posterior del tá
lamo. Los axones gustativos del núcleo ventral posterior 
proyectan a la corteza gustativa primaria, que está cerca de 
la región de la cara en el homúnculo somatosensitivo, y a 
la corteza gustativa secundaria, que está oculta tras la ci
sura lateral (Sewards y Sewards, 2001). A diferencia de las 
proyecciones de otros sistemas sensitivos, las del sistema 
gustativo son primordialmente homolaterales.

Surperfície de la lengua

Papilas

Sección representativa de una papila

FIGURA 7.24 Receptores gustativos, 
botones gustativos y papilas en la superficie 
de la lengua. En la fotografía pueden verse dos 
tamaños de papilas; sólo las papilas más grandes 
contienen botones y receptores gustativos.

gustativo
Receptores
gustativos



200 Capítulo 7 - Mecanismos de la percepción, la consciencia y la atención

FIGURA 725 Sistema gustativo 
humano.

Aunque aún no existen pruebas de que haya un pro
cesamiento componente simple del gusto a nivel de re
ceptores, los registros electrofisiológicos de neuronas del 
sistema gustativo, tanto periféricas como centrales, sugie
ren que se da algún tipo de procesamiento componente 
(véase Smith y Margolskee, 2001). La mayoría de las neu
ronas gustativas responden a una serie de diversos gustos 
diferentes, y parece ser que cada gusto en particular está co
dificado en el encéfalo por el perfil de actividad de grupos 
de neuronas (p.ej., alto en unos y bajo en otros).

Daño cerebral y sentidos químicos
La dificultad de oler se llama anos mia; la dificultad de sa
borear, ageusia. La causa neurològica más frecuente de 
anosmia es un golpe en la cabeza que provoque el despla
zamiento del encéfalo dentro del cráneo y desgarre los

nervios olfativos a su paso por la lámina cribrosa. Una de
ficiencia no tan completa de olfacción se ha relacionado 
con una amplia serie de trastornos neurológicos, inclu
yendo enfermedad de Alzheimer, síndrome de Down, epi
lepsia, esclerosis m últiple y enfermedad de Parkinson 
(véase Doty,2001).

La ageusia es poco frecuente, probablemente debido a 
que las señales sensitivas que parten de la boca son trans
portadas a través de tres vías independientes. No obs
tante, en ocasiones se ha observado ageusia parcial, 
restringida a los dos tercios anteriores de la lengua en 
uno de sus lados, tras una lesión del 
oído del mismo lado del cuerpo. Ello 
se debe a que la rama del nervio facial 
(VII) que transporta la información gustativa proveniente 
de los dos tercios anteriores de la lengua pasa a través del 
oído medio.

Nervio
Glosofaríngeo
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Nervio
facial

Núcleo
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posterior
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Ahora que el lector ha llegado al apartado final de este capítulo, 
a la atención selectiva, debería examinar su cerebro para com
probar sus conocimientos sobre los sistemas sensitivos. Com
plete cada frase con el nombre del sistema adecuado. Las

respuestas correctas se presentan en la parte inferior de esta pá
gina. Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados con 
sus errores y omisiones.

1. La corteza inferotemporal es un área de la corteza 
__________________________secundaria.

2. Las corrientes dorsal y ventral forman parte del sistema

3. La corteza__________________________primaria está
organizada tonotópicamente.

4. Los tubérculos cuadrigéminos inferiores y los núcleos 
geniculados mediales son componentes del sistema

5. El cordón dorsal del sistema del lemnisco medial y el 
sistema anterolateral son vías del sistema

6. Los núcleos ventrales posteriores, los núcleos
intralam¡nares y los núcleos parafasciculares son todos 
núcleos talámicos del sistema_________________________ .

7. La sustancia gris periacueductal y los núcleos del rafe 
participan en el bloqueo de la percepción del

8. Una vía del sistema__________________________ proyecta
desde la amígdala y la corteza piriforme a la corteza 
orbhofrontal.

a  Partes de los núcleos ventrales posteriores son núcleos 
de relevo talámico tanto del sistema somatosensitivo 
como del_________________________ .

10. A diferencia de las proyecciones de todos los demás 
sistemas sensitivos, las proyecciones del sistema
_________________________ son básicamente
homolaterales.

Atención selectiva

Sólo percibimos conscientemente un pequeño subgrupo 
de los muchos estímulos que excitan nuestros órganos de 
los sentidos en un m om ento determinado y en gran m e
dida ignoramos el resto. El proceso por lo que esto ocurre 
es la atención selectiva.

La atención selectiva presenta dos aspectos: mejora la 
percepción de los estímulos que son su objetivo e interfiere 
en la percepción de los estímulos que no son de su inte
rés. Por ejemplo, si se centra la atención en un aviso de me- 
gafonía potencialmente im portante en un aeropuerto 
aumenta la posibilidad de captarlo, pero a la vez disminuye 
la posibilidad de captar un comentario hecho por un com
pañero de viaje.

La atención puede centrarse de dos m odos distintos: 
mediante procesos cognitivos internos {atención endógena) 
o mediante sucesos externos (atención exógena) — véase 
Treue (2003)— . Por ejemplo, la atención puede concen
trarse en la superficie de una mesa porque se están bus
cando las llaves (atención endógena) o puede retirarse de 
allí porque el gato ha volcado una lámpara (atención exó
gena). Se piensa que la atención endógena está mediada

por mecanismos neurales de arriba a abajo (desde los n i
veles superiores a los inferiores), mientras que la atención 
exógena se supone m ediada por mecanismos neurales 
de abajo a arriba (desde los niveles inferiores a los supe
riores).

La atención es un aspecto extremadamente importante 
de la percepción. No hay mejor explicación de su im por
tancia que el fenómeno de ceguera al cambio (Rensink, 
2002). Para estudiar la ceguera al cambio, se le muestra al 
sujeto la imagen de una foto en una pantalla de ordena
dor y se le pide que señale cualquier cambio que se pro
duzca en la imagen en cuanto lo advierta. De hecho, la 
imagen se compone de dos imágenes alternantes con un 
desfase inferior a una décima de segundo entre ellas. Las 
dos imágenes fotográficas son idénticas excepto en un de-
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Consulte 
el módulo Ceguera 
al cambio. Rara 
poder apreciarla, la 
ceguera al cambio 
ha de
experimentarse Es 
algo que va a 
querer compartir 
con sus amigos.

talle importante. Por ejemplo, las dos e n  e l  c d  

imágenes de la Figura 7.26 son idénti
cas salvo en que en una de ellas falta la 
foto en el centro de la pared. Podría 
pensarse que cualquiera se daría cuenta 
inmediatamente de que la foto de la 
pared aparece y desaparece. Pero esto 
no es lo que sucede — la mayoría de 
los sujetos pasan muchos segundos mi
rando la foto y buscando, según se les 
ha dicho, algún cambio antes de repa
rar en la foto que desaparece y reaparece— . Cuando fi
nalmente sucede, se quedan extrañados de haber tardado 
tanto en darse cuenta.

Por qué ocurre la ceguera al cambio? Porque, en con
tra de nuestra impresión, cuando observamos una escena 
no conservamos ningún recuerdo de las partes de la escena 
en las que no centramos nuestra atención. Al m irar la es
cena de la Figura 7.26, la mayoría de los sujetos prestan 
atención a las dos personas y no notan que la foto de la 
pared desaparece del espacio de pared que hay entre ellas. 
Ya que no guardan recuerdo de las partes de la imagen a 
las que no han atendido, no se dan cuenta de que esas 
partes cambian.

El fenómeno de la ceguera al cambio no ocurre sin 
que haya breves intervalos (a saber, menores de 0,1 se
gundos) entre las imágenes, aunque apenas provocan un 
parpadeo. Sin los intervalos, no se requiere memoria y los 
cambios se perciben inmediatamente.

Moran y Desimone (1985) fueron los primeros en de
mostrar los efectos de la atención sobre la actividad neu-

ral en el sistema visual. Entrenaron a m onos para que cen
traran la mirada en un punto de fijación de la pantalla 
mientras registraban la actividad de las neuronas en una 
región preestriada que forma parte de la corriente ventral 
y es especialmente sensible al color. En uno de los experi
mentos registraron la actividad de neuronas individuales 
que responden a franjas de luz, ya sean rojas o verdes, en 
sus campos receptores. Cuando se entrenaba al m ono para 
realizar una tarea que requería prestar atención a la señal 
roja, la respuesta a la señal roja aumentaba y la respuesta 
a la señal verde disminuía. Lo contrario sucedía cuando el 
mono prestaba atención al verde.

Experimentos similares a éstos en monos se han llevado 
a cabo en seres humanos utilizando técnicas de neuroi- 
magen funcional. Por ejemplo, Corbetta y colaboradores 
(1990) presentaron a sus sujetos una 
colección de estímulos en movimiento, 
coloreados y de distintos tamaños, pi
diéndoles que discriminaran entre los estímulo basándose 
en su movimiento, color o forma. Prestar atención a la 
forma o al color produjo un aumento de actividad en re
giones de la corriente ventral; prestar atención al movi
miento lo produjo en una región de la corriente dorsal.

En otro estudio sobre atención realizado en sujetos 
humanos, Ungerleider y Haxby (1994) mostraron a los 
sujetos una serie de caras. Se les preguntó si las caras eran 
de la misma persona o si estaban colocadas en la misma 
posición con respecto al marco. Cuando los sujetos aten
dían a la identidad, las regiones de la corriente ventral es
taban más activas; cuando atendían a la posición, lo 
estaban las de la corriente dorsal.

<0,1
segundo

FIGURA 7.26 Fenómeno de ceguera al cambio. Estas dos ilustraciones se alternaron continuamente, con un breve (menos de 
0.1 segundo) intervalo entre cada presentación, y se les pidió a los sujetos que informaran de cualquier cambio que apreciaran. 
Sorprendentemente, a la mayoría de ellos les llevó varios segundos notar la desaparición y reaparición de la foto situada en el centro 
de la pared. (Fotografías preparadas por James Enns, Department ofPsychology, University of British Columbio.)
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¿Cómo operan los mecanismos de la atención selectiva? 
Conforme a las teorías actuales, las representaciones neu- 
rales de diversos aspectos de una presentación visual com 
piten uno con otro. Se piensa que la atención selectiva 
opera reforzando las representaciones de los aspectos que 
se esperaban y debilitando los otros (Chun y Marois, 2002). 
En general, la anticipación de un estímulo aum enta la ac
tividad neural en los mismos circuitos afectados por el es
tímulo en sí mismo (Carlsson et al.t 2000).

Un experimento de neurociencia cognitiva efectuado 
por Kastner y sus colegas (1998) ejemplifica el tipo de 
pruebas en que se basan estas teorías. Los investigadores 
utilizaron RMf para cuantificar la actividad en varias áreas 
de la corteza visual durante la presentación visual de un ob

jeto y luego de cuatro. Primero, de
mostraron que la actividad producida 
por la presencia de único objeto decli

naba pronunciadamente cuando los otros tres objetos se 
presentaban junto a él. Segundo, demostraron que la mag
nitud de este declive era menor si se les decía a los sujetos 
que atendieran al primer objeto.

Los movimientos oculares a menudo desempeñan una 
función importante en la atención visual, pero es im por
tante tener en cuenta que la atención visual puede cam
biarse sin cambiar la dirección del enfoque visual (Rees et 
c d . y  1999). Para comprobar esto por sí mismo, véase la de
mostración.

Una última característica importante de la atención 
selectiva es el fenómeno de la fiesta (véase Feng y Ratnam,
2000). El fenómeno de la fiesta consiste en el hecho de que 
incluso cuando se está tan centrado en una conversación 
que se es totalmente inconsciente del contenido de otras 
conversaciones que tienen lugar alrededor, la mención de 
nuestro nom bre en una de las otras conversaciones acce
derá inmediatamente a nuestra consciencia. Este fenó
meno sugiere que nuestro cerebro puede impedir el paso 
a la percepción consciente a todos los estímulos, excepto 
a aquellos de una clase en particular, mientras sigue con
trolando de modo inconsciente los estímulos bloqueados 
por si surge alguno que requiere atención.

No, no nos hemos olvidado de que pedimos al lector que 
recordara al paciente cuyo caso abrió este capítulo. Podía 
identificar objetos en cualquier parte de su campo visual si

Fije su mirada en la +, centrada en ella. Luego, cambie 
su atención a una de las letras sin desviar la mirada de +. 
Ahora, cambie su atención a otras letras, de nuevo sin 
desviar la mirada de la +. Usted ha experimentado atención 
encubierta —un cambio de la atención visual sin el corres
pondiente movimiento ocular—. Un cambio en la atención 
visual que implica un cambio de la mirada se denomina 
atención encubierta.

se le presentaban individualmente; por tanto, no sufría ce
guera ni otras alteraciones del campo visual. El suyo era un 
trastorno de atención visual. Padecía si- 
multagnosia, una dificultad para aten
der a más de un objeto visual a la vez. Ya 
que la corriente dorsal está encargada de localizar los obje
tos en el espacio, el lector podría haber supuesto que el 
problema del paciente se asociaba con un daño de esta área. 
Si así lo ha hecho, está en lo cierto. El daño que se asocia con 
la simultagnosia es por lo general bilateral.

Revisión de los temas

El tema de las implicaciones clínicas ha sido el predom i
nante en este capítulo, pero lo hemos enfocado desde una 

perspectiva diferente. Los capítulos an
teriores se han centrado en cómo la 
investigación biopsicológica está con

duciendo al desarrollo de nuevos tratamientos; este capí

tulo se ha centrado en casos clínicos particulares que ponen 
de manifiesto la organización de los sistemas somatosen- 
sitivos indemnes. Los casos siguientes han desempeñado 
un papel clave en este capítulo: el paciente con simultag
nosia visual; El Dr. P., paciente con agnosia visual que con
fundió a su m ujer con un sombrero; Karl Lashley, el



204  Capítulo 7 - Mecanismos de la percepción, la consciencia y la atención

psicólogo fisiológico que se sirvió de su escotoma para 
convertir la cabeza de un amigo en un modelo de papel de 
pared con rayas; D. B., el hombre con visión ciega; D. F., 
que demostró mediante su precisión para asir objetos que 
percibía el tamaño, la forma y la orientación de objetos que 
no podía describir; A. T., que podía describir el tamaño y 
la forma de objetos que no podía asir con precisión; R. P., 
un paciente con un prosopagnosia típica; la tía B., la pa
ciente con somatoagnosia que perdió la parte izquierda de 
su cuerpo, y la Srta. C., la estudiante que no sentía el dolor 
y murió como consecuencia de ello.

Los otros tres temas principales se han desarrollado asi
mismo en este capítulo. El lector se ha 
documentado sobre cómo se ha ex
tendido el estudio de la organización

de los sistemas sensitivos a sujetos humanos utilizando 
las técnicas de neuroimagen funcional 
de la neurociencia cognitiva. Ha apren
dido que el estudio comparativo de 
ciertas especies ha sido particularmente útil para propor
cionar información, debido a su especialización evolutiva 
(p. ej., las capacidades de localización auditiva de la lechuza 
y la propensión de la corteza auditiva 
secundaria de los m onos a responder a 
los chillidos de los monos). Y ha apren
dido cómo la reflexión crítica ha lle
vado a una reevaluación del concepto ¡ pgra tecturas « 
de prosopagnosia. relacionadas con

el Capítulo 7, véase 
la copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. ¿Cómo ha modificado este capítulo el concepto de per
cepción que tenía el lector?

2. Algunas vías sensitivas controlan la conducta directa
mente sin producir una percepción consciente, mien
tras que otras la controlan mediando las percepciones 
conscientes. Discútanse las implicaciones evolutivas de 
este hecho. ¿Por qué evolucionó la consciencia?

3. La investigación biopsicológica comparativa a menudo 
se centra en especies que son similares a los seres hu
manos en aspectos importantes; sin embargo, este tipo

de investigación en ocasiones se e n  e l  c d  

centra, de un modo productivo, en 
especies que difieren de los seres hu
manos en aspectos importantes. Ex
pliqúese y discútase esto.

4. Uno de los objetivos de la investi
gación biopsicológica es ayudar a 
los pacientes neuropsicológicos, pero éstos también 
ayudan a los biopsicólogos a entender los mecanismos 
neurales de los procesos psicológicos. Expliqúese.

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 7.

Palabras clave

Ageusia, 200 
Agnosia, 181 
Anosmia, 200 
Anosognosia, 194 
Atención selectiva, 201 
Botones gustativos, 198 
Bulbos olfativos, 197 
Ceguera al cam bio, 201 
Células ciliadas, 184 
Cóclea, 184 
Conclusión visual, 176 
C onductos sem icirculares, 185 
C ontornos subjetivos, 177 
Cordón dorsal del sistem a 
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C orteza de asociación, 172 
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C orteza orbitofiron tal, 198 
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Corteza piriform e, 198 
Corteza preest riada, 175 
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Corteza sensitiva secundaria  [de 

asociación uní m odal], 172 
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Endorfinas, 196 
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M em brana tectorial, 184 
M em brana tim pánica, 184 
Mucosa olfativa, 197 
Negligencia contra la tera l, 194 
Nervio auditivo, 184 
Núcleo solitario, 199 
Núcleo ven tra l posterior, 189

Núcleos dorsom ediales, 198 
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186
Olivas superiores, 185 
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Sistema vestibular, 185 
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196

Teoría de la puerta  de contro l,
196

Teoría del «control del
com portam iento» frente a  la 
«percepción consciente», 180 

Teoría del «dónde» frente al 
«qué», 180 

Term inaciones nerviosas libres, 
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Tubérculos cuadrigém inos 
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V íasco rtico fugales , 174 
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EN EL CD

¿Necesita 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 7.
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LLa tarde antes de que empezara a escribir este ca
pítulo, estaba en  la cola de la caja de u n  su p er
m ercado de mi zona. M ientras esperaba, eché un 

vistazo a los titulares destacados de las revistas expues
tas: MUJER DA A LUZ UN GATO, PLATILLO VOLANTE ATERRIZA 
EN UN CENTRO COMERCIAL DE CLEVELAND; CÓMO PERDER 
9 k il o s  e n  2 d Ia s . Entonces, m i m ente comenzó a diva
gar y me puse a pensar en escribir este capítulo. Fue en
tonces cuando empecé a observar los m ovim ientos de 
R. y a pensar acerca de los sistemas neurales que los 
controlan. R. era la cajera — lo  m ejor de ese lugar— .

El caso de R., la hábil cajera

Me impresionó la complejidad de incluso el más sim
ple de los movimientos de R. Cuando colocaba habi
lidosamente una bolsa de tomates en la balanza, se 
producía un ajuste coordinado en casi todas las partes 
de su cuerpo. Además de los evidentes movimientos 
de sus dedos, manos, brazo y hombro, movimientos 
coordinados de su cabeza y ojos seguían el m ovi
miento de su mano hacia los tomates; y se daban una 
serie de ajustes en los músculos de sus pies, piernas, 
tronco corporal y del otro brazo, lo cual evitaba que 
se inclinara hacia adelante. La precisión de estas res
puestas sugería que, en parte, estaban guiadas por los 
patrones de cambios visuales, somatósensitivos y ves
tibulares que se producían. El término sensitivomotor 
en el título de este capítulo reconoce oficialmente la 
contribución crítica del input sensitivo a la orienta
ción del output motor.

Mientras mi compra desfilaba a través de su mano 
izquierda, R. registraba los precios con su mano dere
cha y bromeaba con R, el que metía la compra en las 
bolsas. Me fascinó que la m enor cosa de lo que R. es

taba haciendo pareciera estar bajo control consciente. 
Tomaba decisiones generales acerca de qué artículo to
mar y dónde ponerlo, pero daba la impresión de no 
pensar en los medios puntuales mediante los que es
tas decisiones se llevaban a cabo. Cada una de sus res
puestas podría haberse realizado con una cantidad 
infinita de combinaciones diferentes de ajustes en sus 
dedos, muñeca, codo, hombro y cuerpo; pero de algún 
modo elegía una inconscientemente. Parecía que los 
componentes superiores de su sistema sensitivomotor 
— quizá la corteza— enviaban órdenes generales cons
cientes a los otros componentes del sistema, los cua
les producían de m anera inconsciente un patrón 
específico de respuestas musculares que las llevaban a 
cabo.

El automatismo del rendimiento de R. estaba muy 
lejos de las respuestas lentas y esforzadas que caracte
rizaron sus primeros días de trabajo. De alguna m a
nera, la experiencia había integrado los movimientos 
individuales formando secuencias fluidas y parecía 
haber transferido el control de los movimientos de 
una modalidad que implicaba esfuerzo consciente a 
otra que no lo implicaba.

De repente, una voz me sacó de mis pensamientos 
«Señor, discúlpeme, señor, son 18,65 dólares» dijo R. 
con un deje de diversión al haberme pillado en plena 
ensoñación. Pagué la cuenta deprisa, m urm uré «gra
cias» y me escabullí del supermercado.

Mientras escribo esto, sonrío tanto al recordar mi ti
midez como al pensar que R. ha servido sin saberlo para 
presentar al lector los tres principios del control sensiti
vomotor que son la base de este capítulo: 1) El sistema sen
sitivomotor está organizado jerárquicamente; 2) el output 
m otor está guiado por el input sensitivo y 3) el aprendiza
je cambia la naturaleza y el lugar [locus] de control sensi
tivomotor.

má \ Tres principios de la función sensitivomotora

Antes de entrar en los detalles del sistema sensitivomotor, 
hay que analizar con mayor profundidad los tres princi
pios de la función sensitivomotora introducidos con el 
caso de R. Se apreciarán mejor estos principios sise reco
noce que son exactamente los mismos que rigen la gestión 
de una empresa grande y eficaz — quizá porque ambos son 
sistemas de control del rendimiento que han evoluciona
do en un medio competitivo— .

El sistema sensitivomotor está 
organizado jerárquicamente

El funcionamiento del sistema sensitivomotor y el de una 
empresa grande y eficaz están dirigidos por órdenes que 
fluyen en cascada en sentido descendente a través de los n i
veles de una jerarquía (véase Koechlin, Ody y Kouneiher, 
2003), desde la corteza de asociación o el presidente de la
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empresa (los niveles más altos) hasta 
los músculos o los operarios (los nive
les más bajos). Al igual que las órdenes 

que parten del despacho del presidente de la compañía, las 
órdenes que surgen de la corteza de asociación, antes que 
planes de actuación, especifican metas. Ni la corteza de aso
ciación niel presidente de la compañía intervienen en los 
detalles. La principal ventaja de esta organización jerárquica 
es que los niveles superiores de la jerarquía quedan libres, 
a fin de realizar tareas más complejas.

Tanto el sistema sensitivomotor como las grandes em 
presas eficaces son sistemas jerárquicos paralelos; esto es, 
son sistemas jerárquicos donde los mensajes fluyen a tra
vés de los niveles por múltiples vías (véase Darian-Smith, 
Burman y Darian-Smith, 1999). Esta estructura paralela 
permite a la corteza de asociación o al presidente de la 
compañía ejercer el control sobre los niveles inferiores de 
la jerarquía en más de un sentido. Por ejemplo, la corteza 
de asociación puede inhibir directamente el reflejo de par
padeo para permitir que se coloque una lentilla, y el pre
sidente de una empresa puede organizar personalmente el 
envío de un pedido a un cliente importante.

Las jerarquías sensitivomotoras y las de una empresa 
también se caracterizan por una separación funcional Es 
decir, cada nivel de la jerarquía sensitivomotora y de la 
compañía suele estar compuesto por distintas unidades 
(estructuras neurales o departamentos), cada uno de los 
cuales realiza una función diferente.

En suma, el sistema sensitivomotor —así como los sis
temas sensitivos expuestos en el Capítulo 7—  es un sistema 
paralelo, separado funcionalmente, jerárquico. La principal 
diferencia entre los sistemas sensitivos y el sistema sensiti
vomotor es la dirección principal del flujo de la información. 
En los sistemas sensitivos, la información fluye primordial
mente en sentido ascendente a través de la jerarquía. En el 
sistema sensitivomotor, lo hace en sentido descendente.

B output motor está guiado por el input 
sensitivo
Las empresas eficaces supervisan continuamente los efec
tos de sus actividades y utilizan esta información para re
gularlas. El sistema sensitivomotor hace lo mismo (Dietz, 
2002b). Los ojos, los órganos del equilibrio y los recepto
res de la piel, músculos y articulaciones registran todos 
ellos las respuestas del cuerpo y devuelven la información 
a los circuitos sensitivomotores. En la mayoría de los casos, 
esta letroalimentación sensitiva desempeña un papel im
portante dirigiendo la continuidad de las respuestas que ha 
producido. Las únicas respuestas que habitualmente no 
están influidas por la retroalimentación sensitiva son los 
movimientos balísticos —movimientos muy rápidos, bre
ves, de «todo o nada», como aplastar una mosca— .

El comportamiento que se produce sin que haya un 
tipo semejante de retroalimentación sensitiva —la retro-

alimentación llevada a cabo por los nervios somatosensi- 
tivos de los brazos—  se estudió en la persona de G. O., un 
antiguo campeón de dardos.

Una infección había destruido selectivamente los ner
vios somatosensitivos de los brazos de G. O. Tenía 
grandes problemas para realizar ac
ciones complejas, tales como aboto
narse o recoger monedas, incluso 
bajo guía visual. Otros problemas derivaban de su in
capacidad para ajustar su output m otor ante altera
ciones externas inesperadas; por ejemplo, no podía 
evitar que se derramara su taza de café si alguien le ro 
zaba. No obstante, el mayor problema de G. O. era su 
incapacidad para mantener un nivel constante de con
tracción muscular:

fl resultado de esta anomalía era que, incluso en la más 
sencilla de las tareas que requieren un output motor 
constante hada la mano, G. O. tenía que mantener 
control visual de cómo se efectuaba Por ejemplo, cuan
do llevaba una maleta, tenía que mirarla con frecuen
cia para asegurarse de que no la había dejado caer 
algunos pasos antes. Sin embargo, induso la retroali
mentación visual le resultaba poco útil en muchas ta
reas. Éstas solían ser las que requerían un output de 
fuerza constante, tal como sujetar un bolígrafo al es
cribir o sostener una taza. En estos casos, no le basta
ba la informadón visual para poder corregir cualquier 
error que se produjera en el output ya que, después de 
un derto tiempo, no tenía indidos de la presión que 
estaba ejerciendo sobre un objeto; todo lo que veía era 
que ya friera el bolígrafo o la taza resbalaban de sus ma
nos (Rothwell et al.1 1982, pág. 539).

Muchos de los ajustes que ocurren en el output motor 
como respuesta a la retroalimentación sensitiva están con
trolados de manera inconsciente por los niveles inferiores 
de la jerarquía sensitivomotora, sin que participen los n i
veles superiores (véase Poppele y Bosco, 2003). De modo 
parecido, las grandes empresas funcionan más eficazmente 
si el personal no tiene que consultar al presidente de la 
compañía cada vez que surge un pequeño problema.

El aprendizaje cambia la naturaleza 
y el locus sensitivomotor
Cuando una compañía acaba de empezar su andadura, 
cada una de las decisiones la tom a el presidente tras una 
cuidadosa reflexión. Sin embargo, a medida que la empresa

El caso de G. O., el hombre con 
demasiada poca retroalimentación
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progresa, muchas de las acciones individuales se coordinan 
en secuencias de procedimientos establecidos que son eje
cutados como trámites rutinarios por el personal de nive
les inferiores de la jerarquía.

Durante el aprendizaje sensitivomotor se dan cambios 
parecidos (véase Willingham, 1999). A lo largo de las eta
pas iniciales del aprendizaje motor, cada respuesta indivi
dual se lleva a cabo bajo control consciente; luego, des
pués de mucha práctica, las respuestas 
individuales se organizan en secuen
cias de acción integradas y continuas 
que fluyen suavemente y que se m o
dulan mediante retroalimentación 
sensitiva, sin control consciente. Si se 
piensa un m omento en las habilidades 
sensitivomotoras que se han adquiri
do (p. ej., mecanografiar, nadar, hacer 
punto, jugar al baloncesto, bailar, tocar 
el piano) podrá comprenderse que la mayor parte del 
aprendizaje sensitivomotor se caracteriza por la organiza
ción de las respuestas individuales en programas motores

EN EL CD
s------------
Consulte 
El tropiezo 
continúa. En este 
módulo Pinel 
demuestra una 
importante 
característica 
del sistema 
sensitivomotor.

continuos, así como por la transferencia de su control a 
los niveles inferiores del sistema nervioso.

Un modelo general de la función 
del sistema sensitivomotor
La Figura 8.1 es un modelo que ilustra varios principios 
de la organización del sistema sensitivomotor; representa 
el marco de referencia de este capítulo. Repárese en su es
tructura jerárquica, la separación funcional de los niveles 
(p. ej., de la corteza motora secundaria), las conexiones pa
ralelas entre los niveles y las numerosas vías de retroali
mentación.

Este capítulo se centra en las estructuras neurales que 
cumplen un papel importante en el control de una con
ducta voluntaria (por ejemplo, coger una manzana de un 
árbol). Ésta comienza a nivel de la corteza de asociación y 
dispone las principales señales motoras a medida que des
cienden por la jerarquía sensitivomotora hasta los m ús
culos esqueléticos que, finalmente, ejecutan los m ovi
mientos.

Corteza 
da asociación

Corteza motora 
secundaria

Corteza motora 
primaria

Núcleos motores del 
tronco del encéfalo

\  y r \ yr

Circuitos motores 
medulares

Circuitos motores descendentes 
Circuitos de retroalimentación

fc ► Músculo

L  *  Músculo

L  *  Músculo

FIGURA 8.1 Un modelo general del sistema sensitivomotor. Obsérvese su estructura jerárquica, su separación funcional, sus 
vías descendentes paralelas y sus circuitos de retroalimentación.
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8 .2  Corteza de asociación sensitivomotora

La corteza de asociación se sitúa en lo más alto de nuestra 
jerarquía sensitivomotora. Existen dos zonas principales de 
corteza de asociación sensitivomotora: la corteza de aso
ciación parietal posterior y la corteza de asociación pre
frontal dorsolateral (véase Barash, 2003; Szameitat et a l ,
2002). Los expertos están de acuerdo en que estas dos zo
nas se componen a su vez de varias áreas distintas, cada una 
de las cuales tiene una función diferente (véase Culham y 
Kanwisher, 2001; Fuster, 2000); sin embargo, no lo están 
todavía respecto a cuál es la mejor manera de dividirlas 
(véase Rushworth, 2000).

Corteza de asociación parietal posterior
Antes de que pueda iniciarse un movimiento eficaz se re
quiere cierta información. El sistema nervioso necesita sa
ber la posición inicial de las partes del cuerpo que van a 
moverse y necesita saber la posición de cualquier objeto ex
terno con el que vaya a interaccionar el cuerpo. La corte
za de asociación parie tal p o ste rio r desempeña una 
función importante integrando estos dos tipos de infor
mación y dirigiendo la atención (véase Andersen y Buneo, 
2003, Assad, 2003; Cohén y Andersen, 2002).

En el Capítulo 7 se ha visto que la corteza parietal 
posterior se clasifica como corteza de asociación porque 
recibe inputde más de un sistema sensitivo. Recibe infor
mación de los tres sistemas sensitivos que participan en la 
localización del cuerpo y de los objetos externos en el 
espacio: el sistema visual, el sistema auditivo y el sistema 
somatosensitivo (véase Andersen y Buneo, 2003; Maca- 
luso, Driver y Frith, 2003). A su vez, una gran parte del 
output de la corteza parietal posterior se dirige a zonas de 
la corteza m otora, las cuales se sitúan en la corteza fron
tal: a la corteza de asociaciónprefrontal dorsolateral a las dis
tintas zonas de corteza motora secundaria y al campo 
ocular frontal —una pequeña zona de la corteza prefron
tal que controla los movimientos oculares (véase la Figu
ra 8.2)— .

La lesión de la corteza parietal posterior puede produ
cir una serie de anomalías sensitivomotoras, incluyendo 
anomalías de la percepción y de la m emoria de las rela
ciones espaciales, de la precisión de alcanzar y asir los ob
jetos, del control de los movimientos oculares y de la 
atención (Freund, 2003). No obstante, la apraxia y la ne
gligencia contralateral son dos de las consecuencias más 
llamativas de la lesión de la corteza parietal posterior.

Corteza 
de asociación 
prefrontal 
dorsolateral

Campo 
ocular frontal

Corteza 
somatosensitlva

Corteza 
visual

Corteza
auditiva

Áreas de corteza
motora

Corteza de asociación 
posterior

FIGURA 8.2 Principales vías 
corticales de input y output de la corteza de 
asociación parietal posterior. Se muestran la 
cara lateral del hemisferio izquierdo y la cara 
medial del hemisferio derecho.
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La apraxia es una alteración de los movimientos vo
luntarios que no puede atribuirse a un simple anomalía 

m otora (p. ej., parálisis o debilidad) o 
a una falta de comprensión o motiva
ción (véase Heilman, Watson y Rothi,

1997). Es de señalar que los pacientes con apraxia tienen 
dificultades para realizar movimientos específicos cuando 
se les pide que los hagan, especialmente si están fuera de 
contexto. No obstante, suelen ser capaces de hacer estos 
mismos movimientos en condiciones naturales, cuando no 
están pensando en ello. Por ejemplo, un carpintero con 
apraxia que no tiene dificultad alguna para clavar un cla
vo mientras trabaja, podría no ser capaz de reproducir los 
movimientos necesarios para clavar un clavo cuando se le 
pide que lo haga, sobre todo si no tiene un martillo en la 
mano. Aunque los síntomas de la apraxia son bilaterales, 
por lo general se debe a una lesión unilateral del lóbulo pa
rietal posterior izquierdo o de sus conexiones.

La negligencia contralateral es una alteración de la 
capacidad del paciente para responder a estímulos en el 
lado del cuerpo opuesto (contralateral) a la sede de la le

sión cerebral {véase Heilman, Watson y 
Valenstein, 1997). La alteración suele 
asociarse con extensas lesiones del ló

bulo parietal posterior derecho (véase Mort et al., 2003). 
Por ejemplo, la Sra. M. sufrió negligencia contralateral 
tras un infarto cerebral1 masivo en las regiones posterio
res del hemisferio derecho. Al igual que muchos otros pa
cientes neuropsicológicos, encontró distintas formas de 
afrontar su deficiencia.

El caso de la Sra. S„ la mujer 
que giraba en círculos

Ha perdido por completo la noción de «izquierda» 
con respecto tanto al mundo como a su propio cuer
po. A veces se queja de que sus raciones de comida son 
demasiado pequeñas, pero es porque sólo come del 
hdo derecho del plato —nunca se le ha ocurrido que 
d plato tenga también una mitad izquierda—. A veces 
se pone carmín y maquillaje en la parte derecha de la 
cara, dejando la mitad izquierda desatendida por com
pleto: es casi imposible tratar esto debido a que no se 
puede atraer su atención hacia ello...

.. .Ha desplegado estrategias para enfrentarse a su 
[problema]. No puede mirar hacia la izquierda, direc
tamente, no puede volverse hada la izquierda; de modo 
que lo que hace es volverse a la derecha —y a la dere
cha, hadendo un círculo—. Así que pidió, y se le dio, 
una silla de ruedas giratoria. Y ahora, si no puede en
contrar algo que sabe que debería estar allí, gira a la de -

1 Apoplejía, ictus o accidente cerebrovascular (N. de la T.).

recha dándose la vuelta hasta que ese objeto aparece a 
la vista.... Si sus radones le parecen demasiado pe
queñas, gira hacia la derecha, manteniendo la vista a 
la derecha, hasta que aparece ante su vista la mitad del 
plato antes perdida; se lo come, o más bien se come la 
mitad, y se siente menos hambrienta que antes. Pero 
si sigue con hambre, o si piensa en ello, y se da cuenta 
de que puede haber percibido sólo la mitad de la mi
tad perdida, da una segunda vudta hasta que la cuar
ta parte restante aparece a la vista.

(Reproducido con permiso de Simón and Schuster Adult Publishing 
Group de The Man Who Mistook His Wiféfor a Hat and Other Qinical 
Tales [El hombre que confundió a su mujer con un sombrero y otros 
relatos clínicos] porOliverSacks.Copyright© 1970,1981,1983,1984, 
1985, por Oliver Sacks.)

A la mayoría de los pacientes con negligencia contra- 
lateral les cuesta responder a lo que está situado a la iz
quierda. ¿Pero a la izquierda de qué? Ésta es una cuestión 
objeto de intensa investigación en el momento actual (véa
se Bartholmeo y Chokron, 2002; Kerkoff, 2001; Palovska- 
ya et a l , 2002). En la mayor parte de ellos, las dificultades 
de respuesta ocurren cuando se trata de estímulos que se 
localizan a la izquierda de sus propio cuerpo, a lo que 
se alude como izquierda egocéntrica. La izquierda egocén
trica se define en parte por coordenadas gravitacionales 
porque cuando los pacientes inclinan la cabeza, su campo 
de negligencia no se inclina normalmente con él (véase la 
parte superior de la Figura 8.3).

Además de no poder responder a los objetos en su iz
quierda egocéntrica, muchos pacientes suelen no responder 
a la parte izquierda de los objetos, independientemente de 
si los objetos están en su campo visual. En la corteza parie
tal del primate se han encontrado neuronas que tienen cam
pos receptores egocéntricos y otras con campos receptores 
basados en el objeto (Olson, 2003; Pouget y Driver, 2000).

En la parte inferior de la Figura 8.3 se presenta un  
ejemplo de negligencia contralateral basada en el objeto. 
En este ejemplo, los pacientes con negligencia contraíate- 
ral tenían fallos en responder a la mano derecha de un in 
vestigador que estaba enfrente suyo, independientemente 
de su posición específica en el campo visual del paciente.

Un estudio somatosensitivo de la negligencia contra- 
lateral ha demostrado asimismo que no hay una forma 
sencilla de definir el campo de negligencia. Se encontró que 
los pacientes eran más sensibles a contactos en su «des
atendida» mano izquierda si tenían los brazos cruzados 
(Aglioti, Smania y Peru, 1999).

Los pacientes con negligencia contralateral a menudo 
no pueden responder a estímulos visuales presentados en 
la izquierda de su cuerpo. Sin embargo, ya hemos apren
dido en los capítulos precedentes que el fallo en percibir 
conscientemente un objeto no significa necesariamente 
que el objeto no se perciba. En efecto, dos tipos de prue-
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Campo desatendido Campo desatendido

Ei paciente no responde a los objetos situados a la izquierda, incluso si tiene la cabeza inclinada.

La negligencia contralateral a veces se manifiesta en términos de coordenadas basadas en el objeto.

FIG U RA  8 .3 La negligencia contralateral se manifiesta unas veces en términos de coordenadas gravitacionales, otras en 
términos de coordenadas basadas en el objeto.

bas sugieren que la información sobre objetos que no son 
percibidos por pacientes con negligencia contralateral es, 
de hecho, percibida inconscientemente. En prim er lugar, 
cuando se presentaron repetidamente objetos en el mismo 
punto a la izquierda a pacientes con negligencia contrala

teral, tendían a m irar al mismo punto en los siguientes 
ensayos aunque no tenían consciencia de los objetos (Geng 
y Behrmann, 2002). En segundo lugar, los pacientes po
dían identificar con más facilidad dibujos fragmentados 
(parciales) vistos a su derecha si se habían presentado ver
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siones completas a la izquierda, donde no se percibían 
conscientemente (Vuilleumier e ta l,  2002).

Corteza de asociación prefrontal 
dorsolateral
La otra amplia zona de la corteza de asociación que tiene 
importantes funciones sensitivomotoras es la corteza de 
asociación prefrontal dorsolateral. Recibe proyecciones 
de la corteza parietal posterior y envía proyecciones a áre
as de la corteza motora secundaria, a la corteza motora pri
maria y al campo ocular frontal Dichas proyecciones se 
muestran en la Figura 8.4. No se representan las principa
les proyecciones de vuelta de la corteza prefrontal dorso- 
lateral a la corteza parietal posterior

Rarece ser que la corteza prefrontal dorsolateral inter
viene en la evaluación de los estímulos externos y el inicio 
de las reacciones voluntarias a ellos (Christoff y Gabrieli, 
2000; Ohbayashi, Ohki y Miyashita, 2003). Este supuesto se 
basa en las características de respuesta de neuronas en esta 
área de la corteza de asociación. Varios estudios han deter-

) minado la actividad de neuronas pre- 
ffontales dorsolaterales de monos 
cuando éstos identifican y responden a 

objetos (véase, p. ej., Rao, Rainer y Miller, 1997). La activi
dad de ciertas neuronas depende de las características de los 
objetos; la actividad de otras depende de la localización de 
tos objetos; y la actividad de otras depende de una combi
nación de ambos factores. La actividad de otras neuronas 
prefrontales dorsolaterales se relaciona con la respuesta, 
más que con el objeto. Es propio de dichas neuronas em 
pezar a disparar antes de la respuesta y continuar dispa
rando hasta que se ha consumado la respuesta. Hay 
neuronas en todas las áreas corticales motoras que empie
zan a disparar anticipando una actividad motora, pero las 
de la corteza de asociación prefrontal disparan primero.

Las propiedades de respuesta de las neuronas preffon- 
tales dorsolaterales y el patrón de conexiones entre esta 
área y otras áreas de corteza sensitivomotora sugieren que 
la decisión de iniciar un movimiento voluntario puede 
ser tomada en dicha área de la corteza (Rowe et a l, 2000; 
Tanji y Hoshi, 2001). No obstante, es más probable que ta
les decisiones provengan de una interacción entre la cor
teza prefrontal dorsolateral y la corteza parietal posterior 
(Connolly, Andersen yGoodale, 2003; Jeannerod y Farne, 
2003; Rushworth et a l,  2003).

Corteza motora secundaria

Las regiones de la corteza motora secundaria son aquellas 
que reciben una gran parte de su inputóe  la corteza de aso
ciación y que envían una gran parte de su output a la cor
teza motora primaria (véase la Figura 8.5). Durante muchos 
años sólo se conocían dos regiones de corteza m otora se
cundaria: el área m otora suplementaria y la corteza pre- 
motora. Las dos amplias áreas pueden verse claramente en 
la superficie lateral del lóbulo frontal, justo delante de la cor
teza motora primaria. El área motora suplementaria rodea 
la parte superior del lóbulo frontal y se extiende hacia aba
jo por la cara media dentro de la cisura longitudinal, y la

corteza premotora discurre formando una banda desde el 
área motora suplementaria hasta la cisura lateral.

En los últimos años, esta idea simplista de dos áreas de 
corteza m otora secundaria se ha hecho más compleja. Las 
investigaciones neuroanatómicas y neurofisiológicas con 
monos han puesto de relieve que existen al menos siete 
áreas diferentes en cada hemisferio: dos áreas m otoras su
plementarias diferentes (AMS y preAMS), dos áreas pre- 
motoras (dorsal y ventral) y tres pequeñas áreas —las 
áreas motoras cinguladas— en la corteza de la circunvo
lución del cíngulo.

FIG U RA  8 .4  Principales vías corticales de input y 
output de la corteza de asociación prefrontal dorsolateral. Se 
muestran la cara lateral del hemisferio izquierdo y la cara 
medial del hemisferio derecho.
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Corteza 
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Recientes estudios de neuroimagen funcional han su
gerido que la corteza m otora secundaria del ser humano 

es similar a la de otros primates (véa
se Rizzolatti, Fogassi y Gállese, 2002). 
Existen pruebas de que existen al m e

nos dos áreas motoras cinguladas en los seres humanos y 
existen razones para subdividir tanto el área m otora su
plementaria como la corteza premotora. Sin embargo, aún 
no se ha logrado un acuerdo general acerca de las delimi
taciones precisas de estas áreas recientemente identificadas, 
ni siquiera sobre si sería mejor clasificarlas como corteza 
motora secundaria o como corteza de asociación (véase 
Kolliaseta l., 2001; Picard y Strick, 2001).

Las diversas cuestiones sin resolver respecto a la corte
za m otora secundaria son en la actualidad motivo de un 
gran trabajo de investigación. Para ser calificada como 
corteza m otora secundaria, un área ha de estar conectada 
apropiadamente con otras áreas sensitivomotoras (véasela 
Figura 8.5). Desde una perspectiva funcional, la estimula
ción eléctrica de un área de corteza m otora secundaria 
produce típicamente movimientos complejos, que a m e
nudo implican a ambos lados del cuerpo; y las neuronas 
de un área de corteza m otora secundaria suelen activarse 
más justo antes de que se inicie un movimiento volunta
rio y continúan activas durante el movimiento.

En general, se cree que las regiones de la corteza m o
tora secundaria participan en la planificación de patrones

específicos de movimientos tras recibir instrucciones ge
nerales de la corteza prefrontal dorsolateral. Las pruebas 
a favor de dicha función proceden de 
estudios de neuroimagen cerebral en 
b s  que se han medido los patrones de 
la actividad cerebral m ientras el sujeto se imaginaba a sí 
mismo realizando una serie particular de movimientos o 
planificando la realización de esos movimientos (véase 
Kosslyn, Ganis y Thompson, 2001; Sirigu y Duhamel,
2001) Por ejemplo, Parsons y colaboradores (1995) ob
servaron que se daba u n  aumento de la actividad regis
trada con TEP en el área m otora suplementaria, en la 
corteza premotora y en las áreas motoras cinguladas cuan
do los sujetos im aginaban que alcanzaban y asían un 
objeto.

Pese a la evidencia de semejanzas entre las áreas de cor
teza m otora secundaria, se ha dedicado un considerable 
esfuerzo a descubrir sus diferencias. Hasta hace poco esta 
investigación se ha centrado en las diferencias entre el 
área m otora suplementaria y la corteza prem otora tal 
como se definieron en un principio. Aunque se han pro
puesto varias teorías para explicar las diferencias funcio
nales entre dichas áreas, ninguna ha recibido un apoyo 
consistente. Una vez establecidas la cantidad y localización 
de las diversas áreas de la corteza m otora secundaria hu
mana, debería resultar más fácil determinar la función de 
cada área.

FIG U RA  8 .5  Cuatro áreas de corteza 
motora secundaria - e l área motora 
suplementaria, la corteza promotora y dos 
áreas motoras cinguladas- y su output a la 
corteza motora primaria. Se muestran la cara 
lateral del hemisferio izquierdo y la cara 
medial del hemisferio derecho.
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Una interesante línea de investigación sobre las neu
ronas de la corteza promotora se ha centrado en cómo 
codifican las relaciones espaciales (Graziano y Gross, 1998). 
Muchas neuronas promotoras responden al tacto, y cada 
una de ellas tiene un campo receptor somatosensitivo en 
una parte determinada del cuerpo. Muchas de estas neu
ronas también responden a inpu t visual y son por tanto de
nominadas neuronas bimodales (neuronas que pueden ser 
afectadas por estímulos de dos modalidades de estímulo 
diferentes). El campo receptor de una neurona bimodal es

siempre adyacente a su campo receptor somatosensitivo. 
Por ejemplo, si una neurona bimodal tiene su campo re
ceptor somatosensitivo en la mano izquierda, su campo re
ceptor visual está por lo general en el espacio adyacente a 
la mano izquierda. Es de señalar que el campo receptor vi
sual permanece próximo a la mano izquierda indepen
dientemente de dónde está la mano izquierda o de dónde 
se centran los ojos. Está claro que una neurona semejan
te se dedica a programar los movimientos de la mano iz
quierda.

8.4 Corteza motora primaria

La corteza motora primaria se halla en la circunvolución 
precentral del lóbulo frontal (véanse las Figuras 8.5 y 8.6). 
Constituye el principal punto de convergencia del input 
sensitivomotor cortical, y es el principal punto de partida 
de las señales sensitivomotoras que emanan de la corteza 
cerebral.

En 1937, Penfield y Boldrey cartografiaron la corteza 
m otora primaria de pacientes humanos conscientes du
rante una intervención neuroquirúrgica aplicando esti
m ulación eléctrica en diversos puntos de la superficie 
cortical y observando qué partes del cuerpo se movían en 
respuesta a cada estimulación. Advirtieron que la corteza 
m otora primaria está organizada somatotópicamente. A 
esta disposición somatotópica (se dispone ateniéndose a 
un mapa del cuerpo) de la corteza m otora primaria hu
mana se alude corrientemente como al homúnculo mo
tor (véase la Figura 8.6). Repárese en que la mayor parte 
de la corteza m otora primaria se dedica al control de las 
partes del cuerpo capaces de realizar movimientos com 
plejos, como las manos y la boca.

Las investigaciones más recientes han requerido una 
substancial revisión del homúnculo m otor de la corteza 
propuesto inicialmente por Penfield y Boldrey en lo refe
rente a las regiones de las manos. El registro de la activi
dad de neuronas individuales de la corteza m otora 
primaria en monos m ientras realizaban movimientos de 
cada dedo puso de manifiesto que el control de cualquie
ra de estos movimientos individuales dependía de la ac
tividad de una red de neuronas que, más que situarse en 
una región de los dedos somatotópicamente separada, se 
distribuía ampliamente por la región de la mano de la cor
teza m otora primaria, (Schieber y Hibbard, 1993). Me
diante RM f se ha documentado asimismo un modelo 
similar de la región de la mano de la corteza m otora pri
m aria humana (Sanes et a l , 1995). Además, las lesiones 
pequeñas en la región de la mano de la corteza m otora pri
maria de seres humanos (Schieber, 1999) y de primates 
(Schieber y Poliakov, 1998) nunca alteran selectivamen

te la actividad de un solo dedo. Actualmente está claro que 
el área de la corteza m otora primaria que rige un dedo en 
particular es amplia y se superpone con áreas que con
trolan otros dedos.

Cada región general de la corteza m otora p rim a
ria controla el movimiento de grupos determinados de 
músculos y cada una recibe retroalimentación somato- 
sensitiva, a través de la corteza somatosensitiva, de los re
ceptores de dichos músculos y de las articulaciones en las 
que influyen. Se ha descrito, en monos, una excepción 
interesante a este modelo general de retroalimentación: en 
los m onos existen dos regiones diferentes de las manos en 
la corteza m otora prim aria de cada hemisferio, y una 
recibe input de los receptores de la piel más que de los 
receptores de los músculos y las articulaciones. Es de 
suponer que esta adaptación facilita la estereognosia 
— el mecanismo de identificación de objetos mediante 
el tacto— . Cierre el lector los ojos y explore un objeto 
con las manos: se dará cuenta de cómo la estereognosia 
depende de una compleja interacción entre las respues
tas m otoras y la estimulación somatosensitiva producida 
por ellas.

Las neuronas de la corteza m otora prim aria corres
pondientes a la región del brazo disparan al máximo 
cuando se extiende el brazo en una dirección en parti
cular: cada neurona tiene su dirección preferida. Geor- 
gopoulos (1995) separó la dirección de la fuerza y la 
dirección del m ovimiento aplicando fuerzas externas a 
los brazos de los m onos mientras los brazos se extendían 
en diversas direcciones. El disparo de las neuronas de 
la corteza motora primaria se correlacionó con la direc
ción del m ovimiento resultante más que con la dirección 
de la fuerza que se generaba para producir el m ovimien
to. Cada neurona disparó al máximo durante y justo 
antes del movimiento en una dirección preferente, aun
que también disparó ante movimientos en otras direc
ciones; cuanto más cerca de su dirección preferida, más 
disparaba.
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FIGURA 8 .6  Homúnculo motor: mapa 
somatotópico de la corteza motora primaria 
humana. La estimulación de puntos de la corteza 
motora primaria produce movimientos sencillos 
en las partes del cuerpo que se indican. 
(Modificado de Penfield y Rasmussen, 1950.)
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Bu, el mono que controlaba 
un robot con su mente

Las neuronas de la corteza motora primaria desem
peñan una importante función en el inicio de los m o
vimientos corporales y el control de su dirección. ¿Con 
una conexión apropiada, podrían controlar los movi
mientos de una máquina (véase Craelius, 2002; König 
y Verschure, 2002; Taylor, Tillery y Schwartz, 2002)? B. 
dice: «sí».

En el laboratorio de Miguel Nicolesis y John Cha
pín  (2002), un minúsculo mono búho hembra llama
do B. miraba una serie de luces en un panel de control. 
B. había aprendido que si movía la palanca situada en 
su mano derecha hacia la dirección de la luz sería re
compensado con una gota de zumo de frutas. Ese día 
en concreto, Nicolesis y Chapín dem ostraron una 
asombrosa hazaña. Cuando centelleó una luz en el pa
nel, 100 microelectrodos realizaron un registro extra- 
celular de la actividad neuronal de la corteza motora 
primaria de B. Esta actividad movió el brazo de B. ha-
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eia la luz, pero al mismo tiempo las señales fueron 
analizadas por un ordenador, que condujo el output a 
un laboratorio a varios cientos de kilómetros de allí, 
en el Instituto de Tecnología de Massachusetts [MIT]. 
En el MIT, las señales del cerebro de B. entraron en los 
circuitos de un brazo de robot. En cada ensayo la ac
tividad de la corteza m otora primaria de B. movía su 
brazo hacia la luz de prueba y movía el brazo robòti
co en la misma dirección. Las señales neurales de B: es
taban dirigiendo la actividad de un robot.

Esta proeza verdaderamente extraordinaria brindó 
una posibilidad Quizá un día las personas lesionadas se
rían capaces de controlar sillas de ruedas, extremidades 
ortopédicas o incluso sus propios miembros paraliza
dos mediante d  poder de sus propios pensamientos.

Las lesiones extensas de la corteza m otora primaria del 
ser hum ano tienen menos efecto del que podría esperar
se, considerando que esta corteza es el principal punto de 
partida de las fibras m otoras desde la corteza cerebral. Las 
lesiones extensas de la corteza m otora primaria pueden al
terar la capacidad del paciente para 
mover una parte del cuerpo (p. ej., un 
dedo) independientemente de otras: 
puede producir estereoagnosia (falta de estereognosia) y 
pueden reducir la velocidad, precisión y fuerza de los m o
vimientos del paciente. No suprimen, sin embargo, el m o
vimiento voluntario, supuestamente porque existen vías 
que descienden directamente de las áreas motoras secun
darias hasta los circuitos motores subcorticales sin pasar 
por la corteza m otora primaria.

Cerebelo y ganglios basales

El cerebelo y los ganglios básales (véanse las Figuras 3.21 
y 3.29) son ambas estructuras sensitivomotoras de gran 
importancia, pero ninguna constituye una parte funda
mental de la vía por la cual descienden las señales a través 
de la jerarquía sensitivomotora; en lugar de ello, tanto el 
cerebelo como los ganglios básales interaccionan con di
ferentes niveles de la jerarquía sensitivomotora, y al hacerlo 
coordinan y m odulan su actividad. Se piensa que las inter
acciones entre las áreas sensitivas y motoras a través del ce
rebelo y los ganglios básales son la razón por la que la 
lesión de las conexiones corticales de la corteza visual y las 
áreas motoras no suprim en las respuestas guiadas visual
mente (Glickstein, 2000.)

Cerebelo
La estructura del cerebelo sugiere su complejidad. Aun
que sólo constituye el 10% de la masa del encéfalo, con
tiene más de la mitad de sus neuronas (véase Goldowitz 
y Hamre, 1998; Voogd y Glickstein, 1998). El cerebelo re
cibe información de la corteza m otora primaria y secun
daria, inform ación sobre las señales m otoras que 
descienden desde los núcleos motores del tronco encefá
lico, y retroalimentación de las respuestas motoras a tra
vés de los sistemas somatosensitivo y vestibular. Se supone 
que el cerebelo compara estas tres fuentes de inpu t y co
rrige los movimientos en curso que lo desvían de la d i
rección en que se pretende dirigirlo (véase Garwicz, 2002; 
Ohyama eta l.y 2003). Al realizar esta función, se conside
ra  que el cerebelo desempeña un papel fundamental en el 
aprendizaje motor, particularmente en el aprendizaje de

secuencias de movimientos en las que la sincronización 
es un factor crítico (Medina et al., 2000; Spencer e t al., 
2003).

Las consecuencias de una lesión cerebelosa difusa so
bre la función motora son devastadoras. El paciente pier
de su capacidad para controlar con 
precisión la dirección, fuerza, veloci
dad y amplitud de sus movimientos, 
así como la capacidad para adaptar los patrones de output 
motor al cambio de condiciones. Le resulta difícil m ante
ner una postura estacionaria (por ejemplo, permanecer de 
pie) y los intentos de lograrlo frecuentemente desembocan 
en temblores. También se dan graves anomalías del equi
librio, la marcha, el habla y el control de los movimientos 
oculares. Aprender nuevas secuencias motoras resulta muy 
difícil (Shin e Ivry, 2003; Thach y Bastían, 2004).

La idea tradicional de que la función del cerebelo se li
m ita al aprendizaje y sintonía precisa de las respuestas 
motoras se ha puesto en tela de juicio. La base de esta con
troversia deriva de la observación de la actividad del cere
belo mediante neuroimagen funcional durante la ejecución 
de una serie de tareas cognitívas no motoras por parte de 
sujetos humanos sanos (véase, p. ej., Lotze et a l. 1999) así 
como de la verificación de alteraciones cognitívas en pa
cientes con daño en el cerebelo (véase, p. ej., Fabbro et a l,  
2004; Townsend e t a/„ 1999). Se han propuesto diversas 
teorías alternativas, pero las más parcas suelen argum en
tar que el cerebelo interviene en el ajuste y aprendizaje de 
las respuestas cognitívas de la misma manera que lo hace 
en el ajuste y aprendizaje de las respuestas m otoras (véa
se, p. ej., Doya, 2000).
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EX P LO  E SU  C E R  BR

¿Está preparado el lector para continuar profundizando en los cir
cuitos sensitrvomotores de la médula espinal? Este es un buen 
momento para que haga una pausa a fin de examinar su cere
bro para evaluar su conocimiento de los circuitos sens'rtivomo-

tores de la corteza, el cerebelo y los ganglios básales, comple
tando las siguientes frases. Las respuestas correctas se presen
tan en la parte inferior de esta página. Antes de seguir adelante, 
revise los datos relacionados con sus errores y omisiones.

1. Los input visual, auditivo y somatósensitivo convergen en 
la corteza de asociación__________________________ .

2. Una pequeña área de la corteza frontal, llamada
__________________________ frontal, desempeña una
importante función en el control de los movimientos 
oculares.

3. La negligencia contralateral a menudo se asocia con
amplias lesiones del lóbulo__________________________
derecho.

4. Parece ser que la corteza prefrontal
__________________________ participa en el inicio de las
respuestas voluntarias complejas.

5. El área motora secundaria que se sitúa justo 
dorsal mente a la corteza promotora y en gran parte 
está oculta en la cara medial de cada hemisferio
es__________________________ .

6. La mayoría del input sensorial directo al área motora 
suplementaria procede del sistema

7. La mayor parte del input sensorial directo a la corteza 
premotora proviene del sistema__________________________ .

8. La corteza__________________________ es el principal punto
de partida de de las señales motoras procedentes de la 
corteza cerebral a los niveles inferiores de la jerarquía 
sensitivomotora.

9. El área del pie del homúnculo motor se localiza en la 
cisura__________________________ .

10. Aunque e l__________________________ constituye sólo el
10% de la masa del encéfalo, contiene más de la mitad 
de sus neuronas.

11. Los___________________________ forman parte de los bucles
neurales que reciben input de varias áreas corticales y lo 
transmiten de vuelta a varias áreas de la corteza motora a 
través del tálamo.

12. Aunque ambas se consideran estructuras motoras, la
lesión de___________________________ o de
___________________________ producen alteraciones
cognitivas.

Ganglios básales
Los ganglios básales no contienen tantas neuronas como 
el cerebelo, pero en cierto sentido son más complejas. A d i
ferencia del cerebelo, que está organizado sistemática
mente en lóbulos, columnas y capas, los ganglios básales 
componen un conjunto heterogéneo de núcleos interco- 
nectados.

La estructura anatómica de los ganglios básales sugie
re que, al igual que el cerebelo, estos ganglios realizan una 
labor de modulación. No aportan fibras a las vías m oto
ras descendentes, en lugar de ello, forman parte de bucles 
neurales que reciben input cortical de diversas regiones 
corticales y lo transmite a través del tálamo a diversas re
giones de la corteza m otora (véase Bar- Gad y Bergman, 
2001; Groenewegen, 2003).

Las teorías sobre la función de los ganglios básales han 
evolucionado — en gran parte, en el mismo sentido que 
han cambiado las teorías de la función del cerebelo— . El 
punto de vista tradicional era que los ganglios básales, así 
como el cerebelo, participan en la modulación del output 
motor. Ahora se piensa que los ganglios básales están im 
plicados en una serie de funciones cognitivas además del

papel que desempeñan en la modulación del output m o
tor (véase Perkel y Farries, 2000). Esta visión ampliada de 
la función de los ganglios básales concuerda con el hecho 
de que los ganglios básales proyectan a áreas corticales co
nocidas por sus funciones cognitivas (p. ej., los lóbulos pre- 
frontales).

En experimentos llevados a cabo con ratas, se ha de
mostrado que los ganglios básales intervienen en el apren
dizaje de la respuesta correcta a asociaciones aprendidas, 
un tipo de aprendizaje de respuesta de que de m odo ca
racterístico progresa gradualmente, ensayo a ensayo (véa
se, p. ej., MacDonald y White, 1993). No obstante, no 
parece que las funciones cognitivas de los ganglios bása
les se restrinjan a este tipo de aprendizaje de respuestas 
(véase, p. ej., Ravizza e Ivry, 2001).
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Vías motoras descendentes

Las señales neurales son conducidas desde la corteza m o
tora primaria hasta las neuronas m otoras de la médula es
pinal por cuatro vías diferentes. Dos vías descienden por 
la región dorsolateral de la médula espinal y dos por la re
gión ventromedial (véase Iwaniuk y Whishaw, 2000).

Fascículo corticoespinal dorsolateral 
y fascículo corticorrubroespínal 
dorsolateral
Un grupo de axones que desciende de la corteza motora 
lo hace a través de las pirámides bulbares —dos protu
berancias en la superficie ventral del bulbo raquídeo— , 
luego decusa y continúa su descenso por la sustancia blan
ca medular dorsolateral contralateral. Este grupo de axo
nes constituye el fascículo corticoespinal dorsolateral. 
Las más destacables de sus neuronas son las células de 
Betz —neuronas piramidales extraordinariamente gran
des de la corteza m otora primaria— . Sus axones terminan 
en las regiones inferiores de la médula espinal, contac
tando con neuronas motoras que proyectan a los m úscu
los de las piernas. Se piensa que son el medio por el cual 
se ejerce un control voluntario rápido y enérgico sobre las 
piernas.

La mayoría de los axones del fascículo corticoespinal 
dorsolateral establecen sinapsis con pequeñas intemeuro- 
nas de la sustancia gris medular, las cuales establecen si
napsis con neuronas motoras de los músculos distales de 
la muñeca, las manos, los dedos de las manos y los de los 
pies. Los primates y otros pocos mamíferos capaces de 
mover sus dedos independientemente (por ejemplo, el 
hámster y el mapache) tienen neuronas del fascículo cor
ticoespinal dorsolateral que forman sinapsis directamen
te con las neuronas m otoras de los dedos (véase Porter y 
Lemon, 1993).

Un segundo grupo de axones que desciende de la cor
teza motora primaria establece sinapsis en el núcleo rojo del 
mesencèfalo. Los axones de las neuronas del núcleo rojo 
decusan luego y descienden a lo largo del bulbo raquídeo, 
donde algunas terminan en los núcleos de los nervios cra
neales que controlan los músculos de la cara. El resto si
gue descendiendo por la región dorsolateral de la médula 
espinal. Esta vía se denomina fascículo corticorrubroes- 
pinal dorsolateral (rubro hace referencia al núcleo rojo). 
Los axones del fascículo corticorrubroespinal dorsolateral 
forman sinapsis con intemeuronas que, a su vez, estable
cen sinapsis con las neuronas motoras que se proyectan ha
cia los músculos distales de los brazos y piernas.

Las dos divisiones de la vía m otora dorsolateral — el 
fascículo corticoespinal dorsolateral directo y el fascículo

corticorrubroespinal dorsolateral indirecto— , se ilustran 
esquemáticamente en la Figura 8.7.

Fascículo corticoespinal ventromedial 
y fascículo cortico-tronco 
encefálico-espinal ventromedial
Así como existen dos divisiones principales de la vía m o
tora dorsolateral, una directa (el fascículo corticoespinal) 
y otra indirecta (el fascículo corticorrubroespinal), existen 
dos divisiones principales de la vía m otora ventromedial, 
una directa y otra indirecta. La vía ventromedial directa es 
el fascículo corticoespinal ventromedial y la indirecta 
— como se habrá podido deducir de su engorroso pero 
descriptivo nombre—  es el fascículo cortico-troncoen- 
cefóüco-espinal.

Los largos axones del fascículo corticoespinal ventro
medial descienden en sentido homolateral de la corteza 
m otora primaria directamente a las regiones ventrome- 
diales de la sustancia blanca medular. A medida que des
ciende cada axón del fascículo corticoespinal ventromedial, 
se ramifica difusamente e inerva circuitos de intem euro
nas en varios segmentos medulares diferentes a ambos la
dos de la sustancia gris medular.

El fascículo cortico-troncoencefálico-espinal ventro
medial contiene axones de la corteza m otora que sum i
nistran información a una compleja red de estructuras 
del tronco cerebral. Los axones de algunas de las neuronas 
de esta compleja red m otora del tronco del encéfalo des
cienden luego bilateralmente en la parte ventromedial de 
la médula espinal. Por cada lado se transmiten señales 
procedentes de ambos hemisferios y cada neurona esta
blece sinapsis con intemeuronas de varios segmentos dis
tintos de la médula espinal que controlan los músculos 
proximales del tronco y las extremidades.

¿Qué estructuras del tronco del encéfalo se relacionan 
con el fascículo cortico-troncoencefálico-espinal ventro
medial? Figuran cuatro principales: 1) el tectunu que reci
be información auditiva y visual sobre la situación espacial; 
2) el núcleo vestibular, que recibe información sobre equi
librio desde los receptores de los conductos semicirculares 
del oído interno; 3) la formación reticular, que, entre otras 
cosas, contiene programas motores que regulan complejos 
movimientos comunes a una especie, tales como andar, 
nadar y saltar; y 4) los núcleos motores de los nervios cra
neales que controlan los músculos de la cara.

En la Figura 8.8 se ilustran las dos divisiones de la vía 
ventromedial descendente — el fascículo corticoespinal 
ventromedial directo y el fascículo cortico-troncoencefá- 
lico-espinal indirecto— .
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FIGURA 8.7 Las dos divisiones de la vía motora dorsolateral: el fascículo corticoespinal dorsolateral y el fascículo 
corticorrubroespinal dorsolateral. Sólo se representan las proyecciones de un único hemisferio.
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Comparación de las dos vías motoras 
dorsolaterales y las dos vías 
motoras ventromediales
Las vías descendentes dorsolateral y ventromedial se ase
mejan en que cada una se compone de dos fascículos prin
cipales: uno, cuyos axones descienden directamente hasta 
la médula espinal; y otro, cuyos axones forman sinapsis en 
d  tronco del encéfalo con neuronas que, a su vez, des

cienden hasta la médula espinal. Sin embargo, los dos fas
cículos dorsolaterales difieren de los dos ventromediales en 
dos aspectos principales:

1. Los dos fascículos ventromediales son mucho más 
difusos. Muchos de sus axones inervan intemeuro- 
nas localizadas a ambos lados de la sustancia gris 
medular yen varios segmentos diferentes, mientras 
que los axones de los dos fascículos dorsolaterales fi-
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FIGURA 8.8 Las dos divisiones de la vía motora ventromedial: el fascículo corticoespinal ventromedial y el fascículo córtico- 

tronco encefálico-espinal ventromedial. Sólo se representan las proyecciones de un único hemisferio.

Fascículo corticoespinal ventromedial Fascículo córtico-tronco encefálico-espinal ventromedial

Tectum

Formación
reticular

Parte ventromedial 
de la médula 
espinal

Núcleo
vestibular

Núcleos 
motores de 
los pares craneales

nalizan en la mitad contralateral de un segmento de 
la médula espinal, en ocasiones directamente en 
una neurona motora.

2. Las neuronas motoras que son activadas por los dos 
fascículos ventromediales proyectan a los músculos 
proximales del tronco y las extremidades (p. ej., los 
músculos del hombro), mientras que las neuronas 
motoras que son activadas por los dos fascículos 
dorsolaterales proyectan a los músculos distales (p. 
ej., los músculos de los dedos).

Puesto que los cuatro fascículos motores descendentes 
se originan en la corteza cerebral, se supone que los cua
tro median movimientos voluntarios; sin embargo, im 
portantes diferencias en sus trayectorias y destinos sugieren 
que su función es diferente. Esta diferencia se demostró por 
primera vez en dos experimentos publicados por Lawren- 
ce y Kuypers en 1968.

En su prim er experimento, Lawrence y Kuypers 
( 1968a) hicieron una sección medular completa (un cor
te transversal) de los fascículos corticoespinales dorsola-
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terales izquierdo y derecho en sus sujetos, monos, a nivel 
de las pirámides bulbares, justo por encima de la decusa - 
--------------------  ción de estos fascículos. Tras la inter

vención, los monos podían mantenerse 
de pie, andar y trepar con bastante fa

cilidad; sin embargo, su capacidad de utilizar sus extremi
dades para otras actividades estaba menoscabada. Por 
ejemplo, los movimientos para alcanzar objetos eran débi
les y estaban mal dirigidos, sobre todo los primeros días des
pués de la operación. Aunque al cabo de las siguientes 
semanas se produjo una notable mejoría en la habilidad de 
los monos para alcanzar objetos, hubo dos anomalías que 
persistieron. Primero, los m onos nunca recuperaron la ca
pacidad de mover sus dedos independientemente uno de 
otro: cuando recogían porciones de comida lo hacían con 
todos los dedos juntos como una unidad, como si estu
vieran pegados. Segundo, nunca recuperaron la capacidad 
para soltar los objetos que habían asido; en consecuencia, 
una vez que habían recogido una porción de comida, a 
menudo tenían que hurgar con la otra mano para coger
la como un cerdo hurga en la tierra cuando busca trufas. 
En vista de este último problema, es de sorprender que no 
tuvieran problemas para soltar de las manos los barrotes 
de su jaula cuando trepaban por ella. Este punto es im 
portante porque demuestra que una misma respuesta, re
alizada en un contexto diferente, puede estar controlada 
por partes diferentes del sistema nervioso central.

En su  segundo experimento, Lawrence y Kuypers 
(1968b) hicieron secciones medulares completas adicio
nales en los m onos a los que se les habían seccionado los 
fascículos corticoespinales dorsolaterales en el primer ex
perimento. Se seccionó el fascículo corticorrubroespinal 
dorsolateral en un grupo de estos monos. Los m onos eran 
capaces de mantenerse de pie, andar y trepar después de 
esta segunda sección transversal; pero cuando estaban sen

tados sus brazos colgaban inertes a los lados (recuérdese 
que los m onos normalmente se sirven de los brazos para 
mantenerse de pie y para andar). En los pocos casos en que 
los monos empleaban un brazo para alcanzar algo, lo u ti
lizaban como un rastrillo de cinta elástica — lanzándolo 
desde el hombro y usándolo para arrastrar de vuelta pe
queños objetos de su interés por el suelo— .

Al otro grupo de monos del segundo experimento se les 
seccionó ambos fascículos ventromediales. Por el contrario 
a los del primer grupo, estos sujetos presentaban graves 
anomalías posturales: tenían una marcada dificultad para 
andar o sentarse. Si conseguían sentarse o mantenerse de pie 
sin sujetarse a los barrotes de las jaulas, la más ligera per
turbación, como un ruido fuerte, frecuentemente les hacía 
caerse. Aunque tenían cierta capacidad de utilizar los bra
zos, la sección de los dos fascículos ventromediales suprimió 
su capacidad de controlar los hombros. Cuando se alimen
taban, lo hacían con movimientos del codo y toda la mano 
mientras que el antebrazo colgaba inerte a los lados.

¿Qué nos dicen estos experimentos sobre el papel de los 
diversos fascículos sensitivomotores descendentes en el 
control del movimiento? Sugieren que los dos fascículos 
ventromediales están implicados en el control de la pos
tura y de los movimientos globales del cuerpo (p. ej., an
dar y trepar) y que pueden ejercer un control sobre el 
movimiento de las extremidades que intervienen en dichas 
actividades. Por el contrario, ambos fascículos dorsolate
rales — el corticoespinal y el corticorrubroespinal—  con
trolan los movimientos de las extremidades. Esta 
redundancia constituyó probablemente la base de la bue
na recuperación del movimiento de las extremidades tras 
las lesiones iniciales del fascículo dorsolateral corticoespi
nal. No obstante, sólo la división corticoespinal del siste
ma dorsolateral es capaz de m ediar los movimientos 
independientes de los dedos.

8.7 Circuitos medulares sensitivomotores

Músculos

Las unidades motoras constituyen las unidades más pe
queñas de la actividad motora. Cada unidad m otora in 
cluye una única neurona m otora y todas las fibras 
musculares esqueléticas individuales que inerva (véase la 
Figura 8.9). Cuando la neurona m otora dispara, todas las 
fibras de su unidad se contraen al mismo tiempo. Las uni
dades motoras difieren considerablemente unas de otras 
en la cantidad de fibras musculares que contienen; las uni
dades con m enor número de fibras — las de los dedos y la 
cara— son las que permiten el mayor grado de control m o
tor selectivo.

Un músculo esquelético incluye cientos de miles de fi
bras musculares filiformes unidas por una fuerte m em 
brana y ligadas al hueso por un tendón. La acetilcolina, 
que es liberada por las neuronas motoras en las uniones 
neuromusculares, activa la placa terminal motora en cada 
fibra muscular y hace que la fibra se contraiga. Todas las 
neuronas motoras que inervan las fibras de un único m ús
culo constituyen el conjunto motor.

Aunque sea una simplificación excesiva (véase Gollinick 
y Hodgson, 1986), las fibras musculares esqueléticas sue
len considerarse de dos tipos básicos: rápidas y lentas. Las 
fibras musculares rápidas, como se habrá podido suponer, 
son las que se contraen y se relajan rápidamente Aunque
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FIGURA 8.9 Microfotografía de una unidad motora; 
una neurona motora (en rosa) y las fibras musculares que 
inerva.

capaces de generar una gran fuerza, se cansan rápidamente 
porque están muy poco vascularizadas (lo que les da un co
lor pálido). Por el contrario, las fibras musculares lentas, 
aunque más lentas y débiles, son capaces de una contrac
ción mantenida porque están muy vascularizadas (y por 
lo tanto son mucho más rojas). Dependiendo de su fun
ción, los músculos contienen una proporción distinta de 
fibras rápidas y lentas,

Muchos músculos esqueléticos pertenecen inequívoca
mente a una de estas dos categorías: flexores o extensores. 
Los flexores actúan para doblar o flexionar una articulación 
y los extensores para estirarla o extenderla. En la Figura 8.10 
se ilustran el bíceps y el tríceps —el flexor y el extensor, res
pectivamente, de la articulación del codo—. A dos múscu
los cuya contracción produzca el mismo movimiento, ya sea 
flexión o extensión, se les denomina músculos sinérgicos; 
a los que actúan de manera opuesta, como el bíceps y el trí
ceps, se les llama músculos antagonistas.

Para comprender cómo funcionan los músculos, es im
portante advertir que tienen propiedades elásticas, en lugar 
de propiedades inflexibles similares a las de los cables. Si 
se piensa en un aumento de la tensión muscular como 
algo análogo a un aumento de la tensión de un ligamento 
elástico que une dos huesos, se advertirá que la contracción 
muscular puede ser de dos tipos. La activación de un m ús
culo puede aumentar la tensión que ejerce sobre dos hue
sos sin necesidad de acortarlos ni unirlos; esto se denomina 
contracción isomètrica. O puede acortarlos y unirlos; lo que 
se llama contracción dinámica. La tensión de un músculo 
puede incrementarse aumentando la cantidad de neuronas 
de su conjunto m otor que están disparando, aumentando 
la frecuencia de disparo de los que ya están disparando o, 
más habitualmente, combinando ambos hechos.

nexión de la articulación 
del codo

El bíceps 
se contrae

El tríceps 
se extiende

Extensión de la articulación
del codo

El bíceps
se extiende

El tríceps .
se contrae ( 

<

FIG U RA  8 .1 0  El bíceps
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Órganos receptores de los tendones 
y músculos

La actividad de los músculos esqueléticos es controlada por 
dos tipos de receptores: los órganos tendinosos de Golgi y 
los husos musculares. Los óiganos tendinosos de Golgi es
tán insertados en los tendones, los cuales conectan cada 
músculo esquelético al hueso; los husos musculares están 
insertados en el tejido muscular mismo. Debido su dife
rente localización, los órganos tendinosos de Golgi y los 
husos musculares responden a distintos aspectos de la 
contracción muscular. Los órganos tendinosos de Golgi 
responden a un incremento de la tensión muscular (esto 
es, al tirón del músculo sobre el tendón), pero son com 
pletamente insensibles a los cambios de longitud del m ús
culo. Por lo contrario, los husos musculares responden a 
cambios de longitud muscular, pero no a los de la tensión 
muscular.

En condiciones normales, la función de los órganos 
tendinosos de Golgi es proporcionar información acerca 
de la tensión muscular al sistema nervioso central, pero 
también desempeñan una función protectora. Cuando la 
contracción del músculo es tan intensa que hay riesgo de

lesión, los órganos tendinosos de Golgi excitan a las in- 
temeuronas inhibidoras de la médula espinal que hacen 
que el músculo se relaje.

La Figura 8.11 es un diagrama esquemático del árcui- 
to de retroalimentación del huso muscular. Examinémoslo 
atentamente. Obsérvese que cada huso muscular tiene su 
propio músculo intrafusal filiforme, el cual es inervado 
por su propia neurona motora intrafusal. ¿Por qué ha de 
tener cada receptor su propio músculo y su propia neuro
na motora? La razón se hace evidente si se considera lo que 
le sucedería al huso muscular si no los tuviera. Sin su in
put m otor intrafusal, el huso muscular se aflojaría cada vez 
que el músculo esquelético (músculo extrafusal) se con
trajera. En este estado de laxitud, el huso muscular no po
dría llevar a cabo su trabajo, que es responder a ligeros 
cambios de longitud del músculo extrafusal. Como se ilus
tra en la Figura 8.12, la neurona m otora intrafusal solu
ciona este problema acortando el músculo intrafusal cada 
vez que el músculo extrafusal se acorta, con lo que m an
tiene la tensión suficiente sobre la porción media, sensible 
al estiramiento, del huso muscular para poder mantener 
su sensibilidad a cambios ligeros de longitud del múscu
lo extrafusal.

FIGURA 8.11 Circuito de 
retroalimentación del huso muscular. 
Hay muchos husos musculares en 
cada músculo; para simplificar aquí 
sólo se representa un huso muscular 
muy ampliado.

Neurona motora extrafusal 

Neurona motora intrafusal 

Músculo extrafusal 

Receptor del huso muscular 

Músculo intrafusal

Neurona
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Músculo intrafusal

Sin las neuronas motoras 
intrafusales, los husos de 
un músculo esquelético 
quedan fláccidos y no 
responden al estiramiento 
durante la contracción 
de un músculo.

FIGURA 8.12 ;  Función de las neuronas motoras 
intrafusales.

cadena de acontecimientos que se representan en la Figu
ra 8.13. El estiramiento repentino del músculo del muslo es
tira los receptores de estiramiento del huso muscular, lo que 
a su vez promueve una descarga de potenciales de acción 
que son transmitidos desde los receptores de estiramiento 
hasta la médula espinal, por las neuronas aferentes al huso 
a través de la miz dorsal. Esta descarga de potenciales de ac
ción excita a las neuronas motoras del asta ventral de la m é
dula espinal, las cuales responden enviando de vuelta 
potenciales de acción al músculo cuyo estiramiento provo
có en un principio que se excitaran (véase Illert y Kummel, 
1999). La vuelta de estos impulsos a su punto de partida tie
ne como resultado una contracción muscular compensa
toria y una repentina extensión de la pierna.

El método del que se sirve habitualmente el médico en 
su consulta para provocar el reflejo rotuliano — esto es, un

El golpe sucede en este momento

La función de las neuronas motoras 
kitrafusales es ajustar la longitud de los 
músculos intrafusales, manteniendo así 
el grado apropiado de tensión de los 
husos musculares,Independientemente 
de la longitud del músculo 
esquelético.

El golpecito con el 
martillo en el tendón de 
la rodilla estira los husos 
del músculo del muslo y 
provoca una salva de 
disparos en sus 
neuronas aferentes.

Reflejo miotático
Cuando se utiliza el término reflejo, muchas personas se 
imaginan a sí mismas sentadas en el borde de la camilla de 
su médico, recibiendo en la rodilla el golpecito que éste les 
da con su pequeño martillo. A la extensión resultante de 
la pierna se la designa reflejo rotuliano (rótula se refiere 
a rodilla). Éste es un reflejo miotático2 —un reflejo pro
vocado por una repentina fuerza de estiramiento externa 
sobre un músculo— .

Cuando el médico golpea el tendón de la rodilla, el m ús
culo extensor que recorre el muslo se estira. Esto inicia la

2 También llamado reflejo de extensión monosináptico (N. de la T.).

FIGURA 8.13 )  Exploración del reflejo miotático. 
Durante un reflejo miotático se activan todos los husos 
musculares de un músculo, pero aquí sólo se reproduce un 
único huso muscular.

El golpe sucede en este momento
La salva de disparos en el huso 
de las neuronas aferentes 
desencadena una salva de 
disparos en las neuronas 
motoras del músculo del muslo, 
lo que hace que dicho músculo 
se contraiga.
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gDlpe seco en el tendón de un músculo totalmente relaja
do— está pensado para que el reflejo pueda observarse con 
facilidad. Sin embargo, dice poco sobre su significado fun
cional. En la vida real, la función del reflejo miotático con
siste en evitar que una fuerza externa altere la postura 
intencionada del cuerpo. Cuando una fuerza externa, tal 
como un empujón en el brazo mientras se sostiene una 
taza de café, provoca un inesperado estiramiento muscu
lar extrafusal, el circuito de retroalimentación del huso

muscular produce una contracción compensatoria inm e
diata del músculo que contrarresta la fuerza y evita que se 
derrame el café —menos, por supuesto, cuando llevamos 
puesta nuestra mejor ropa— .

El mecanismo por el cual el reflejo miotático mantie
ne la estabilidad de las extremidades se ilustra en la Figu
ra 8.14. Examínese detenidamente porque ilustra dos de los 
principios de la función del sistema sensitivomotor que son 
el tema principal de este capítulo: el importante papel que

Neurona aferente 
huso muscular

inesperada (por ejemplo, mi gato) 
provoca un aumento del disparo de las neuronas 
aferentes al huso muscular del bíceps.

Fuerza externa

de disparo de las neuronas aferentes 
del bíceps aumenta el disparo 

de las neuronas motoras del bíceps, con lo que 
___________________________________________________________________  se mantiene el brazo en su posición original.

I N
FIGURA 8.14 Mantenimiento automático de la posición de la extremidad por el sistema de retroacción músculo-huso muscular.

Fuerza externa

\m\mm
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juega la retroalimentación sensitiva en la regulación del 
output motor, y la capacidad de los circuitos inferiores de 
la jerarquía m otora para ocuparse de los «pormenores de 
la empresa», sin que intervengan los niveles superiores.

Reflejo de retirada
Seguro que en alguna ocasión todos hemos tocado algo do
loroso — un recipiente caliente, por ejemplo—  y hemos re
tirado de golpe la mano. Esto es un reflejo de retirada. A 
diferencia del reflejo miotático, el reflejo de retirada no es 
monosináptico. Cuando se aplica a la mano un estímulo do
loroso, las primeras reacciones se registran en las neuronas 
motoras de los músculos flexores del brazo unos 1.6 mili- 
segundos después, aproximadamente el tiempo que tarda 
una señal neural para traspasar dos sinapsis. Así pues, la vía 
más corta en el circuito del reflejo de retirada implica una 
intemeurona. Otras respuestas se registran en las neuronas 
motoras de los músculos flexores del brazo tras la descarga 
inicial; estas respuestas son desencadenadas por señales que 
han viajado por vías multisinápticas —algunas de las cua
les implican a la corteza— . (Véase la Figura 8.15.)

Inervación recíproca
La inervación recíproca representa un principio im por
tante de los circuitos de la médula espinal. Se refiere al 
hecho de que los músculos antagonistas están inervados de

modo que permitan una respuesta m otora suave y sin im 
pedimentos. Cuando uno se contrae, el otro se relaja. En 
la Figura 8.15 se ejemplifica el papel de la inervación 
recíproca en el reflejo de retirada. Las «malas noticias» de 
un suceso doloroso repentino que se ha producido en la 
mano llegan al asta dorsal de la médula espinal y tienen dos 
efectos: las señales excitan tanto a las intemeuronas exci
tadoras como a las intemeuronas inhibidoras. Las inter- 
neuronas excitadoras excitan a las neuronas motoras de los 
músculos flexores del codo. Las intemeuronas inhibidoras 
inhiben las neuronas motoras de los músculos extensores 
del codo. Así pues, un input sensitivo individual produce 
un patrón coordinado de output motor: las actividades de 
los agonistas y los antagonistas son coordinadas autom á
ticamente por los circuitos internos de la médula espinal.

Los movimientos son más rápidos cuando tiene lugar 
una excitación simultánea de todos los agonistas y una 
inhibición completa de todos los antagonistas; no obs
tante, no es así como suelen producirse normalmente los 
movimientos voluntarios. La mayoría de los músculos es
tán siempre contraídos hasta cierto punto, y los m ovi
mientos se producen por medio de ajustes en el nivel de 
oo-contracción relativa entre los antagonistas. Los movi
mientos producidos por co-contracción son suaves, y pue
den detenerse con precisión por medio de un ligero 
aumento de contracción de los músculos antagonistas. 
Por otra parte, la co-contracción nos cubre de los efectos 
de fuerzas externas inesperadas.

FIGURA 8.15 Inervación 
recíproca de los músculos antagonistas 
del brazo. Durante un reflejo de 
retirada se excitan los flexores del 
codo y se inhiben sus extensores.

Intemeurona
excitadora
Intemeurona

2 La salva de disparos de 
las neuronas sensitivas 

excita a las intemeuronas 
medulares excitadoras que 
excitan a las neuronas 
motoras del bíceps.

3 Al mismo tiempo, la salva de 
disparos de las neuronas sensitivas 

excita a las intemeuronas medulares 
inhibidoras que inhiben a las neuronas 
motoras del tríceps.

4 La contracción del músculo del 
bíceps y la relajación del tríceps 

simultáneamente originan una rápida 
flexión de la articulación del codo.

1
en

La chlncheta produce 
una salva de disparos 
las neuronas sensitivas.
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Inhibición colateral recurrente

Como la mayoría de los trabajadores, las fibras muscula
res y las neuronas motoras que las inervan necesitan des
cansar de vez en cuando, y existen neuronas inhibidoras en 
la médula espinal que se ocupan de que puedan hacerlo. 
Cada neurona m otora se ramifica justo antes de salir de la 
médula espinal y la ramificación forma sinapsis con una 
pequeña intem eurona inhibidora, la cual inhibe a la m is
ma neurona m otora de la que recibe su input (véase Illert 
y Kummel, 1999). La inhibición producida por estos cir
cuitos de retroalimentación local se designa inhibición 
colateral recurrente, y las pequeñas intemeuronas inhi
bidoras que median la inhibición colateral recurrente se 
llaman células de Renshaw. Como consecuencia de la in 
hibición colateral recurrente, cada vez que una neurona 
motora dispara se inhibe momentáneamente a sí misma 
y transfiere la responsabilidad de la contracción de un 
músculo en particular a otros miembros del conjunto m o
tor muscular.

En la Figura 8.16 se aporta un resumen; en ella se 
ilustran la inhibición colateral recurrente y otros facto
res que excitan o inhiben directamente a las neuronas 
motoras.

Andar: un complejo reflejo 
sensitivomotor
La mayoría de los reflejos son mucho más complejos que 
los reflejos de retirada y de extensión [miotático]. Piénse
se por un momento en la complejidad del programa de re
flejos que se necesita para controlar una actividad como 
andar (véase Capaday, 2002; Dietz, 2002a; Nielsen, 2002). 
Un programa semejante ha de integrar información visual 
procedente de los ojos, información somatosensitiva de los 
pies, rodillas, caderas, brazos, etc., e información sobre 
equilibrio proveniente de los conductos semicirculares del 
oído interno. Y, basándose en esta información, debe pro
ducir una serie integrada de movimientos que implican a 
los músculos del tronco, piernas, pies y antebrazos. Este 
programa de reflejos tiene que ser asimismo increíble
mente flexible: ha de ser capaz de ajustar su output de 
modo inmediato a los cambios en la pendiente del terre
no, a las instrucciones recibidas del cerebro o a fuerzas ex
ternas tales como una bolsa de la compra. Nadie ha 
conseguido todavía construir un robot que se acerque si
quiera a reproducir estas proezas.

Grillner (1985) demostró que la locomoción puede 
estar controlada por circuitos de la médula espinal. Los

Axón del 
órgano 
tendinoso 
de Golgi

Tríceps Excitadora 
H  Inhibidora 

Neurona motora

Axón de 
la neurona 
de la corteza 
motora primaria

Axón de la 
neurona 
aferente 
al huso

Axón de la neurona 
aferente al huso 
procedente 
del músculo 
antagonista

Axón de 
la neurona 

de la corteza 
motora primaria

FIGURA 8.16 Señales 
excitadoras e inhibidoras que 
influyen directamente en la 
actividad de una neurona motora.
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sujetos de Grillner eran gatos a los que se les había sepa
rado la médula espinal del encéfalo mediante sección m e
dular. Colocó a los gatos en un cabestrillo sobre una cinta 
sin fin [«tapiz rodante»]; sorprendentemente, cuando la

cinta empezó a moverse y los gatos recibieron retroali
mentación sensitiva del tipo que normalmente acompaña 
a la locomoción, éstos empezaron a andar (véase Drew, 
Jiang y Widajewicz. 2002)

8.8 Programas sensitivomotores centrales

En este capítulo se ha aprendido que el sistema sensitivo
m otor se parece a la jerarquía de una gran y eficaz em pre
sa. Se ha visto cómo las instancias ejecutivas —la corteza 
preffontal dorsolateral, el área m otora suplementaria y la 
corteza premotora— emiten órdenes basándose en la in 
formación que les suministra la corteza posterior parie
tal. También se ha visto cómo estas órdenes se le remiten 
al director gerente (la corteza m otora primaria) para que 
se distribuyan por los cuatro principales canales de co
municación (las dos vías m otoras espinales dorsolateral es 
y las dos ventromediales) hasta los, metafóricamente, di
rectores de departamento de la jerarquía sensitivomotora 
(los circuitos sensitivomotores espinales). Por último, se 
ha visto cómo los circuitos sensitivomotores espinales di
rigen la actividad de los trabajadores (los músculos).

Una de las teorías sobre la función sensitivomotora es 
que el sistema sensitivomotor incluye una jerarquía de 
programas sensitivomotores centrales (véase Brooks, 
1986; Georgopoulos, 1991). La teoría del programa sensi
tivomotor central sugiere que todos los niveles del sistema 
sensitivomotor, excepto los superiores, tienen por sí mis
mos determinadas pautas de actividad programada y que 
los movimientos complejos se producen activando la com
binación adecuada de tales programas (véase Swinnen, 
2002; Tresch et al., 2002). Según esto, si la corteza de aso
ciación decide que a uno le puede apetecer hojear una re
vista, activa los programas corticales de los niveles 
superiores, los cuales a su vez activan los programas de los 
niveles inferiores — quizá localizados en el tronco del en
céfalo—  para andar, inclinarse, tomar la revista y hojear
la. Dichos programas activan a su vez programas espinales 
específicos que controlan los diversos elementos de las se
cuencias y hacen que los músculos consigan el objetivo.

Una vez activado, cada nivel del sistema sensitivo-mo- 
tor puede operar a partir de la retroalimentación sensiti
va existente, sin el control directo de los niveles superiores. 
Así pues, aunque los niveles superiores del sistema sensi
tivomotor conserven la opción de controlar directamen
te la actividad del sujeto, la mayoría de las respuestas 
individuales que se efectúan se llevan a cabo sin implica
ción cortical directa, y apenas se es consciente de ellas.

De modo parecido, cuando un presidente de una com 
pañía quiere abrir una nueva sucursal simplemente da la 
orden a uno de sus ejecutivos, y éste responde como de cos
tumbre dando una serie de órdenes a las personas apro

piadas de los niveles inferiores de la jerarquía, que a su vez 
hacen lo mismo. Cada uno de los ejecutivos y los trabaja
dores de la empresa sabe cómo llevar a cabo muchas tare
as diferentes y las ejecuta considerando las condiciones 
vigentes cuando se les pide que lo hagan. Las empresas efi
caces disponen de mecanismos para asegurar que los pro
gramas de acción de los distintos niveles de la jerarquía 
están bien coordinados y son eficaces. En el sistema sen
sitivomotor parece ser que estos mecanismos corren a car
go del cerebelo y los ganglios básales.

Los programas sensitivomotores 
centrales tienen capacidad 
de equivalencia motora
Al igual que una gran y eficaz empresa, el sistema sensiti
vo m otor no realiza siempre una tarea determinada exac
tamente del mismo modo. El hecho de que puedan llevarse 
a cabo los mismos movimientos básicos de modos dife
rentes que implican a músculos diferentes se denomina 
equivalencia motora. Por ejemplo, hemos aprendido a 
firmar con nuestro nom bre mediante movimientos este
reotipados de los dedos y la mano; aun cuando firmemos 
con el pie en la arena de la playa, la firma conservará m u
chas de sus características típicas. Este ejemplo de equiva
lencia m otora sugiere que los programas sensitivomotores 
centrales para firmar no están almacenados en circuitos 
neurales que controlan directamente la mano que habi
tualmente utilizamos, sino a un nivel superior de la jerar
quía motora. ¿Pero dónde?

En un estudio de RMf, Rijntjes y colaboradores (1999) 
encontraron que los programas sensitivomotores centra
les para firmar parecen estar almace
nados en áreas de la corteza m otora 
secundaria que controlan la mano de 
preferencia. Es de sorprender que las mismas áreas de la 
mano se activaron asimismo cuando se firmó con el pie.

La información sensitiva que controla 
los programas sensitivomotores centrales 
no es necesariamente consciente
En el Capítulo 7 se estudió que los mecanismos neurales 
de la percepción visual consciente (corriente ventral) no
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son necesariamente los mismos que los que median el 
control visual de la conducta (corriente dorsal). El apoyo 
inicial de esta teoría provino de pacientes neuropsicológi- 
oos que podían responder a estímulos visuales de los que 
no tenían consciencia y de otros pacientes que no podían 
interactuar eficazmente con objetos que percibían cons
cientemente.

¿Hay pruebas de la separación de la percepción cons
ciente y el control sensorial de la conducta en sujetos in 
demnes? Haffenden y Goodale (1998) proporcionaron 
tales pruebas. M ostraron a sujetos sanos una versión tri
dimensional de una ilusión visual de la Figura 8.17 — ob
sérvese que los dos redondeles centrales parecen tener un 
tamaño diferente, aunque son idénticos— . Sorprendente
mente, cuando se les pidió a los sujetos que indicaran el ta
maño de cada redondel central con el dedo pulgar e índice 
derechos, éstos juzgaron que el redondel de la izquierda era 
más pequeño que el de la derecha; sin embargo, cuando se 
les pidió que extendieran el brazo y alcanzaran los redon
deles con los mismos dedos, la separación preliminar de

FIGURA 8.17 Ilusión de Ebbinghaus. Obsérvese que el 
redondel central situado a la izquierda parece mayor que el de 
la derecha. Haffenden y Goodale (1998) hallaron que cuando 
los sujetos alargaban el brazo para alcanzar cualquiera de los 
discos centrales, la posición de sus dedos al aproximarse a los 
redondeles indicaba que sus respuestas estaban siendo 
controladas por el tamaño real de los redondeles, no por el 
tamaño que percibían conscientemente.

los dedos estaba en función del tamaño real de cada re
dondel más que del tamaño percibido.

Los programas sensitivomotores 
centrales pueden desarrollarse 
sin práctica
¿Qué tipo de experiencia se necesita para que se desarro
llen normalmente los programas motores centrales? En 
concreto, ¿es necesario practicar una conducta determi
nada para que se desarrolle su program a sensitivomotor 
central?

Aunque los programas sensitivomotores centrales de al
gunas conductas pueden establecerse practicando dicha 
conducta, los programas sensitivomotores centrales de 
muchas conductas típicas de especie se establecen sin una 
práctica explícita de ese comportamiento. Esta cuestión 
quedó bien clara a partir del estudio clásico de Fentress 
(1973). Dicho autor demostró que ratones adultos criados 
desde el nacimiento sin patas delanteras seguían hacien
do los patrones de movimientos de omóplatos —típicos 
del acicalamiento en su especie—  y que 
estos movimientos estaban bien coor
dinados con los de la lengua, la cabeza 
y los ojos. Por ejemplo, el ratón parpadeaba cada vez que 
realizaba el movimiento de omóplatos que hubiera hecho 
al restregarse los ojos con las patas delanteras. El estudio 
de Fentress demostró igualmente la importancia de la re- 
troalimentación sensitiva en el funcionamiento de los pro
gramas sensitivomotores centrales. Los ratones que no 
tenían patas delanteras, privados del contacto habitual en
tre la zarpa y la lengua al acicalarse la cara, a menudo in
terrumpían una aparente secuencia de acicalamiento para 
lamer a un compañero de jaula o incluso el suelo.

La práctica puede producir programas 
sensitivomotores centrales
Aunque los programas sensitivomotores centrales de m u
chas conductas típicas de especies se desarrollan sin prác
tica, la práctica es un m odo seguro de generar o modificar 
tales programas. Las teorías del aprendizaje sensitivomo
tor resaltan dos tipos de procesos que influyen en el apren
dizaje de programas sensitivomotores centrales: 
integración de fragmentos de respuesta y transferencia del 
control a los niveles inferiores del sistema sensitivomotor.

feitegradón de la respuesta Según la hipótesis de la 
integración de la respuesta, la práctica combina los pro
gramas sensitivomotores centrales que controlan respues
tas individuales form ando program as que controlan 
secuencias (fragmentos) de conducta. En el caso de una 
mecanógrafa novata, cada respuesta necesaria para escri
bir a m áquina una palabra se desencadena y controla in

• • •

• • •

El redondel central situado a la 
derecha parece más pequeño 
de lo que es en realidad: 
ilusión de Ebbinghaus. Ahora 
bien, cuando los sujetos alargaban 
el brazo para alcanzarlo, la distancia 
entre sus dedos índice y pulgar se 
ajustaba exactamente al tamaño real 
del redondel más que al tamaño 
conscientemente percibido.
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dividualmente; en el de una mecanógrafa experta las se
cuencias de letras se activan como una unidad, con un 
marcado aumento de velocidad y continuidad.

Un principio im portante de la integración de frag
mentos es que los fragmentos mismos pueden combinar
se en fragmentos de un nivel superior. Por ejemplo, las 
respuestas requeridas para mecanografiar cada una de las 
letras y los dígitos de una dirección pueden agruparse en 
secuencias más largas necesarias para formar las palabras 
y las cifras individuales, y estos fragmentos pueden com 
binarse a su vez de modo que pueda escribirse la dirección 
completa como una unidad.

fransferenda del control a niveles Inferiores Du
rante el proceso de aprendizaje de un programa sensiti
vom otor central, el control se transfiere de los niveles 
superiores de la jerarquía sensitivomotora a los inferiores 
(véase Ramnami y Passingham, 2001; Sanes, 2003). El tras
paso del nivel de control a los niveles inferiores del siste
m a sensitivomotor durante el entrenamiento (véase Seitz 
e ta l, 1990) ofrece dos ventajas. Una es que libera a los ni
veles superiores para que puedan ocuparse de otros 
aspectos más enigmáticos. Por ejemplo, los pianistas vir
tuosos pueden concentrarse al interpretar una pieza m u
sical porque no tienen que centrarse de manera consciente 
en presionar la tecla adecuada. La otra ventaja de la trans
ferencia del nivel de control es que permite una gran ve
locidad, ya que los diferentes circuitos de los niveles 
inferiores de la jerarquía pueden actuar simultáneamen
te, sin interferir unos con otros. Es posible mecanografiar 
120 palabras por m inuto sólo porque los circuitos res
ponsables de activar cada presión de tecla se activan antes 
de que se haya completado la respuesta precedente.

Neuroimazen cerebral funcional 
del aprendizaje sensitivomotor
Las técnicas de neuroimagen funcional han proporciona
do una oportunidad de estudiar los correlatos neurales 
del aprendizaje sensitivomotor. Mediante el registro de la 
actividad cerebral de sujetos hum anos cuando están 
aprendiendo a realizar nuevas secuencias motoras los in
vestigadores pueden elaborar hipótesis sobre el papel que 
desempeñan diversas estructuras en el aprendizaje sensi
tivomotor.

Un buen ejemplo es el estudio con TEP de Jenkins y co
laboradores (1994). Estos investigadores registraron la ac
tividad TEP de humanos que realizaban dos secuencias 
diferentes de pulsación de teclas. Había cuatro teclas dife

rentes y cada secuencia era la de la pul
sación de cuatro teclas. Las pulsaciones 
se realizaban con la mano derecha, una 

cada 3 segundos, y un tono indicaba si se había pulsado o 
no la tecla correcta. Había tres condiciones experimentales:

una, de referencia, de descanso; una durante la que los su
jetos ejecutaban una secuencia recién aprendida; y una en 
la cual los sujetos ejecutaban una secuencia ya practicada.

A continuación se describen seis resultados funda
mentales de este estudio (véase la Figura 8.18). Sirven de 
resumen de los planteamientos más importantes que ya se 
han hecho en este capítulo.

Resultado 1: La corteza parietal posterior se activó du
rante la ejecución tanto de secuencias recién apren
didas como de las ya practicadas, pero se activó 
más durante las secuencias recién aprendidas. Este 
resultado concuerda con la hipótesis de que la cor
teza parietal posterior integra los estímulos sensi
tivos (en este caso, los tonos de aviso) que se utilizan 
para guiar las secuencias motoras y coincide con los 
datos que indican que la corteza parietal posterior 
está más activa cuando los sujetos están más aten
tos a los estímulos, como suele suceder durante las 
primeras etapas del aprendizaje motor.

Resultado 2: La corteza prefrontal dorsolateral se ac
tivó durante la ejecución de la secuencia recién 
aprendida, pero no durante la ejecución de la ya 
practicada. Esto sugiere que la corteza prefrontal 
dorsolateral representa un papel especialmente im 
portante cuando las secuencias motoras se están 
realizando en gran parte bajo control consciente, 
como suele suceder durante las primeras etapas del 
aprendizaje motor.

Resultado 3: Las áreas de la corteza m otora secunda
ria respondieron de modo diferente. La corteza pre- 
motora contralateral estuvo más activa durante la 
ejecución de la secuencia m otora recién aprendida, 
mientras que el área m otora suplementaria lo es
tuvo bilateralmente durante la de la secuencia bien 
aprendida. Este hallazgo es coherente con la hipó
tesis de que la corteza premotora desempeña un 
papel más destacado cuando la ejecución está sien
do guiada en gran parte por estímulos sensitivos, 
como suele suceder durante las primeras etapas del 
aprendizaje motor, y que el área m otora suple
mentaria juega un papel más destacado cuando la 
ejecución es en gran medida independiente de los 
estímulos sensitivos, como ocurre a menudo con las 
secuencias m otoras ya practicadas, las cuales pue
den producirse automáticamente con poca retroa
limentación sensitiva.

Resultado 4: La corteza m otora primaria y la somato- 
sensitiva contralaterales se activaron por igual du
rante la ejecución de secuencias m otoras tanto 
nuevas como ya practicadas. Este hallazgo es com 
patible con el hecho de que los elementos motores 
fueron los mismos durante ambas secuencias.

Resultado 5: Los ganglios básales contralaterales se ac
tivaron en el mismo grado durante la ejecución de
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Áreas sensitivomotoras activadas por la ejecución de una secuencia 
de movimientos de dedos recientemente aprendida

Activa 
I Muy activa

Área motora Corteza motora primaria 
corteza somatosensitiva

Corteza

posterior

Corteza premotora
Corteza prefrontal 
dorsolateral

Áreas sensitivomotoras activadas por la ejecución de una secuencia 
de movimientos de dedos practicada anteriormente

FIGURA 8.18 Actividad registrada 
por exámenes de TEP durante la ejecución 
de secuencias de movimientos de dedos 
recientemente aprendidas y de secuencias 
ya practicadas. (De Jenkinsef o/., 1994.)

la secuencia m otora recién aprendida como de la ya 
practicada. Jenkins y colaboradores especularon 
que diferentes subpoblaciones de neuronas de los 
ganglios básales podrían haberse activado durante 
las dos condiciones, pero que esto no pudo detec
tarse debido a la escasa resolución espacial de la 
exploración con TEP.

Resultado 6: El cerebelo se activó bilateralmente du
rante la ejecución tanto de las secuencias recién 
aprendidas como de las ya practicadas, pero se ac
tivó más durante la secuencia recién aprendida. 
Esto es coherente con la idea de que el cerebelo des
empeña una función primordial en el aprendizaje 
motor
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Revisión del caso de R.

Unos cuantos días después de que hubiera acabado de 
escribir este capítulo, me detuve un m om ento para 
comprar algo de verdura y pescado para cenar y me en
contré de nuevo esperando en la cola de la caja de R. 
Era la cola más larga, pero soy una persona de hábi
tos. Esta vez me sentía más bien engreído cuando la 
miraba. Toda la lectura y reflexión que había dedica
do a preparar este capítulo me había aportado algunos 
nuevos conocimientos de lo que ella estaba haciendo 
y cómo lo hacía. Me preguntaba si ella apreciaría tan
to como yo su propio sistema sensitivomotor, tan fi

namente sintonizado. Entonces ideé mi plan — una pe
queña prueba del sistema de retroalimentación entre 
el músculo y huso muscular de R.—  ¿Cómo reaccio
naría el delicadamente sintonizado sistema sensitivo
motor de R. a la bolsa que parecía pesada pero que en 
realidad era muy ligera? La próxima vez tomaría una 
de esas bolsas de papel del estante de champiñones, la 
inflaría, metería un champiñón en ella y luego dobla
ría el borde de la bolsa de m odo que pareciera com 
pletamente llena. Sonreí al pensarlo. Pero no fui el 
único en sonreír. Mi ensoñación acabó bruscamente 
y la sonrisa se esfumó de mi cara cuando advertí que 
R. me extendía la mano con una divertida sonrisa 
abierta ¿Es que nunca aprenderé?

Revisión de los temas

En este capítulo se han abordado los cuatro temas de este 
libro. Los más destacados han sido los temas de las impli

caciones clínicas y de la neurociencia 
cognitiva. Hemos aprendido cómo la 
convergencia de la investigación de pa
cientes neuropsicológicos con altera
ciones neuropsicológicas así como los 
estudios de neuroimagen funcional de 

sujetos humanos dedicados a actividades sensitivomoto- 
ras han contribuido a las teorías actuales del funciona
miento sensitivomotor.

El tema de la perspectiva evolutiva ha sido evidente al 
examinar varios experimentos com 
parativos sobre el sistema sensitivo
motor, realizados en su mayor parte

en primates no humanos. Un punto importante a retener 
es que a pesar de que las funciones sensitivomotoras de los 
primates no humanos son similares a las de los seres hu
manos, no son idénticas (p. ej., los m onos andan sobre sus 
manos y sus pies).

Por último, hemos aprendido cómo pueden utilizarse 
los ejemplos para pensar de un modo 
productivo sobre la ciencia — en parti
cular, cómo una gran y eficaz compa
ñía puede servir de útil metáfora 
aplicada al sistema sensitivomotor—. EN el cp

Para lecturas' 
adicionales sobre el 
Capítulo 8, véase la 
copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. Tanto los sistemas sensitivomotores como las grandes 
empresas son sistemas complejos que intentan sobre
vivir en un medio competitivo. No es por casualidad 
que funcionen de manera similar. Discútase esto.

2. Los humanos tendemos a considerar los mecanismos 
corticales como preeminentes, supuestamente porque 
somos la especie con la corteza más amplia. Sin em 
bargo, se podría argumentar que, desde distintas pers
pectivas, los circuitos sensitivomotores inferiores son 
más importantes. Discútase esto.

3. En este capítulo se han presentado más datos de pro
cesamiento paralelo: algunos circuitos neurales reali

zan su función bajo percepción e n  e l  c d  

consciente y otros llevan a cabo la 
misma función sin que haya cons
ciencia. Discútase esto.

4. B., el m ono búho hembra, controló 
el brazo de un robot con su cere
bro. ¿Cómo podría utilizarse la tec
nología que le permitió hacer esto para mejorar la vida 
de pacientes con parálisis?

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercidos de 
práctica del 
Capítulo 8.
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Palabras clave

Apraxia, 210
Área m otora suplementaria,

212
Áreas motoras cinguladas, 212 
Campo ocular frontal, 209 
Células de Betz, 218 
co-co n tracción, 226 
Conjunto motor, 221 
Contracción dinámica, 222 
Contracción isomètrica, 222 
Corteza de asociación parietal 

posterior, 209 
Corteza de asociación

prefrontal dorsolateral, 212 
Corteza motora primaria, 214 
Corteza motora secundaria, 212 
Co rteza premoto ra, 212 
Equivalencia motora, 228

Estéreo gnosia, 214 
Extensores, 222 
Fascículo corticoespinal 

dorsolateral, 218 
Fascículo corticoespinal 

ventromedial, 218 
Fascículo corticorrubroespinal 

dorsolateral, 218 
Fascículo cortico-

tro neo encefálico-espinal, 
222 

Flexores, 222 
Formación reticular, 218 
Hipótesis de la integración de 

la respuesta, 229 
Homúnculo motor, 214 
Husos musculares, 223 
Inervación recíproca, 226

Inhibición colateral 
recurrente, 227 

Músculo esquelético (músculo 
extrafusal), 223 

Músculo intrafusal, 223 
Músculos antagonistas, 222 
Músculos sinérgicos, 222 
Negligencia contralateral, 210 
Neuronas aferentes al huso, 224 
Neuronas motoras 

intrafusales, 223 
Núcleo vestibular, 218 
órganos tendinosos de Golgi, 

223
Placa terminal motora, 221 
Programas sensitivo moto res 

centrales, 228 
Reflejo de retirada, 226

Reflejo miotático [reflejo de 
extensión], 224 

Reflejo rotuliano, 224 
Retro alimentación sensitiva,

207
Somato tó pico, 214 
Tectum,218 
Unidades motoras, 221

EN EL CD

¿Necesita 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 8.
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La mayoría de nosotros imaginamos el sistema ner
vioso como un complejo tridimensional de elemen
tos nerviosos «conectados» entre sí formando una 

enorme red de circuitos. La m era magnitud y compleji
dad de un esquema de conexiones semejante resulta 
asombrosa, pero la analogía no le basta al sistema ner
vioso ya que no capta una de sus características más im 
portantes. El sistema nervioso no es una red estática de 
elementos interconectados, tal como implica el modelo 
de esquema de conexiones; es más bien un órgano vivo, 
con plasticidad (que puede cambiar), el cual se desarrolla 
y cambia continuam ente en respuesta a sus programas 
genéticos y la interacción con su medio ambiente.

Este capítulo se centra en el sorprendente proceso del 
desarrollo neurak que comienza con un único óvulo fe
cundado (véase la fotografía que encabeza el capítulo) y 
acaba en un encéfalo adulto funcional. Hay tres puntos 
clave: 1) la complejidad y el prodigio del desarrollo neu- 
ral, 2) el importante papel que desempeña la experiencia 
en el desarrollo neural y 3) las nefastas consecuencias de 
las anomalías del desarrollo neural. Este capítulo desarro
lla estos tres puntos y culmina en una exposición de dos 
devastadores trastornos del desarrollo neural humano: el 
autismo y el síndrome de Williams.

Pero primero veamos el triste caso de G. Se suele su
bestimar el papel de la experiencia en el desarrollo neural 

y psicológico del ser humano. Una de 
las razones es que la mayoría de nos
otros hemos sido criados en ambientes 

similares. Puesto que las experiencias iniciales de la mayor 
parte de las personas varían poco, la decisiva función de la 
experiencia en el desarrollo neural y psicológico humanos 
no resulta obvia. Esta equivocación puede corregirse con
siderando casos en los que se ha criado a niños en am 
bientes extremadamente anómalos. G. es un caso de éstos 
(Curtiss, 1977; Rymer, 1993).

El caso de G.
Cuando G. fue adm itida en el hospital a los 13 años 
sólo medía 1.35 m etros y pesaba 28.1 kilogramos. No 
podía mantenerse derecha, ni masticar comida só 

lida, ni controlar la vejiga o los intestinos. Desde los 
20 meses, G. había pasado la mayoría de los días atada 
a un orinal en una pequeña y os- S  "PC
cura habitación cerrada. Su única ( w Ñ iu 9 &
vestimenta era un trapo con correas  m
que le impedía mover cualquier parte de su cuerpo 
que no fueran los pies y las manos. Al anochecer, se la 
trasladaba a un jergón con una cam isa de fuerza. 
Su padre no toleraba el ruido y le golpeaba si emitía 
cualquier sonido. Según su madre, que era casi to ta l
mente ciega, el padre y el herm ano de G. casi nunca 
le hablaban, aunque a veces le gritaban como si fuera 
un perro. Se le permitió a la m adre estar sólo unos 
cuantos m inutos con G. cada día, tiem po durante el 
que le daba de comer cereales o comida para niños 
— no se le daban a  G. alimentos sólidos— . La grave 
privación que sufrió G. durante la infancia le dejó 
graves cicatrices. Cuando se le adm itió en el hospital, 
apenas emitía ningún sonido y era totalmente incapaz 
de hablar.

Después de que se descubriera a G., se hizo un 
gran esfuerzo para dar marcha atrás en su desarrollo 
y para com probar sus problemas y sus progresos; no 
obstante, tras unos cuantos años G. «desapareció» en 
una serie de procesos legales, casas de acogida e insti
tuciones. (Rymer, 1993)

Aunque G. manifestó cierta mejoría en los años 
posteriores a su rescate, tiempo durante el que reci
bió cuidados especiales, podía verse claramente que 
nunca alcanzaría algo que se aproximara a un des
arrollo psicológico normal. Algunos de sus problemas 
continuos eran los siguientes: no reaccionaba al frío 
ni al calor extremos, tendía a tener rabietas silencio
sas durante las que podía agitarse, escupir, arañar, 
orinarse y restregarse toda ella con sus propios 
«mocos»; se asustaba con facilidad (p.ej., de los perros 
y de los hombres vestidos de caqui), no era capaz de 
masticar, sólo podía decir palabras cortas, mal pro
nunciadas. En la actualidad G. vive en una residencia 
para adultos con retraso mental. Está claro que la ex
periencia desempeña un importante papel en los pro
cesos de desarrollo neural, procesos en los que el 
lector está a punto de iniciarse.

Fases del desarrollo neural

En un principio existe un agoto, una célula única form a
da por la fusión de un óvulo y un espermatozoide. El 
cigoto se divide form ando dos células hijas. Éstas se 
dividen formando cuatro, las cuatro se dividen form an
do ocho, y así sucesivamente hasta que se produce un

organism o maduro. Por supuesto, el desarrollo tiene 
que consistir en algo más que esto; de no ser así cada 
uno de nosotros habría terminado siendo como un tazón 
de arroz con leche: una masa am orfa de células hom o
géneas.
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Para salvamos de este destino, han de ocurrir tres cosas 
además de la multiplicación celular. En primer lugar, las cé
lulas deben diferenciarse: algunas deben convertirse en cé
lulas musculares, otras en neuronas multipolares, otras en 
neurogliocitos, y así sucesivamente. En segundo lugar, las 
células han de dirigirse a los lugares adecuados y alinearse 
con las células en tom o suyo para formar estructuras con
cretas. Y en tercer lugar, las células tienen que establecer re
laciones funcionales adecuadas con otras células (Kozloski, 
Hamzei-Sichani y Yuste, 2001). En este apartado se describe 
cómo las neuronas en desarrollo llevan a cabo esto a lo 
largo de cinco fases: 1) inducción de la placa neural, 2) pro
liferación neuronal, 3) migración y agolpamiento, 4) cre
cimiento del axón y formación de sinapsis, y 5) muerte 
neuronal y nueva disposición sináptica.

Inducción de la placa neural
Tres semanas después de la concepción, el tejido que está 
destinado a formar el sistema nervioso humano puede re
conocerse en forma de placa neural —un pequeño frag
mento de tejido ectodérmico situado en la superficie dorsal 
del em brión en desarrollo— . El ectodermo es la capa más 
externa de las tres capas de células embrionarias: ecto
dermo, mesodermo y endodermo. El desarrollo de la placa 
neural constituye la primera fase importante del desarro
llo nervioso en todos los vertebrados.

Parece ser que el desarrollo de la placa neural está in
ducido por señales químicas procedentes de un área del 
mesodermo subyacente —área a la que en consecuencia 
se alude como a un organizador (véase Dodd, Jessel y Plac- 
zeck, 1998— . Si se toma tejido del mesodermo dorsal de 
un embrión (esto es, del donante) y se implanta bajo el ec
todermo ventral de otro em brión (esto es, del anfitrión)y 
se induce el desarrollo de una placa neural adicional en la 
superficie ventral del anfitrión.

La búsqueda de una sustancia específica que sea libe
rada por el organizador e induzca el desarrollo de la placa 
neural está en pleno cambio ( véase Muñoz-Sanjuán y Bri- 
vanlou, 2002). Parece ser que un suceso clave en la induc
ción es la inhibición de u n  tipo de proteínas que 
normalmente suprime el desarrollo neural, las proteínas 
morfogenéticas del hueso [«bone morphogeneticproteins» 
o BMPs]. Sin embargo, todavía no se sabe cuáles son los 
mecanismos que inician dicha inhibición.

Las células del sistema nervioso en desarrollo sufren un 
cambio importante aproximadamente en la misma etapa 
en que se hace visible la placa neural. Las primeras células 
del embrión humano son plenipotenciales —es decir, tie
nen la capacidad de convertirse en cualquier tipo de célula 
del organismo si se transplantan al lugar apropiado— . Sin 
embargo, a medida que el embrión se desarrolla se va es
pecificando más el destino de diversas células. Con el des
arrollo de la placa neural, sus células pierden gran parte de

su potencial para convertirse en diferentes tipos de célu
las. Cada célula de la placa neural conserva aún la posibi
lidad de convertirse en cualquier tipo de célula del sistema 
nervioso maduro, pero normalmente no puede transfor
marse en otro tipo de células. A tales células se les llama 
pi uri potencial es, en vez de plenipotenciales.

A menudo se alude a las células de la placa neural como 
células madre [hemocitoblastos] embrionarias. Las célu
las madre son células que cumplen dos criterios específi
cos (véase Brivanlou et a l , 2003; Seaberg y van der Kooy, 
2003): 1 ) tienen una aparentemente ilimitada capacidad de 
regenerarse a sí mismas y 2) tienen la capacidad de con
vertirse en diferentes tipos de células maduras. Las células 
de la placa neural cumplen estos dos criterios; si se m an
tienen en un cultivo celular apropiado continúan m ulti
plicándose y, como se acaba de aprender, tienen la 
capacidad de convertirse en cualquier tipo de célula del sis
tema nervioso adulto. No obstante, a medida que se des
arrolla el tubo neural algunas de sus células se van 
definiendo específicamente como futuros neurogliocitos 
de varios tipos y otras como futuras neuronas de varios 
tipos. Puesto que estas células mantienen la capacidad de 
regenerarse a sí mismas ilimitadamente y siguen siendo 
pluripotenciales, estas células se denominan células madre 
neurogliales y células madre neurales, respectivamente.

Teniendo en cuenta la capacidad de las células madre 
embrionarias para convertirse en diferentes tipos de célu
las maduras, en la actualidad se investiga intensamente su 
potencial terapéutico. ¿Se convertirán las células madre 
embrionarias injertadas en una parte lesionada del cerebro 
maduro en la estructura cerebral apropiada y mejorarán su 
función? El lector aprenderá algo más acerca del potencial 
de la terapia de las células madre en el Capítulo 10.

Como se ilustra en la Figura 9.1 la placa neural se pliega 
para formar el surco neural luego los labios del surco neu
ral se fusionan para formar el tubo neural. El interior del 
tubo neural finalmente se convierte en los ventrículos ce
rebrales y el conducto raquídeo. A los 40 días después de la 
concepción, pueden verse tres tumescencias en el extremo 
anterior del tubo neural; estas tumescencias acaban con
virtiéndose en el prosencéfalo, el mesencèfalo y el romben- 
céfalo (véase la Figura 3.19).

Proliferación neuronal
Una vez que se han fusionado los labios del surco neural 
para originar el tubo neural, las células del tubo comien
zan a proliferar (su cantidad aum enta extraordinaria
mente). Esta proliferación neuronal no se produce de 
modo simultáneo o de la misma forma en todas las par
tes del tubo. En cada especie, las células de distintas 
partes del tubo neural proliferan siguiendo una secuencia 
característica, la cual es responsable de la configuración 
de abultamientos y pliegues que dan al encéfalo su forma
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Superficie dorsal 
del embrión

m
Sección transversal del 
ectodermo dorsal del embrión

Placa
neural A los 18 días

FIGURA 9.1 Cómo la placa neural se 
convierte en el tubo neural durante la tercera 
y cuarta semanas del desarrollo embriológico 
humano. (Modificado de Cowan, 1979.)
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característica de especie. La mayor parte de la división de 
las células del tubo neural tiene lugar en la zona ventri
cular — la región adyacente al ventrículo (el centro del 
tubo repleto de líquido)— .

Migración y agrupamiento
Migración Una vez que se han generado células m e
diante división celular en la zona ventricular del tubo neu
ral, éstas m igran hasta el lugar de destino apropiado. 
Durante este período de migración, las células están to
davía en un estado inmaduro: carecen de las prolongacio
nes (esto es, de los axones y las dendritas) que caracterizan 
a las neuronas maduras.

Se considera que la migración celular en el tubo neu
ral en vías de desarrollo es de dos tipos (véase la Figura 9.2): 
la migración radial avanza hacia afuera desde la zona ven - 
tricular en línea recta hasta la pared externa del tubo; la mi-

Surco
neural

A los 21 días

Cresta neural 

Conducto central

A los 24 días

migración radial y migración tangencial.



9.1 ~ feses del desarrollo neural 239

gradón tangendal se da en ángulo recto a la migración ra
dial — esto es, paralela a las paredes del tubo— . La mayo
ría de las células se implican tanto en la migración radial 
como en la tangencial para llegar desde su punto de ori
gen en la zona ventricular hasta su punto de destino (véase 
Hatten, 2002).

Hay dos métodos según los cuales migran las células 
en vías de desarrollo (véase la Figura 9.3). Uno es el cam 
bio de localización en el soma. En el cambio de localiza- 
dón en el soma, se forma una extensión en la célula que 
se está desarrollando en la dirección general de la migra - 
dón; la extensión se com porta como si explorara el 
entorno inm ediato en busca de señales de atracción y 
rechazo a medida que crece. Luego, el m ismo cuerpo 
celular se desplaza hacia el interior y a lo largo de la 
prolongación en extensión, y las prolongaciones que m ar

can la pista se retraen (véase Nadarajah y Pamavelas, 2002; 
Ridley et a\*> 2003).

El segundo método de migración es la migradón me
diada por neuroglia (véase la Figura 9.3). Una vez que el 
período de proliferación neural está en marcha y las pare
des del tubo neural han engrosado, aparece en el tubo 
neural en desarrollo una red temporal de neurogliocitos, 
llamados neurogüocitos radiales (Campbell y Gotz, 2002). 
En este momento, la mayoría de las células comprometi
das en la migración radial lo hacen desplazándose a lo 
largo de la red de neuroglia radial (véase Nadarajah y Par- 
navelas, 2002).

La mayor parte de la investigación sobre el tubo neu
ral en desarrollo se ha centrado en la corteza (véase Marín 
y Rubenstein, 2001; Qi, Stapp y Qiu, 2002). Esta línea de 
investigación resalta un aspecto importante de la migra

Cambio de localización en el soma (radial o tangencial)

r P \f6 V
Migración mediada por neuroglia (sólo radial)

FIGURA 9.3 Dos métodos por los que las células migran en el tubo neural en desarrollo: migración por cambio de 
localización en el soma y migración mediada por neuroglia.
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ción: el desarrollo cronológico lo es todo. Las neuronas de 
cada una de las seis capas de la corteza se producen y mi- 
gran en seis momentos diferentes; luego desarrollan ca
racterísticas anatómicas y funcionales específicas de capa 
(Hanashima et a ly 2004; Levitt, 2004).

El principal interés de la mayoría de los estudios de la 
migración de neuronas corticales han sido las pautas ra
diales. Dichos estudios han puesto de manifiesto oleadas 
ordenadas de células migratorias, que avanzan desde las 
capas más profundas hasta las más superficiales. Puesto que 
cada oleada de células corticales migra a través de las capas 
de corteza inferiores ya formadas antes de detenerse, este 
pauta radial de desarrollo cortical se conoce como patrón 
o pauta de dentro a fuera. No obstante, está claro que las 
pautas de migración cortical son mucho más complejas de 
lo que se pensaba inicialmente: muchas células corticales 
se implican en una migración tangencial prolongada para 
alcanzar su destino final. Las intemeuronas y los neuro- 
gliocitos en desarrollo tienden a emprender largos viajes 
tangenciales.

La cresta neural es una estructura que se sitúa justo en 
el plano dorsal al tubo neural (véase la Figura 9.1). Está 
compuesta por células que se desprenden del tubo neural 
cuando éste se está formando. Las células de la cresta neu
ral se convierten en neuronas y en neurogliocitos del sis
tema nervioso periférico; por ello, muchas de ellas tienen 
que migrar a distancias considerables. Por esta razón, son 
motivo preferente de estudio sobre la migración neural.

Se ha descubierto una gran cantidad de sustancias quí
micas que guían la migración de las neuronas, ya sea atra
yéndolas o repeliéndolas (M arin y Rubenstein, 2003). 
Algunas de estas sustancias son liberadas por los neuro
gliocitos (véase Auld, 2001; Marin et al. 2001).

Agrupamlento Una vez que las neuronas en desarro
llo han migrado deben alinearse con otras neuronas que 
han migrado a la misma zona para formar las estructuras 
del sistema nervioso. Este proceso se denom ina agrupa- 
miento. Se piensa que tanto la migración como el agol
pamiento están mediados por moléculas de adherencia 
celular [ «cell-adhesión molecules»] (MACs), las cuales se 
localizan en la superficie de las neuronas y de otras cé
lulas. Las moléculas de adherencia celular tienen la capa
cidad de reconocer moléculas de otras células y adherirse 
aellas.

Crecimiento del axón y formación 
de sinapsis
Crecimiento del axón Una vez que las neuronas han 
migrado a su lugar adecuado y se han agrupado en es
tructuras nerviosas comienzan a surgir de ellas axones y 
dendritas. Para que el sistema nervioso funcione, estas 
proyecciones han de extenderse hasta sus objetivos ade

cuados. En cada extremo en crecimiento de un axón o 
dendrita se encuentra una estructura con forma de ameba, 
denominada cono de crecimiento, que extiende y retrae 
extensiones citoplásmicas parecidas a dedos, llamadas fi- 
lopodios (véase la Figura 9.4, como si buscara el itinerario 
correcto.

Sorprendentemente, la mayoría de los conos de creci
miento alcanzan sus objetivos correc
tos, incluso cuando han de recorrer una 
distancia considerable. Una serie de es
tudios sobre regeneración neural, efec
tuados por Roger Sperry a principios 
de 1940, demostraron por primera vez 
que los axones pueden tener un creci
miento preciso y sugirieron cómo se 
da este crecimiento preciso.

En un estudio, Sperry seccionó los nervios ópticos de 
ranas, rotó sus globos oculares 180° y esperó a que se 
regenerasen (crecieran de nuevo) los 
axones de las células ganglionares re- 
tinianas, los cuales componen el ner
vio óptico. (Las ranas, a diferencia de los mamíferos, tienen 
células ganglionares retinianas que se regeneran.) Cuando 
se hubo completado la regeneración, Sperry utilizó una 
prueba comportamental adecuada para evaluar las capa
cidades visuales de las ranas (véase la Figura 9.5). Al hacer 
oscilar un señuelo detrás de las ranas, éstas lanzaron su len
gua hacia delante, lo que indicaba que su m undo visual, al 
igual que sus ojos, había rotado 180°. Las ranas cuyos ojos

FIGURA 9 .4  Conos de crecimiento. Los dedos 
citoplásmicos (fibpodia) de los conos de crecimiento parecen 
avanzar por la ruta correcta. (Cortesía de Naweed L Syed, Ph. D., 
Departments of Anatomy and Medical Physiology, the University of 
Calgary.)

EN E L C

'E l módulo 
Estudio dásico de 
Roger Sperry sobre 
la regeneradón 
axónica aporta una 
vivida visión de este 
notable estudio.
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Retina

Cuando se deja volar un Insecto frente a una rana 
normal, la rana la alcanza certeramente con la lengua.

Cuando se gira el ojo 180° sin seccionar el nervio 
óptico, la rana falla 180° el tiro de su lengua.

Cuando se secciona el nervio óptico y se gira el ojo 
180°, al principio la rana queda ciega; pero una vez 
que el nervio óptico se ha regenerado la rana falla 180° 
el tiro. Esto se debe a que los axones del nervio óptico, 
aunque rotados, crecen de nuero hasta sus puntos 

 ̂sinópticos originales.

FIGURA 9.5 El estudio clásico de Sperry sobre 
rotación ocular y regeneración.

se habían rotado, pero cuyos nervios ópticos no habían 
sido seccionados, respondieron exactamente de la misma 
forma. Esto era una sólida prueba comportamental de que 
cada célula ganglionar de la retina se había desarrollado de 
nuevo hasta llegar a la misma zona del tectum  óptico a la 
que había estado conectada originalmente. Las investiga
ciones neuroanatómicas han confirmado que esto es exac
tamente lo que sucede (véase Guo y Udin, 2000)

Basándose en sus estudios sobre regeneración, Sperry 
propuso la hipótesis de la quimioafínidad del crecimiento 
axónico (véase Sperry, 1963). Planteó la hipótesis de que 
cada superficie postsináptica del sistema nervioso libera un

marcador químico específico y que cada axón en creci
miento es atraído por el marcador hasta su objetivo post- 
sináptico, tanto durante el desarrollo nervioso como 
durante la regeneración. En realidad, es difícil imaginar 
otro mecanismo por el que un axón que está creciendo de 
un globo ocular rotado pueda encontrar su objetivo pre
ciso en el tectum óptico.

Aunque la hipótesis de la quimioafínidad supuso un 
primer paso im portante hacia la comprensión de los m e
canismos del crecimiento axónico preciso en el sistema 
nervioso en desarrollo, no puede explicar una de las prin
cipales características de dicho desarrollo. La hipótesis de 
la quimioafínidad no explica el hecho de que algunos 
axones sigan exactamente la misma ruta tortuosa para 
llegar a su objetivo en todos los miembros de una es
pecie, en vez de extenderse directamente hasta él (véase 
Araújo y Tear, 2003).

Desde la investigación pionera de Sperry mucho se ha 
averiguado acerca de los procesos de crecimiento axónico 
preciso. Algo fundamental en el avance 
de nuestro conocimiento de tales pro
cesos es el hecho de que se ha encon
trado que los mecanismos que guían a los axones en 
crecimiento en invertebrados simples (p.ej., gusanos y 
moscas) llevan a cabo las mismas funciones en los verte
brados (véase Jessell y Sanes, 2000). De esta investigación 
comparada está surgiendo una noción revisada de cómo 
los axones en crecimiento alcanzan sus objetivos específi
cos. Este nuevo concepto es una elaboración de la hipóte
sis original de Sperry sobre la quimioafínidad.

Según esta nueva hipótesis, una neurona en creci
miento no es atraída hasta su objetivo por un solo factor 
atrayente específico liberado por el objetivo, como supuso 
Sperry. En lugar de ello, parece ser que el crecimiento axó
nico está influido por una serie de señales químicas a lo 
largo de la ruta. Algunas de estas moléculas de orientación 
atraen a los axones en crecimiento, mientras que otras los 
repelen (véase Guan y Rao, 2003). Se han identificado va
rias familias de moléculas de orientación; incluso los neu- 
rotransmisores pueden servir de moléculas de orientación 
en el sistema nervioso en desarrollo (véase Holmberg y Fri- 
sén 2002; Inantani et a/., 2003; Markus, Patel y Snider, 
2002; Owens y Kriegstein, 2002). Es de resaltar que varias 
moléculas de orientación son liberadas por la neuroglia 
(Lemke,2001).

Las moléculas de orientación no son la única señal que 
guía a los axones en crecimiento hasta sus objetivos. Otras 
señales proceden de los axones en crecimiento adyacentes. 
Se supone que los conos de crecimiento pioneros —los 
primeros conos de crecimiento que viajan a lo largo de una 
ruta determinada en un sistema nervioso en desarrollo—  si- 
gjen la pista correcta interactuando con moléculas de orien
tación a lo largo de la ruta. Posteriormente, los conos de 
crecimiento siguientes que emprenden el mismo viaje siguen
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la ruta abierta por los pioneros. La tendencia de los axones 
en desarrollo a desarrollarse a lo largo de las vías estableci
das por los axones precedentes se denomina fasciculación. 
Cuando se destruyeron con láser los axones pioneros de la 
médula espinal de un pez, los axones posteriores de los mis
mos nervios no llegaron a sus destinos habituales.

Gran parte del desarrollo axónico en sistemas nervio
sos complejos implica el crecimiento desde un conjunto to
pográfico de neuronas a otro. Las neuronas de un conjunto 
proyectan al otro, manteniendo la misma relación topo
gráfica que tenían con el primero; por ejemplo, el mapa to
pográfico de la retina se mantiene en el tectum óptico.

En un principio se supuso que la integridad de las re
laciones topográficas en el desarrollo del sistema nervioso 
se mantenía por una afinidad química punto por punto, 
en la que cada célula ganglionar retiniana crece hacia un 
marcador químico específico. Sin embargo, los datos in
dican que el mecanismo debe ser más complejo. En la m a
yoría de las especies, las conexiones sinápticas entre la 
retina y el tectum óptico se establecen mucho antes de que 
cualquiera de las dos estructuras alcance su tamaño total. 
Posteriormente, cuando la retina y el tectum óptico se des

arrollan a un ritmo diferente, las conexiones sinápticas 
iniciales cambian a otras neuronas del tectum de m odo que 
la retina es siempre fielmente cartografiada en el tectum, 
independientemente de su tamaño relativo.

Los estudios de regeneración (más que los de desarro
llo) de las proyecciones retim-tectum  nos dicen algo si
milar. En una informativa serie de estudios, se seccionaron 
los nervios ópticos de ranas o peces maduros y se evalua
ron sus pautas de regeneración después 
de que se hubieran destruido partes, o ( 
bien de su retina o bien del tectum óp- 
tico. En ambos casos, los axones no crecieron hasta sus 
puntos originales de conexión (como la hipótesis de qui- 
mioafinidad predijo que harían); en vez de ello crecieron 
para cubrir el espacio disponible de un m odo ordenado. 
Los axones que crecen de la porción restante de una retina 
lesionada se «dispersan» de m odo ordenado para com 
pletar el espacio de un tectum intacto. A la inversa, los 
axones que crecen de una retina intacta se «comprimen» 
de m odo ordenado para completar el espacio restante de 
un  tectum lesionado. Estos resultados se ilustran esque
máticamente en la Figura 9.6.

Los axones normalmente 
crecen partiendo de la 
retina de la rana y finalizan 
en el tectum óptico de 
modo ordenado. El 
supuesto de que este orden 
es el resultado de una 
quimioafinidad punto por 
punto se ha cuestionado 
debido a las dos 
observaciones siguientes.

Mitad de la retina 
lesionada

1 Cuando se destruyó la 
mitad de la retina y se 

seccionó el nervio óptico, las 
células ganglbnares 
retinianas de la mitad de la 
retina restante se proyectaron 
sistemáticamente a todo el 
tectum.

Mitad del tectum 
lesionado 2 Cuando se destruyó la 

mitad del tectum óptico 
y se seccionó el nervio 
óptico, las células 
ganglionares retinianas 
se proyectaron 
sistemáticamente a la mitad 
de la retina restante.

FIGURA 9.6 Regeneración del 
nervio óptico de la rana después de haberse 
destruido partes de la retina o del tectum 
óptico. Estos fenómenos apoyan la hipótesis 
del gradiente topográfico.
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Para explicar el crecimiento axónico preciso que im 
plica la cartografía topográfica en el cerebro en desarrollo 
se ha propuesto la hipótesis del gradiente topográfico 
(véase Debski y Cline, 2002; Grove y Fukuchi-Shimogori, 
2003; McLaughlin, Hindges y O’Leary, 2003). Conforme a 
esta hipótesis, los axones que se desarrollan a partir de 
una superficie topográfica (p.ej., la retina) a o tra (p.ej., el 
tecturn óptico) son guiados a objetivos específicos que 
están dispuestos sobre la superficie terminal del mismo 
modo que lo están los axones de los cuerpos celulares 
sobre la superficie original. La parte clave de esta hipóte
sis es que los axones en crecimiento son guiados a sus des
tinos por dos gradientes señal en intersección (p.ej., un 
gradiente anterior-posterior y un gradiente medial-lateral). 
El mecanismo se ilustra en la Figura 9.7.

Formación de slnapsis Una vez que los axones han al
canzado el objetivo deseado, han de establecer un modelo 
de sinapsis apropiado. Una neurona individual puede des
arrollar un axón por sí misma, pero se requiere una acti
vidad coordinada entre al menos dos neuronas para crear 
una sinapsis entre ellas ( véase Yuste y Bonhoeffer, 2004). 
Esta es una de las razones por las que nuestro conoci
miento de cómo los axones conectan con sus objetivos se

ha rezagado en comparación con nuestro conocimiento de 
cómo los alcanzan (véase Benson, Colman y Huntley, 2001; 
Lee y Sheng, 2000). Aún así, se ha hecho algún apasionante 
gran descubrimiento.

Quizá, el descubrimiento reciente más apasionante 
sobre la sinaptogénesis (la formación de nuevas sinapsis) 
es que depende de la presencia de neurogliocitos (véase Ba
rres y Smith, 2001; Fields, 2004; Slezak y Pffieger, 2003). 
Células ganglio nares retinianas que se mantuvieron en 
cultivo establecieron siete veces más sinapsis cuando había 
astrocitos. Además, las sinapsis establecidas en presencia de 
astrocitos se perdieron rápidamente cuando aquellas cé
lulas se suprimieron. O tra investigación ha sugerido que 
las neuronas en desarrollo necesitan altos niveles de co- 
lesterol durante el período de formación de sinapsis y que 
este colesterol adicional es suministrado por los astrocitos 
(Mauch et al., 2001; Pfreiger, 2002)

La mayoría de la investigación actual sobre la sinapto
génesis se ha centrado en esclarecer cuáles son las señales 
químicas que han de intercambiarse entre las neuronas 
presinápticas y postsinápticas para que se origine una si
napsis (véase Scheiffele, 2003). Una complicación a la que 
se enfrenta este estudio es la promiscuidad que manifies
tan las neuronas en desarrollo cuando se llega a la sinap-
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Las capas de neuronas en desarrollo suelen 
caracterizarse por dos gradientes químicos en 
intersección, los cuales pueden definir la 
localización de cada neurona. Por ejemplo, 
una retina de vertebrado en desarrollo 
(representada aquí esquemáticamente) se 
caracteriza por un gradiente dorsal-ventral de 
efrina B y un gradiente medial-lateral de 
efrina A. Así, cada punto de la retina tiene una 
combinación diferente de concentraciones de 
efrina A y efrina B, y cada axón en crecimiento 
puede mantener su relación espacial con sus 
vecinas y ser guiado a su destino correcto por 
estos gradientes químicos en su cuerpo 
celular.

efrina A efrina B

FIGURA 9 .7  Hipótesis del gradiente topográfico. Gradientes de la efrina A y la efrina B en la retina en desarrollo
(véase McLaughlin et aL, 2003).
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E X P LO  E SU  C E R  BR

¿Está preparado el lector para centrarse en el desarrollo neural respuestas correctas se presentan en la parte inferior de esta pá-
del encéfalo humano después del nacimiento? Para averiguarlo, gina. Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados con
examine su cerebro rellenando los espacios en blanco en la sus errores y om isiones,
siguiente lista cronológica de fases del desarrollo neural. Las

1. Inducción de la____
2. Formación del tubo _
3. _____________________
4. ____________________

neural

neural
neuraL

5. Acumulación

6. Crecimiento de _
7. Formación de__
a ________________

neuronales

neuronal 
_  de sinapsis

togénesis. Por una parte, parece ser que, para funcionar, el 
cerebro tiene que ser establecer conexiones conforme a 
un plan específico; sin embargo, in vi tro, cualquier tipo de 
neurona formará sinapsis con cualquier otro tipo de neu
rona. Esto sugiere que una sinapsis determinada no se crea 
bajo el control de un solo conjunto de señales químicas. 
Antes bien, tiene que estar operando un proceso más je
rárquico, en el que cada neurona presináptica y postsi- 
náptica sopese una serie de señales que promueven sinapsis 
y señales que inhiben sinapsis antes de establecer sinap
sis con las mejores células disponibles. Este no debe ser un 
problema fácil de resolver.

Muerte neuronal y nueva disposición 
sinóptica
Muerte neuronal La muerte neuronal es una parte 
normal e importante del desarrollo nervioso. Tal desarro
llo parece operar siguiendo el principio de supervivencia 
del más apto: se producen muchas más neuronas —alre
dedor de un cincuenta por ciento más—  de las que se re
quieren y sólo sobreviven las más aptas. La muerte a gran 
escala no constituye una fase del desarrollo limitada en el 
tiempo; se produce en oleadas en diversas partes del en
céfalo a lo largo del desarrollo.

Tres hallazgos sugieren que las neuronas en desarrollo 
mueren debido a su incapacidad de competir con éxito por 
sustancias químicas vitales que les suministran sus luga
res de destino [u objetivos]. En prim er lugar, la im planta
ción de objetivos adicionales reduce la m uerte neuronal. 
Por ejemplo, injertar un miembro adicional en un costado 
de un embrión de pollo reduce la muerte de neuronas 
motoras en ese lado. En segundo lugar, destruir algunas de 
las neuronas que crecen en un área antes del período de 
m uerte celular aum enta la tasa de supervivencia de las 
neuronas restantes. En tercer lugar, aum entar la cantidad

de axones que inervan inicialmente un objetivo dism i
nuye la proporción de neuronas que sobreviven.

Se han identificado varias sustancias químicas vitales 
que son suministradas a las neuronas en desarrollo por sus 
objetivos. La clase más destacada de estas sustancias quí
micas es la de las neurotrofinas. El factor de crecimiento 
nervioso (FCN) fue la primera neurotrofina que se aisló 
(véase Levi-Montalcini, 1952,1975), pero desde entonces 
se han identificado otras tres en mamíferos. Las neuro
trofinas realizan una serie de funciones. Por ejemplo, p ro
mueven el desarrollo y la supervivencia de las neuronas, 
funcionan como moléculas de orientación del axón y es
timulan lasinaptogénesis (véase Huang y Reichardt, 2001; 
Vicario - Abejón eí a/., 2002).

Inicialmente se suponía que la muerte neuronal du
rante el desarrollo es un proceso pasivo. Se asumía que se 
requerían las neurotrofinas adecuadas para que sobrevi
vieran las neuronas y que sin ellas las neuronas degenera
ban pasivamente y morían. Sin embargo, ahora está claro 
que la muerte celular durante el desarrollo suele ser un pro
ceso activo. La ausencia de las neurotrofinas adecuadas 
puede desencadenar un programa genético interno de las 
neuronas que haga que éstas se suiciden activamente. La 
muerte celular pasiva se denomina necrosis; la m uerte ce
lular activa se denomina apoptosis.

La apoptosis es menos peligrosa que la necrosis. Las cé
lulas necróticas se fragmentan y vierten su contenido al lí
quido extracelular; la consecuencia es una inflamación 
potencialmente perjudicial. Por el contrario, en la muerte 
celular apoptótica, el ADN y otras estructuras internas se 
parten y son empaquetadas dentro de membranas antes de
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que la célula se fragmente. Estas membranas contienen 
moléculas que atraen fagocitos y otras que previenen la in 
flamación (Li et a/„ 2003; Savill, Gregory y Haslett, 2003; 
Wang etal., 2003).

Durante la fase de muerte neuronal, la apoptosis elimina 
las neuronas excedentes —por ejemplo, neuronas que no 
obtienen suficientes neurotrofinas—  de un modo seguro, 
pulcro y ordenado. Pero la apoptosis también tiene un lado 
oscuro. Si se inhiben los programas genéticos de muerte ce
lular apoptótica, la consecuencia puede ser el cáncer; si los 
programas se activan de forma inadecuada, la consecuen
cia puede ser una enfermedad neurodegenerativa.

Nueva disposición sinóptica Durante el período de 
muerte celular, las neuronas que han establecido conexio
nes incorrectas son particularmente propensas a morir. 
Cuando mueren, el espacio que han dejado vacante en las 
membranas postsinápticas es ocupado por los terminales 
axónicos que brotan de las neuronas supervivientes. Así 
pues, la muerte celular da lugar a una reorganización m a
siva de las conexiones sinápticas. Esta fase de reorganiza
ción sináptica tiende a agrupar el output de cada neurona 
en una pequeña cantidad de células postsinápticas, 
aumentando así la selectividad de la transmisión (véase la 
Figura 9.8).

Desarrollo cerebral postnatal en bebés humanos

La mayor parte de nuestro conocimiento sobre el de
sarrollo neural procede del estudio de especies no hu

manas. Este hecho resalta el valor de 
la aproximación comparativa y la 
perspectiva evolutiva. Hay, sin em 

bargo, u n  aspecto en el que el desarrollo del cerebro 
humano es único: el cerebro humano se desarrolla bas
tante más lentamente que el de otras especies y no al

canza su plena madurez hasta el final de la adolescencia 
(Spear, 2000).

Este apartado se ocupa de la parte del desarrollo del ce
rebro hum ano que ocurre después del nacimiento. Se 
centra en el desarrollo de la corteza prefrontal (véase la Fi
gura 1.7). La corteza prefrontal es la última parte del ce
rebro que alcanza la madurez, y se piensa que m edia 
muchas capacidades cognitivas superiores.

FIGURA 9 .8  Efecto
de la muerte neuronal y la 
nueva disposición sináptica en 
la selectividad de la 
transmisión sináptica. Los 
contactos sinápticos de cada 
axón se concentran en una 
pequeña cantidad de células.

Las fases iniciales del desarrollo se
caracterizan por un patrón difuso 
de contactos sinápticos.

Después de la nueva disposición
sináptica se observa un patrón más 
focalizado de contactos sinápticos.
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Crecimiento postnatal del encéfalo 
humano
El encéfalo humano crece considerablemente después del 
nacimiento: su volumen se cuadriplica entre el nacimiento 
y la vida adulta (véase Johnson, 2001). Este aumento de ta
maño no se debe, sin embargo, al desarrollo de neuronas 
adicionales. A excepción de una cuantas estructuras (p. ej., 
el bulbo olfativo y d  hipocampo) en las que continúan pro
duciéndose muchas neuronas nuevas durante los años 
adultos, todas las neuronas que com pondrán el encéfalo 
humano adulto se han desarrollado y migrado a su lugar 
apropiado en el séptimo mes del desarrollo prenatal. Pa
rece ser que el crecimiento postnatal del encéfalo hum ano 
proviene de otros tres tipos de crecimiento: sinaptogéne
sis, mielinización de muchos axones y aumento de la ra
mificación de las dendritas.

Se ha dado un particular interés por la formación pos
tnatal de sinapsis debido a que se asume que la cantidad 
de conexiones entre neuronas en una región determinada 
del encéfalo es un índice de la capacidad analítica de esa 
región. Parece haber un incremento en el ritmo de for
mación de sinapsis en toda la corteza humana poco des
pués del nacimiento, pero hay diferencias entre las regiones 
corticales en el curso de este desarrollo (Huttenlocher, 
1994). Por ejemplo, en la corteza visual y auditiva prim a
rias se da una primera salva de sinaptogénesis en el cuarto 
mes postnatal, y la máxima densidad sináptica (150% de 
los niveles adultos) se consigue en el séptimo u octavo 
mes; mientras que la sinaptogénesis en la corteza pre- 
ffontal ocurre a un ritm o relativamente regular, alcan
zándose la máxima densidad sináptica en el segundo año 
de vida.

La mielinización aumenta la velocidad de conducción 
axónica, y la mielinización de diversas áreas del encéfalo hu
mano durante el desarrollo es aproximadamente paralela 
a su desarrollo funcional. La mielinización de las áreas sen
sitivas tiene lugar en los primeros meses inmediatamente 
después del nacimiento, y la mielinización de las áreas m o
toras le sigue pronto; mientras que la mielinización de la 
corteza prefrontal continúa hasta la adolescencia.

En general, la pauta de ramificación dendrítica duplica 
la pauta original de migración neural. Así como las célu
las de las capas más profundas son las primeras en migrar 
a su lugar definitivo y las células de capas progresivamente 
más superficiales migran a su través para alcanzar sus lu
gares de destino, la ramificación dendrítica progresa desde 
las capas más profundas a las más superficiales. Por ejem
plo, parece ser que el crecimiento de árboles dendríticos en 
la capa V precede siempre al de las capas II y III, indepen
dientemente del área cortical.

El desarrollo postnatal del cerebro humano no es una 
vía de sentido único; se dan cambios regresivos además 
de crecimiento (Huttenlocher, 1994). Por ejemplo, una 
vez que se alcanzado la máxima densidad sináptica, hay

períodos de pérdida sináptica. Al igual que los períodos de 
sinaptogénesis, los períodos de pérdida sináptica ocurren 
en momentos diferentes en diferentes partes del encéfalo, 
Por ejemplo, la densidad sináptica en la corteza visual pri
maria desciende hasta los niveles propios del adulto apro
ximadamente a los tres años de edad, mientras que su 
disminución a los niveles adultos en la corteza prefrontal 
no acaba hasta la adolescencia. Se ha sugerido que el ex
ceso de producción de sinapsis puede subyacer a la mayor 
plasticidad que tiene el encéfalo joven.

Desairollo de la corteza prefrontal
Como se acaba de aprender, la corteza prefrontal pre

senta el período de desarrollo más prolongado de cualquier 
región cerebral. Se piensa que su desarrollo es en gran 
parte responsable del curso del desarrollo cognitivo hu
mano, que ocurre aproximadamente en el mismo período.

Considerando el tamaño, la complejidad y la hetero
geneidad de la corteza prefrontal, no es de sorprender 
que no haya una única teoría ampliamente aceptada que 
explique su función. No obstante, se han relacionado sis
temáticamente tres tipos de funciones cognitivas con este 
área en estudios de adultos con lesión prefrontal. Al pa
recer, la corteza prefrontal interviene en: 1) la m emoria de 
trabajo, esto es, mantener accesible información relevante 
durante cortos períodos de tiempo mientras se completa 
la tarea, 2) la planificación y ejecución de secuencias de 
acciones y 3) la inhibición de respuestas que son inade
cuadas en el contexto actual pero no en otros (véase Hau- 
ser, 1999).

Una interesante línea de investigación sobre el des
arrollo de la corteza prefrontal se basa en los estudios clá
sicos de Piaget sobre el desarrollo psicológico de bebés 
humanos. En sus estudios de bebés de 7 meses, Piaget ob
servó un fascinante error. Se le enseñaba un juguete pe
queño a un bebé; luego se colocaba, cuando el niño estaba 
mirando, detrás de una de dos mamparas, derecha o iz
quierda. Tras un breve intervalo, se le permitía al niño 
atrapar el juguete. Piaget encontró que la mayoría de los 
niños de 7 meses alcanzaba la mampara detrás de la cual 
habían visto que se colocaba el juguete. Sin embargo, si des
pués de que se hubiera colocado detrás de la misma m am 
para en varios ensayos consecutivos, se colocaba detrás de 
la otra mampara (cuando el niño estaba mirando), la m a
yoría de los niños de 7 meses seguía intentando obtener
los de detrás de la mam para previamente correcta más 
que de la pantalla que en ese m omento ocultaba el ju 
guete. Los niños tendían a hacer este error perseverante 
entre los 7 y los 12 meses, pero no después de esa edad 
(Diamond, 1985). La perseveración es la tendencia a con
tinuar dando una respuesta previamente correcta cuando 
en ese m om ento es incorrecta.

Diamond (1991) planteó la hipótesis de que este error
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perseverativo ocurría en niños de 7 a 12 meses debido a que 
los circuitos neurales de la corteza prefrontal no están com
pletamente desarrollados durante dicho período. La si- 
naptogénesis en la corteza prefrontal no es máxima hasta 
d  comienzo del segundo año de vida, y la ejecución correcta 
de la tarea en ese estudio implicaba a dos de las principa
les funciones de esa área cerebral: mantener la información 
en la memoria de trabajo y suprimir las respuestas previa
mente correctas, pero actualmente incorrectas.

Para apoyar su hipótesis, Diamond llevó a cabo una 
serie de experimentos comparativos. Primero, demostró

que las crías de monos, pero no los m onos adultos, come
tían el mismo error perseverativo que los bebés de 7 a 12 
meses de la prueba de Piaget. Luego 
examinó a m onos adultos con lesiones 
bilaterales en la corteza prefrontal dor
solateral (para ver la localización de dicha área cortical, 
véase la Figura 8.2) y encontró que los m onos adultos con 
lesiones cometían errores de perseveración similares a los 
que hacían las crías de monos. Los monos del grupo de re
ferencia con lesión en el hipocampo o en la corteza parie
tal posterior no cometían tales errores.

Efectos de la experiencia en el desarrollo inicial, mantenimiento 
*  ̂ y reorganización de los circuitos neurales

Los programas genéticos del desarrollo nervioso no actúan 
en el vacío. El desarrollo nervioso se despliega a partir de 
interacciones entre las neuronas y su ambiente. En el p ri
mer apartado de este capítulo se ha visto cómo los facto
res de su am biente más inm ediato (por ejemplo, las 
neurotrofinas y las MACs) pueden influir en la m igra
ción, agolpamiento y crecimiento de las neuronas. Este 
apartado se centra en la forma en que las experiencias del 
organismo en desarrollo influyen en el desarrollo, m ante
nimiento y reorganización de los circuitos neurales. El 
principio fundamental que rige los efectos de las prim e
ras experiencias sobre los circuitos neurales nerviosos es 
sencillo: las neuronas y las sinapsis que no son activadas 
por la experiencia por lo general no sobreviven (véase 
Hockfield y Kalb, 1993; Kalil, 1989). Es decir, se usa o se 
pierde.

Como se acaba de aprender, los seres humanos somos 
excepcionalmente lentos en nuestro desarrollo neural. Una 

ventaja de esta lentitud puede ser que 
ofrece muchas oportunidades para 
tener experiencias a los delicadamente 

sintonizados sistemas en desarrollo (Johnson, 2001).

Estudios iniciales de la experiencia 
y desarrollo neural
Muchas de las primeras demostraciones de las repercu
siones de las primeras experiencias sobre el desarrollo neu
ral proceden de dos líneas de investigación: el estudio de 
los efectos de la privación visual temprana y el estudio 
de la exposición tem prana a ambientes ricos en estímulos. 
Por ejemplo, se ha encontrado que las ratas criadas desde 
d  nacimiento en oscuridad tienen menos sinapsis y menos 
espinas dendríticas en la corteza visual primaria, así como 
una visión de profundidad y de patrones visuales defi
ciente cuando llegan a ser adultas. Por el contrario, las 
ratas que se han criado en jaulas de grupo con muchos es

tímulos (complejas) en vez de criarse solas en jaulas esté
riles [con pocos estímulos] tienen cortezas más gruesas, 
con más espinas dendríticas y más sinapsis por neurona.

Carácter competitivo de la experiencia 
y el desarrollo neural
La experiencia fomenta el desarrollo de circuitos neurales 
activos y el mantenimiento o la reorganización de los exis
tentes, pero en esto parece haber un aspecto competitivo. 
Este aspecto competitivo queda ilustrado claramente por 
los perjudiciales efectos de la privación monocular tem 
prana.

Privar de estímulos visuales a un ojo durante unos 
cuantos días en una etapa tem prana de la vida tiene un 
efecto adverso duradero sobre la visión del ojo privado, 
pero esto no sucede si también se ciega el otro ojo. Cuando 
solamente se ciega un ojo, se reduce la capacidad de ese ojo 
para activar la corteza visual, mientras que la capacidad del 
otro ojo aumenta. Estos dos efectos ocurren porque la pri
vación monocular temprana cambia el patrón del input si- 
náptico a la capa IV de la corteza visual primaria.

En muchas especies, las columnas de dominancia ocu
lar (véase la Figura 6.22) déla capa IV de la corteza visual 
prim aria están casi com pletam ente 
desarrolladas al nacer (véase Katz y 
Crowley, 2002). No obstante, si se 
priva de luz a un ojo durante varios días en algún m o
mento durante los primeros meses de vida, el sistema se 
reorganiza: se reduce el ancho de las columnas que reci
ben input del ojo privado y aum enta el ancho de las co
lumnas que lo reciben del ojo no privado (Hata y Stryker, 
1994; Hubel, Wiesel y LeVay, 1977). El m om ento exacto 
del período sensible para este efecto es específico en cada 
especie.

Ya que los efectos adversos de la privación m onocu
lar tem prana se manifiestan tan rápidamente (esto es, en
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pocos días), se supuso que no podían estar mediados por 
cambios estructurales. Sin embargo, Antonini y Stryker 
(1993) hallaron que unos pocos días de privación m o
nocular producen un descenso formidable de la ramifi
cación axónica en las neuronas del núcleo geniculado 
lateral que normalmente transmiten señales del ojo pri
vado a la capa IV de la corteza visual prim aria (véase la 
Figura 9.9).

El carácter competitivo de los efectos de la actividad 
neural sobre la reorganización sinóptica se ha demostrado 
asimismo en experimentos realizados con neuronas m o
toras y células musculares. En los neonatos (recién nacidos), 
cada célula muscular está inervada normalmente por va
rias neuronas m otoras y luego, en el transcurso del des
arrollo, se eliminan todas menos una. Lo y Poo (1991) 
estudiaron una preparación in vi tro en la que una célula 
muscular en desarrollo estaba inervada por dos neuronas 
motoras en desarrollo. La aplicación de descargas de esti
mulación eléctrica a una de estas neuronas provocó una rá
pida degradación de los contactos sinópticos de la otra. Al 
parecer, las neuronas motoras compiten entre sí por los 
contactos sinópticos con las células musculares y las si- 
napsis activas adquieren prioridad.

Efectos de la experiencia sobre los 
mapas corticales sensitivos topográficos
Algunas de las demostraciones más notables de los efec
tos de la experiencia sobre la organización del sistema 
nervioso vienen de estudios sobre mapas corticales topo
gráficos en los sistemas sensitivos. Los siguientes son cua
tro de tales estudios.

En prim er lugar, Roe y colaboradores (1990) alteraron 
quirúrgicamente el trayecto de los axones en desarrollo de 
células ganglionares retinianas en hurones, de m odo que 
los axones establecieran sinapsis en el núcleo geniculado

medial perteneciente al sistema auditivo en lugar de ha
cerlo en el núcleo geniculado lateral del sistema visual. 
Sorprendentemente, la experiencia del input visual hizo 
que la corteza auditiva de los hurones se organizara reti- 
notópicamente (dispuesta como un mapa de la retina). 
Para una revisión de los experimentos de nuevas cone
xiones transmodales, véase Pallas (2001).

En segundo lugar, Knudsen y Brai- 
nard (1991) criaron lechuzas con pris
mas en sus ojos que distorsionaban la 
visión. Esto llevó a un cambio correspondiente en el mapa 
auditivo espacial del tectum. Por ejemplo, una lechuza que 
fue criada llevando prismas que giraban el m undo visual 
23° hacia la derecha tenía un mapa auditivo que estaba 
también girado 23° hacia la derecha, de m odo que los ob
jetos se oían donde se debían ver (véase Gutffeund, Zheng 
y Knudsen, 2002; Millar y Knudsen, 1999).

En tercer lugar, Weüky y Katz (1997) alteraron perió
dicamente la actividad espontánea del nervio óptico en hu
rones recién nacidos que acababan de abrir los ojos. Esto 
alteró la selectividad de la orientación y la dirección a la 
que respondían las neuronas de la corteza visual primaria 
en los hurones. Así pues, parece ser que el patrón de acti
vidad neural espontánea que emana de los ojos fetales 
antes de que se inicie la visión cumple una función en el 
desarrollo o mantenimiento de la corteza visual (véase 
Katz y Shatz, 1996).

En cuarto lugar, varios estudios han demostrado que 
la formación musical tem prana influye en la organización 
de la corteza auditiva humana (véase 
Münte, Altenmüller y Jánke, 2002). En 
particular, los estudios de RMf han de
mostrado que la formación musical temprana tiende a 
expandir el área de corteza auditiva que responde a los 
tonos musicales complejos, y los estudios comportamen- 
tales han puesto de manifiesto que la formación musical

Ojo sin privación 
sensitiva

Ojo con privación 
sensitiva

FIGURA 9.9 Efecto de unos 
cuantos días de privación monocular 
temprana en la estructura de los 
axones que proyectan desde el 
núcleo geniculado lateral a la capa IV 
de la corteza visual primaria. Los 
axones que transmiten información 
desde el ojo con privación sensitiva 
presentaron una ramificación 
bastante menor. (Modificado de 
Antonini y Stryker, 1993.)

Axón procedente del 
núcleo geniculado 
lateral

núcleo geniculado 
lateral
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temprana lleva al desarrollo del oído absoluto (la capacidad 
de identificar el tono de cualquier frecuencia de vibración 
sonora)

Mecanismos por los que la experiencia 
puede influir en el desarrollo neural
Está bien establecido que la experiencia ejerce un efecto 
trascendental sobre el desarrollo y el mantenimiento de 
los circuitos neurales, pero todavía no se conocen bien los 
mecanismos a través de los que la experiencia ejerce esos 
efectos. El problema no es la falta de posibles mecanismos, 
sino más bien que son demasiados ( véase Gottlieb, 2000). 
A continuación se indican tres posibilidades.

En prim er lugar, se ha demostrado que la actividad 
neural regula la expresión de genes que dirigen la síntesis

de moléculas de adherencia celular (MACs). Así, al influir 
en la actividad neural, la experiencia podría producir cam
bios en la adherencia celular.

En segundo lugar, se ha comprobado que la actividad 
neural influye en la liberación de neurotrofinas (Thoe- 
nen, 1995). Por lo tanto, al influir sobre la actividad neu
ral, la experiencia podría fomentar y dirigir el crecimiento 
de neuronas e influir en su supervivencia.

En tercer lugar, algunos circuitos neurales están es
pontáneamente activos en una etapa temprana del curso 
del desarrollo cerebral, y para que progresen normalmente 
ciertos aspectos del desarrollo cerebral se requiere la acti
vidad de estos circuitos (Huberman e ta l ,  2003). De este 
modo, influyendo en la actividad de circuitos neurales es
pontáneamente activos, la experiencia podría influir en el 
curso del desarrollo del cerebro.

Plasticidad neural en adultos

Si este libro fuera una carretera que el lector y yo estuvié
ramos recorriendo juntos, en este punto aparecerían las si
guientes señales de autopista: DESPACIO, PUNTO DE 
VISTA IMPORTANTE DELANTE.

Como ve, está a punto de toparse con una idea que es 
actualmente una de las más influyentes en toda la neuro- 
ciencia, una que está cambiando el m odo de pensar de los 
neurocientíficos sobre el cerebro humano.

Hasta la última década se pensaba que la neuroplas- 
ticidad se restringía al período de desarrollo del cerebro. 
Los cerebros maduros se consideraban estancados, inca
paces de una reorganización sustancial. Ahora es evidente 
que los cerebros maduros también tienen plasticidad. Ha 
quedado claro que el cerebro maduro no es un órgano es
tático, sino que está cambiando y adaptándose continua
mente. Descubrir la naturaleza de estos cambios es en la 
actualidad una de las máximas prioridades de la investi
gación neurocientífica (véase Kolb, Gibb y Robinson,
2003). Muchas líneas de investigación están contribu
yendo al entusiasmo de los neurocientíficos por la neu- 
roplasticidad adulta. Por ahora, examinemos las dos 
siguientes. El lector encontrará más en los dos capítu
los siguientes.

Neurogénesis en mamíferos adultos
CUando era estudiante aprendí dos importantes principios 
del desarrollo neural. El primero lo aprendí con la expe
riencia: el cerebro humano empieza a funcionar en el útero 
y no deja nunca de trabajar hasta que uno se pone de pie 
para hablar en público. El segundo lo aprendí en un curso 
sobre desarrollo cerebral: la neurogénesis (el crecimiento

de nuevas neuronas) no se da en adultos. El primer prin
cipio al parecer es básicamente correcto, al menos en lo que 
a mí respecta; pero el segundo ha resultado ser incorrecto 
{véase Kempermann y Gage, 1999; O rm erod y Galea, 
2001).

Antes de que comenzaran los años ochenta, se pensaba 
que todas las neuronas se producían durante las fases ini
ciales del desarrollo. Consecuentemente, el desarrollo pos
terior del cerebro se consideraba como una pendiente en 
declive: las neuronas mueren continuamente a lo largo de 
la vida de la persona, y se asumía que las células perdidas 
nunca eran reemplazadas por células nuevas. Aunque los 
investigadores empezaron a socavar esta equivocación al 
principio de los ochenta, ha persistido hasta hace poco 
como uno de los principios básicos del desarrollo ner
vioso.

La primera controversia seria sobre la suposición de 
que la neurogénesis se restringe a las primeras fases del 
desarrollo llegó a principios de los ochenta, con el descu
brimiento del desarrollo de nuevas neuronas en los cere
bros de aves adultas. Nottebohm y colaboradores (véase, 
pi ej., Goldman y Nottebohm, 1983) encontraron que las 
estructuras cerebrales implicadas en el ^  
canto empezaban a crecer en pájaros (  
cantores justo antes de cada época de ^  
apareamiento y que este crecimiento era resultado de un 
aumento de la cantidad de neuronas. Este descubrimiento 
estimuló que se volvieran a examinar las tesis iniciales no 
confirmadas de que se producen nuevas neuronas en el hi
pocampo de ratas adultas.

Posteriormente, en 1990, los investigadores, equipa
dos con marcadores inmunohistoquímicos recientemente
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desarrollados que tenían una afinidad selectiva por neu
ronas originadas recientemente, demostraron de modo 
convincente que, en efecto, en el hipocampo de la rata se 
da neurogénesis adulta (Cameron et al., 1993) —véase la 
Figura 9.10— . Y poco después se descubrió que conti
nuamente se están sumando nuevas neuronas a los bulbos 
olfativos adultos. Después se informó de que nuevas neu
ronas se añaden a la corteza de asociación del m ono adulto 
(Gould et aU 1999); esta información conmocionó bas
tante, pero al parecer se había producido un error (Kornack 
y Rakic, 2001). Por lo tanto, en mamíferos adultos parece 
ser que la neurogénesis se restringe al bulbo olfativo y al 
hipocampo.

FIGURA 9.10 Neurogénesis adulta. En la parte superior 
de la figura se muestran nuevas células en la circunvolución 
dentada del hipocampo -los cuerpos celulares de las neuronas 
están teñidos en azul, los neurogliocitos maduros lo están en 
verde y las nuevas células en rojo—. En la parte inferior se 
muestran las nuevas células de la parte superior con más 
amplificación, lo que hace evidente que las nuevas células han 
absorbido tanto el tinte azul como el rojo y son, por lo tanto, 
nuevas neuronas. (Cortesía de mis amigos Cari Ernst y Brian Christie, 
Department of Psychology, University of British Columbia)

Al principio, los informes de neurogénesis en adultos 
no fueron aceptados por una generación de neurocientí- 
ficos que se habían formado en la creencia de que el cere
bro adulto es algo consolidado, pero la aceptación aumentó 
cuando se acumularon los informes que lo confirmaban. 
Influyeron en particular los hallazgos de que se agregan 
nuevas neuronas al hipocampo de primates (Kornack y 
Rakic, 1999), incluyendo a los humanos (Erikkson et a l,
1998), y de que la cantidad de nuevas neuronas que se 
añaden al hipocampo adulto es sustancial, se calcula que 
unas 2.000 por hora (West, Slomianka y Gunderson, 1991).

¿De donde proceden las neuronas creadas por la neu
rogénesis adulta? Las células madre [hemocitoblastos] adul
tas se producen en lugares determinados de la capa 
ependimarta que rodea los ventrículos y en la capa de te
jido neural adyacente (Momma, Johansson y Frisén, 2000; 
Morshead y van der Kooy, 2001); desde aquí migran a los 
bulbos olfativos. Por lo contrario, parece ser que las nue
vas células hipocampales se producen cerca de su empla
zamiento final.

Muchas líneas de investigación se han centrado en las 
células madre neurales adultas y el lector sabrá algo de 
ellas en capítulos posteriores. Una línea particularmente 
prometedora se inició con un estudio de los efectos, en 
roedores adultos, de vivir en ambientes ricos en estímu
los. Resultó que las ratas adultas que habitaban en am 
bientes «enriquecidos» (ambientes cambiantes, con 
juguetes, ruedas giratorias y otras ratas) producían un  
60% más de nuevas neuronas hipocampales que las ratas 
adultas que habitaban en am bientes no  enriquecidos 
(Kempermann y Gage, 1999). No obstante, antes de que 
el lector empiece a «enriquecen» su casa, ha de ser cons
ciente de que el efecto positivo observado en la neurogé
nesis en el hipocam po de la rata adulta no es una 
consecuencia directa de los ambientes enriquecidos. El 
efecto depende en gran medida, si no en su totalidad, del 
aumento de ejercicio físico que suele darse en tales am 
bientes (Farmer et aU 2004; Van Praag et al., 1999). Este 
descubrimiento tiene una implicación sugerente: en vista 
del hecho de que el hipocampo está implicado en ciertos 
tipos de m em oria ( véase Duffy et a l, 2001; Rhodes et a l,
2002), tal vez pueda utilizarse el ejercicio como un trata
miento para aquellos que padecen problemas de m em o
ria (Cottman y Berchtold, 2002).

Efectos de la experiencia sobre la 
reorganización de la corteza en adultos
Antes se anunció que se examinarían dos líneas actuales de 
investigación sobre la neuroplasticidad en adultos. Se acaba 
de revisar la investigación sobre la neurogénesis en adul
tos; la segunda línea de investigación se dedica a los efec
tos de la experiencia en la reorganización de la corteza 
adulta (véase Elbert y Rockstroh, 2004).
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Sorprendentemente, la experiencia en la vida adulta 
puede llevar a una reorganización de los mapas corticales 
sensitivos y motores (véase, p.ej., Jones, 2000; Sanes y Do- 
noghue, 2000). Por ejemplo, Mühlnickel y colaboradores 
(1998) hallaron que el acúfenos (zumbido de oídos) pro
duce una reorganización notable en la corteza auditiva 
primaria; por su parte Elbert y colaboradores (1995) de
mostraron que los músicos adultos que interpretan ins
trum entos de cuerda que se tocan con los dedos de la 
mano izquierda (p.ej., el violín) tienen aumentada el área 
de representación de la mano en la corteza somatosensi- 
tiva derecha. Los datos sugieren que es la práctica de la ha
bilidad, más que la fortaleza o la tenacidad de la práctica, 
lo que lleva a la reorganización de la corteza m otora (Rem- 
ple eí a/., 2001).

En una demostración más controlada de la capacidad 
que tiene la experiencia para reorganizar el cerebro 
humano adulto, voluntarios humanos sanos recibieron 
1 hora de experiencia táctil durante 20 días (Braun et 
a l , 2000). Durante 20 horas los sujetos experimentaron 
patrones de contactos aplicados simultáneamente a las 
puntas de los dedos pulgar y meñique izquierdos. Había

dos condiciones experimentales: en una los sujetos per
manecían sentados pasivamente m ientras se les adm i
nistraban los estímulos; en la o tra se les pidió a los sujetos 
que identificaran los patrones de estimulación. Se regis
traron mediante potenciales evocados EEG de alta reso
lución las áreas de corteza somatósensitiva derecha 
activadas por la estimulación de la punta, ya fuera del 
pulgar izquierdo o del meñique izquierdo. Los resultados 
difirieron en función de la condición experimental. En la 
condición pasiva, las áreas de corteza somatosensitiva que 
respondieron al contacto del pulgar y el meñique se des
plazaron más cerca una de otra a medida que el experi
m ento progresaba. En la condición de identificación 
activa, las áreas de corteza somatosensitiva que respon
dieron a contactos del pulgar y el meñique se desplazaron 
lejos una de otra.

El descubrimiento de la neuroplasticidad adulta está 
cambiando el modo de pensar sobre nosotros mismos que 
tenemos los seres humanos. Lo más importante para los 
que padecen un trastorno cerebral es que ha sugerido al
gunas nuevas y prometedoras opciones de tratamiento. 
Se aprenderá algo de ellas en el próximo capítulo.

ïastornos del desarrollo neural: autismo y síndrome de Williams

Se ha procurado enfocar este capítulo en los aspectos b á
sicos más que en los detalles. Aún así, confiemos en que el 
lector haya conseguido extraer un significado de la increí
ble complejidad del desarrollo neural. Al igual que sucede 
oon todos los procesos complejos, al desarrollo neural se 
le pierde fácilmente la pista y, desgraciadamente, la menor 
equivocación puede tener consecuencias trágicas y de largo 
alcance debido a que puede alterar todas las fases siguien
tes. Esto podrá verlo el lector en el presente apartado del 
capítulo, el final, que se centra en dos trastornos del des
arrollo neural: el autismo y el síndrome de Williams.

Autismo
El autism o es un trastorno complejo del desarrollo neu
ral que por lo general ocurre en aproximadamente 4 de 
cada 10.000 individuos. Suele manifestarse antes de los 3 
años de edad y después cambia poco (Happé y Frith , 

1996). El diagnóstico de autism o se 
basa en tres síntomas esenciales: 1) re
ducida capacidad de interpretar las 

emociones e intenciones de los demás (véase Aldolphs, 
Sears y Piven, 2001), 2) disminuida habilidad de interac
ción social y comunicación y 3) preocupación por un solo 
tema o actividad (Pierce y Courchesne, 2001). Aunque 
esta tríada de síntomas define al trastorno, otros signos se

asocian por lo general, pero no en todos los casos, con él. 
Por ejemplo, aproxim adam ente el setenta y cinco por 
ciento de quienes padecen autismo son varones, un setenta 
y cinco por ciento sufre retraso mental y un treinta y cinco 
por ciento sufre epilepsia. A la mayoría de las personas con 
autismo les cuesta imitar los gestos de otras personas (W i
lliams et a l, 2001).

El autismo es un trastorno difícil de tratar. La terapia 
comportamental intensiva puede mejorar las vidas de al- 
g jnos individuos, pero rara vez es posible que una persona 
con autismo sea independiente, incluso si representa uno 
de los pocos casos en los que la inteligencia es razonable
mente normal ¿Cómo puede llegar a vivir en sociedad una 
persona que no reconoce los sentimientos y las motiva
ciones de los demás, que tiene dificultad para com uni
carse, que golpea compulsivamente su cabeza contra la 
pared y que vive obsesionado por el horario del autobús?

El autismo es un trastorno heterogéneo Aunque 
muchos de los científicos que estudian el autismo lo hacen 
en un intento de ayudar a aquellos que padecen el tras
torno, muchos están interesados en él a causa de una de sus 
principales características—su heterogeneidad. (Happé y 
Frith, 1996)— . En el autismo, algunas funciones están se
riamente dañadas, m ientras que otras son normales o 
incluso superiores. Son estos modelos «irregulares» de
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alteraciones neuropsicológicas los que tienen más posibi
lidad de instruimos acerca de las bases neurales de las fun
ciones psicológicas

Desgraciadamente, no todos los pacientes con autismo 
manifiestan el mismo modelo de alteraciones y capacida
des separadas, lo que complica enormemente el estudio de 
este trastorno. Esto sugiere que el autismo no tiene una sola 
causa y que es mejor considerarlo como un grupo de tras
tornos relacionados (Eigsti y Shapiro, 2004; Trottier, Sri- 
vastava y Walter, 1999)

Ffcse a la heterogeneidad del autismo, existen ciertos pa
trones comunes. Por ejemplo, la mayoría de los indivi
duos con autismo — incluso los que tienen grave retraso 
mental—  presentan las siguientes capacidades preservadas: 
capacidad de memorizar, habilidad de completar rom pe
cabezas, capacidad musical y capacidad artística.

Incluso en la categoría aislada de incapacidad de 
lenguaje, se da a menudo un patrón de alteraciones hete
rogéneo. Muchos individuos con autismo tienen un voca
bulario considerable, escriben bien y pueden leer en voz 
alta incluso cosas que no entienden. Sin embargo, los m is
mos individuos a menudo son incapaces de utilizar la en
tonación para comunicar emociones, de coordinar la 
dirección de la mirada y la expresión facial con el habla y 
de hablar metafóricamente. Alrededor de una cuarta parte 
de los individuos con autismo tiene poca o ninguna ca
pacidad de lenguaje.

Eruditos autlstas Quizás el aspecto más extraordina
rio del autismo es la tendencia de los individuos con au
tismo a ser eruditos. Los eruditos son individuos con 
deficiencias intelectuales que sin embargo manifiestan ca
pacidades cognitivas o artísticas asombrosas y específicas. 
Alrededor de un uno por ciento de los individuos con au 
tismo presentan capacidades eruditas. Éstas pueden tomar 
muchas formas, pero las siguientes son habituales entre 
estos raros individuos: prodigios de memoria, decir el día 
de la semana de cualquier fecha futura o pasada, identifi
car números prim os (cualquier número divisible sólo por 
sí mismo y 1), dibujar y tocar instrum entos musicales 
(véase Bonnel etaL, 2003).

Las capacidades de erudición pueden ser el fenómeno 
más misterioso de todos en la neurociencia. Veamos los si
guientes casos (Ramachandran y Blackeslee, 1998; Sacks, 
1985).

Algunos casos de eruditos 
asombrosos

N. padecía un grave autismo; su CI se situaba entre 60 
y 70. Apenas podía unir dos palabras. Pese a todo, a los 
6 años era capaz de hacer dibujos, con calidad de ga

lería, de personas, animales y otros 
temas complejos.

Un erudito podía decir la hora del día con la exac
titud de segundos sin m irar nunca su reloj. Incluso 
cuando dormía era capaz de m urm urar la hora exacta.

Otra erudita podía especificar la anchura de los 
objetos. Por ejemplo, se le preguntó cuál era el ancho 
de una roca que yacía a unos 6 metros de profundidad, 
«Exactamente, 0.6 metros con 29.8 centímetros», res
pondió. Estaba en lo cierto; de hecho, siempre lo es
taba.

T. era un chico de 13 años, autista y ciego, que ni 
siquiera podía atarse los zapatos. Nunca había recibido 
formación musical, pero podía interpretar en el piano 
la pieza más difícil tras haberla oído sólo una vez, in
cluso si estaba tocando de espaldas al piano. Una vez 
tocó una canción con una mano y otra con la otra 
mano, mientras cantaba una tercera.

Un par de gemelos con autismo tenían problemas 
para hacer sumas y restas sencillas y ni siquiera podían 
comprender la multiplicación y la división. Pese a ello, 
si se les daba cualquier fecha de los últimos o próxi
mos 40.000 años podían especificar el día de la se
mana en que caería. Su memoria de dígitos a corto 
plazo era asombrosa: eran capaces de repetir correc
tamente una lista de 300 dígitos después de haberla 
oído solamente una vez. Una caja de cerillas se cayó al 
suelo: «Ciento once», gritaron inmediatamente los 
dos a la vez. Había 111.

Estos y muchos otros casos bien documentados de eru

ditos siguen siendo un misterio. Las capacidades eruditas 
no se desarrollan mediante aprendizaje de m em oria o 
práctica; parece ser que surgen espontáneamente. Incluso 
los eruditos con capacidades lingüísticas no pueden ex
plicar sus propias proezas. Parece ser que reconocen na
turalmente patrones implícitos y relaciones que escapan a 
otros. Sólo podemos mirar estos casos con asombro y es
pecular que, de alguna manera, el daño de ciertas partes 
de su cerebro ha llevado a un exceso de desarrollo com 
pensatorio de otras partes. Por ejemplo, se ha sugerido 
que las capacidades eruditas se producen cuando el daño 
del hemisferio izquierdo desencadena una mejora funcio
nal compensatoria del hemisferio derecho (Treffert y Wa- 
llace, 2002)

Base neural del autism o Dos líneas de investigación 
dem uestran que los factores genéticos influyen en el 
desarrollo del autismo (véase Rodier, 2000). En primer 
lugar, se ha encontrado que el autismo se hereda en la fa
milia; varios estudios han demostrado que hermanos de
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personas con autismo tienen un cinco por ciento de pro
babilidad de ser diagnosticados de este trastorno. Eso 
está bastante por encima de la tasa en la población gene
ral, pero bastante por debajo del 50% de probabilidad que 
podría esperarse si el autismo estuviera causado única
mente por un solo gen dominante, o el 25% de probabi
lidad que sería de esperar si se debiera únicamente a un 
solo gen recesivo. En segundo lugar, varios estudios han 
señalado que el desarrollo del autismo está estrechamente 
relacionado en gemelos monocigóticos: si un gemelo es 
diagnosticado de autismo, el otro tiene un 60% de proba
bilidad de recibir el mismo diagnóstico. Aunque esta alta 
correlación demuestra que el autismo tiene una base ge
nética, también indica que no es totalmente genético. Si lo 
fuera, la tasa de concordancia sería del 100% en individuos 
con genes idénticos. En conjunto, estas dos líneas de in 
vestigación sugieren que el autismo está desencadenado 
por varios genes que interactúan con el ambiente (véase 
Zoghbi, 2003).

Dada la variabilidad de un paciente a otro de tanto los 
síntomas como la genética del autismo, no es de sorpren
der que el daño cerebral asociado con el trastorno sea tam 
bién variable. El daño se ha observado más frecuentemente 
en el cerebelo y partes relacionadas del encéfalo, pero gene
ralmente tiende a estar extendido por todo el encéfalo (véase 
Machado et al. 2003; Müller et aU 2001; Müller et a l, 2003).

Teniendo en cuenta el patrón difuso y variable del daño 
cerebral relacionado con el autismo, está claro que cual
quier línea de investigación que se centre en un área del en
céfalo no aportará respuestas definitivas acerca del 
trastorno. No obstante, la siguiente línea de experimentos 
fue un prometedor comienzo. Strómland y sus colabora
dores (1994) descubrieron que una mujer embarazada 
que tomaba talidomida, la píldora contra las náuseas del 
embarazo que causó una epidemia de anomalías congéni- 
tas en los años 1960, aumentaba en gran medida la pro
babilidad de que el niño naciera con autismo, Ya que la 
prescripción de talidomida estaba restringida a las prim e
ras semanas de gestación, esta relación sugiere que el au 
tismo está producido por un error del desarrollo neural 
que ocurre en dicho período.

Los embriólogos (científicos que estudian los em brio
nes) obtienen importantes claves al saber cuando sucede 
algo. Saber que el autismo inducido por la talidomida se 
produce justo en las primeras semanas del desarrollo em 
briológico ha centrado la atención en las neuronas m oto
ras de los pares craneales que controlan la cara, la boca y 
los ojos, ya que pocas neuronas aparte de esas están for
madas en la cuarta semana. De hecho, se ha demostrado 
que el autismo inducido por talidomida y el autismo típico 
se asocian con diversas anomalías de la cara, boca y con
trol ocular (véase, p.ej., Strómland et al., 1994).

Otra clave procede del análisis del aspecto físico de los 
individuos con autismo — esté o no el trastorno inducido

por la talidomida— . Suelen tener buen aspecto; sin em 
bargo, se observan unas cuantas anomalías físicas m eno
res en la estructura de las orejas: tienen forma cuadrada, 
se sitúan demasiado bajas en la cabeza, están giradas lige
ramente hacia atrás y la parte superior cuelga por encima 
(véase la Figura 9.11). Esto dio la idea de que el autismo está 
desencadenado por un suceso anormal que ocurre entre 
20 y 24 días después de la concepción, cuando se están des
arrollando los oídos. Es de señalar que la mayoría de los 
casos de autismo inducidos por talidomida no presenta
ron las extremidades achaparradas y deformes típicas de 
la mayor parte de los casos de anomalías congénitas in 
ducidas por talidomida; pero sí las anomalías de la es
tructura externa de los oídos.

Rodier (2000) tuvo la oportunidad de llevar a cabo 
una autopsia del encéfalo de una mujer con autismo y 
bajo la influencia de las investigaciones sobre el autismo 
inducido por talidomida centró su examen en el tronco 
del encéfalo. Hizo un notable descubrimiento. El tronco del 
encéfalo de la mujer era más corto de lo normal, como si 
una sección de él no se hubiera desarrollado. Los núcleos 
de esta sección estaban, o bien poco desarrollados (núcleo 
facial), o ausentes por completo (oliva superior) (véase la 
Figura 9.12).

Cuando Rodier examinó el acortado tronco del encé
falo de la mujer con autismo experimentó una «potente 
impresión de reconocimiento»: había 
visto esta configuración antes. Entre 
los montones de papeles acumulados 
en el suelo de su despacho encontró un artículo sobre el 
cerebro de los ratones knockout [a los que se les ha supri-

FIGURA 9.11 Un niño con autismo en el que se 
pueden apreciar las anomalías típicas de la estructura del 
oído.
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FIGURA 9.12 ;  Se ha encontrado que el tronco del encéfalo de una mujer con autismo era más corto y en él faltaba una banda 
de tejido en la unión de la protuberancia y el bulbo raquídeo. (Modificado de Rodier, 2000.)

Tronco del encéfalo de una 
persona con autismo

0,2 mm de 
separación

Oliva
inferior

mido un gen], manipulados genéticamente para que les fal
tara la expresión del gen conocido como Hox 1. Estos ra
tones presentaban un acortamiento del tronco del encéfalo, 
un núcleo facial subdesarrollado y carecían de oliva supe
rior, Además, los ratones tenían malformaciones del oído 
y movimientos oculares anómalos. Rodier (2000) descu
brió posteriormente que algunas personas tienen una va
riante del Hox 1, que se localiza en el cromosoma 7, y que 
la variante prevalece en las personas con autismo —se en
cuentra en un 40% de las personas con autismo, en com 
paración con un 20% de la población general— .

Consideremos esta serie de experimentos en perspec
tiva. En prim er lugar, es poco probable que las desviacio

nes del desarrollo que ocurren en el 
mesencèfalo sean responsables de 
todos, o incluso de la mayoría, sínto

mas del autismo. En segundo lugar, el gen Hox 1 se ha visto 
implicado sólo en algunos casos de autismo.

Síndrome de Williams
El síndrome de Williams, al igual que el autismo, es un 
trastorno del desarrollo asociado con retraso mental y un 
patrón notoriamente desigual de capacidades y discapaci
dades. El síndrome de Williams se da en aproximadamente 
1 de cada 20.000 nacimientos ( véase Rourke et a l , 2002).

Por el contrario a las personas con autismo, retraídas, 
emocionalmente insensibles y no comunicativas; las que

padecen el síndrome de Williams son sociables, empáti- 
cas y comunicativas. Son sus capacidades lingüísticas lo 
que más ha llamado la atención. Aun
que manifiestan un retraso en el des
arrollo del lenguaje y deficiencias del 
lenguaje en la vida adulta (Bishop, 1999; Paterson et a l,
1999), su capacidad lingüística es notable si se tiene en 
cuenta su característicamente bajo CI, cuyo promedio se 
sitúa en torno a 60. Por ejemplo, cuando se le preguntó 
acerca de los garabatos infantiles que había hecho en una 
hoja de papel, un adolescente con síndrome de Williams 
y grave retraso mental, cuyo CI era de 49, lo identificó 
como a un elefante e hizo el siguiente comentario (Bellugi 
e ta l ,  1999):

Qué es un elefante es un animal. Qué hace el elefante, vive 
en la selva. También puede vivir en el zoo. Y qué tiene el ele
fante, tiene grandes orejas grises, orejas de abanico, orejas que 
pueden volar con el viento. Tiene una trom pa larga que 
puede recoger hierba o heno.. .si están de mal hum or puede 
ser terrib le .... Si el elefante se enfada puede pisar fuerte, em 
bestir. A veces los elefantes pueden embestir. Tienen largos 
colmillos. Uno no quiere un elefante como animal domés
tico. Quiere un gato, o un perro o un pájaro... (p. 199)

Las notables capacidades de lenguaje de los niños con 
síndrome de Williams se han comprobado asimismo m e
diante pruebas objetivas (Bellugi et al., 1999). A m odo de 
ejemplo, en una prueba, se les pidió a niños con síndrome
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de Williams que nom braran tantos animales como pu
dieran en 60 segundos. Las respuestas incluyeron koala, 
yac, cabra montés, cóndor, chihuahua, brontosaurio e h i
popótamo. Cuando se les pidió que m iraran una foto y 
contaran una historia sobre ella, los niftos con síndrome 
de Williams por lo general desplegaban una animada na
rración. Al contar la historia, cambiaban el tono, el volu
men, el ritmo y el vocabulario de su discurso para atraer 
a la audiencia. Por desgracia, las habilidades verbales y 
sociales de estos niños llevan a menudo a los profesores a so- 
brestimar sus capacidades cognitivas, y por eso no siempre 
reciben el apoyo académico suplementario que necesitan.

Las personas con síndrome de Williams tienen otras fa
cultades cognitivas, muchas de las cuales implican a la 
música (Lennoff et aU 1997). Aunque la mayoría no pue
den aprender a leer música, algunas tienen un tono per
fecto, o casi perfecto, y un extraordinario sentido del ritmo. 
Muchas retienen melodías durante años y algunas son 
músicos profesionales. Como grupo, las personas con sín
drome de Williams muestran más interés por la música, y 
más reacción emocional a ella, que la población general. 
Un niño con síndrome de Williams dijo: «La música es mi 
modo preferido de pensar». O tra facultad cognitiva de las 
personas con síndrome de Williams es su destacada capa
cidad de reconocer caras.

Así como cualquier grupo de individuos con un CI 
medio de 60, los que tienen síndrome de Williams mues
tran varias alteraciones cognitivas graves. Sobre este telón 
de fondo, destacan sus facultades. Sin embargo, hay una 
clase de problemas cognitivos que son dignos de atención 
porque son incluso más graves en ellos que en otras per
sonas con un CI similar: tienen un profundo menoscabo 
de la cognición espacial. Por ejemplo, les cuesta mucho re
cordar la localización de unos cuantos cubos colocados 
sobre un tablero de prueba; su lenguaje relacionado con el 
espacio es deficiente y su capacidad para dibujar es casi 
nula (Jordán et al., 2002).

El síndrome de Williams también se asocia con una 
serie de problemas de salud, entre los que se incluyen 
varios relacionados con el corazón. Irónicamente, el es

tudio de uno de estos trastornos en 
personas que no tenían el síndrome 
condujo a identificar un factor gené

tico importante del síndrome. Se encontró que este tras
torno cardíaco era resultado de una mutación en un gen 
del cromosoma 7 que controla la síntesis de elastina, una 
proteína que otorga elasticidad a muchos órganos y teji
dos. Conscientes de que el mismo problema cardiaco es 
prevalente en pacientes con síndrome de Williams, los in 
vestigadores evaluaron el estado de este gen en dicho 
grupo. Sorprendentemente, encontraron que el gen en 
una de las dos copias del cromosoma 7 faltaba en el 95% 
de personas con síndrome de Williams. También faltaban 
otros genes; debido a un accidente de reproducción se

había borrado toda una región del cromosoma 7. Una vez 
que se hayan identificado los otros genes de esta región y 
se hayan determinado sus funciones, se comprenderá más 
plenamente la etiología del síndrome de Williams.

En general, las personas con síndrom e de Williams 
presentan un marcado subdesarrollo de la corteza occipi
tal y parietal, lo que podría explicar su deficiente capaci
dad espacial; una corteza frontal y temporal normales, lo 
que podría explicar que mantengan intacta su capacidad 
de lenguaje; y anomalías en el sistema límbico, lo que po
dría explicar su cálida simpatía ( véase Bellugi et a/., 1999).

Sin saberlo, el lector puede haberse topado con casos 
de síndrom e de Williams. Muchas culturas se caracteri
zan por cuentos que implican personajillos: pequeños 
duendes, elfos, genios, etc. Increíblemente, las descrip
ciones y los dibujos de estas criaturas les retratan vir
tualm ente idénticos a las personas con síndrom e de 
Williams, a quienes a menudo se describe con aspecto de 
elfos. Suelen ser de corta estatura y tener una nariz pe
queña y respingona, orejas ovaladas, bocas grandes con 
labios carnosos, ojos saltones y una barbilla pequeña 
(véase la Figura 9.13). En consecuencia, muchos creen 
que los cuentos populares sobre los elfos pueden haberse 
basado en un principio en personas con síndrom e de Wi
lliams. Hasta las típicas características com portam enta- 
les de los elfos — cuentacuentos envolventes, músicos 
talentosos, amables, dignos de confianza y sensibles a los 
sentimientos de los demás—  casan con las de las perso
nas con síndrom e de Williams.

FIGURA 9.13 Las personas con síndrome de Williams 
se caracterizan por su aspecto de duende, menudo y delicado.
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Revisión de los temas

En este capítulo se ha hecho hincapié marcadamente en el 
tema de las implicaciones clínicas y el 
de la perspectiva evolutiva. Uno de los 
mejores modos de entender los prin
cipios del desarrollo normal es consi
derar qué sucede cuando algo va mal: 
conforme a ello, el capítulo dio co

mienzo con el trágico caso de G. y finalizó con una expo
sición del autismo y el síndrome de Williams. El tema de 
la perspectiva evolutiva se ha destacado porque gran parte 
de la información de la que se dispone sobre el desarrollo 
neural humano normal y los trastornos del desarrollo ha 
derivado del estudio de otras especies.

La lengüeta de reflexión crítica sobre la biopsicología 
ha aparecido pocas veces en este capí
tulo, pero el tema ha estado omnipre
sente. Las lengüetas de reflexión crítica

sobre la biopsicología han marcado análisis que recalcaban 
dos puntos. Primero, el desarrollo neural siempre es con
secuencia de interacciones entre los genes y la experiencia, 
más que de la genética o del ambiente en sí mismos. Se
gundo, es importante no reaccionar de forma exagerada a 
los impresionantes avances recientes en el estudio del des
arrollo neural: se han dado pasos importantes, pero aún 
queda un largo camino para lograr un total conocimiento.

El tema de la neurociencia cognitiva 
ha surgido raramente en este capítulo.
No ha sido hasta hace poco que el po
tencial de las técnicas de neuroimagen 
se ha aplicado al estudio del desarrollo en e l  cd  

neural y los trastornos del desarro- f  Para lecturas 
lio neural. adicionales sobre el

Capítulo 9, véase la 
copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. ¿Qué puede enseñamos el caso de G. sobre el desarro
llo normal?

2. La muerte neuronal es una fase necesaria en el des
arrollo neural. Discútase esto.

3. Incluso el cerebro adulto manifiesta plasticidad. ¿Cuál 
piensa el lector que es el significado evolutivo de esta 
capacidad?

4. Discútaseelsignificadoevolutivodel 
lento desarrollo del cerebro h u 
mano.

5. El autism o y el síndrom e de W i
lliams son opuestos en varios senti
dos y puede ser fructífero estudiarlos 
juntos. Discútase esto.

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 9.

Palabras clave

Agolpamiento, 240 
Apoptosis, 244 
Autismo, 251
Cambio de localización en el 

soma, 239 
Células ganglio nares 

retinianas, 240 
Células madre

[hemodtoblastos], 237 
Cono de crecimiento, 240 
Conos de crecimiento 

pioneros, 241 
Cresta neural, 240 
Eruditos, 252

Factor de crecimiento nervioso 
(FCN), 244 

Easdculadón, 242 
Hipótesis de la quimioañnidad,

241
Hipótesis del gradiente 

topográfico, 243 
Mesodermo, 237 
Migradón,238 
Migración mediada por 

neuroglia, 239 
Migradón radial, 238 
Migradón tangencial,

238

Moléculas de adherencia 
celular (MACs),240 

Necrosis, 244 
Neurogénesis, 249 
Neurogliocitos radiales, 239 
Neurotrofinas, 244 
Rauta de dentro a fuera, 240 
Ferseveradón, 246 
Placa neural, 237 
Plenipo tendal, 237 
Pluripotendal, 237 
Proliferadón neuronal, 237 
Sinaptogénesis, 243 
Síndrome de Williams, 254

Tectum óptico, 241 
Tubo neural, 237 
Zona ventricular, 238

EN EL CD / \

¿Necesita
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 9.



Daño cerebral 
y plasticidad neural
¿Puede recuperarse el cerebro 
del daño?

Causas del daño cerebral
Síndromes neuropsicológicos
Modelos animales de 
síndromes neuropsicológicos 
humanos
Respuestas de plasticidad 
neural daño del sistema 
nervioso: degeneración, 
regeneración, reorganización 
y recuperación
Plasticidad neural y
tratamiento del daño del
sistema nervioso
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El estudio del daño cerebral en seres humanos tiene 
dos finalidades: aumenta nuestro conocimiento del 
cerebro humano sano y sirve de base para la elabo

ración de nuevos tratamientos. Los tres primeros aparta
dos de este capítulo se centran en el daño cerebral. En los 
dos últimos se continúa desarrollando el tema de la plas
ticidad neural, que se presentó en el Capítulo 9. El cuarto 
se dedica a la recuperación y reorganización del cerebro 
tras el daño, y el quinto examina nuevos y emocionantes 
tratamientos que favorecen la neuroplasticidad. Pero pri
mero, la continuación de la ironía del caso del profesor P., 
a quien conocimos en el Capítulo 5, cuenta la tragedia 
personal del daño cerebral.

El irónico del caso del profesor. P.

Una noche, el profesor P. se sentó delante de su mesa 
yse puso a mirar un dibujo de los pares craneales, muy 
parecido al que aparece en el Apéndice III de este libro. 
Mientras reflexionaba sobre la localización y función 
de cada par craneal (véase el Apéndice IV), le resultó 
imposible negar la dolo rosa verdad. La ironía de la 
situación estaba en que el profesor P. era un neuro- 
científico, muy familiarizado con lo que le estaba su
cediendo.

Los síntom as empezaron a manifestarse sutil
mente, con ligeros problemas de equilibrio. Proba
blemente, ni siquiera se hubiera dado cuenta de ello 
a no ser porque su experiencia de m ontañero le había 
enseñado a prestar atención a cosas como ésta. El 
profesor P. achacó estas pérdidas de equilibrio oca
sionales a la edad — después de todo, pensó, ya no era 
un jovencito, y este tipo de cosas suelen suceder— . 
También su médico pareció pensar que no se trataba 
de un problema grave, pero a pesar de ello el profe
sor P. vigiló sus síntomas con atención. Tres años más 
tarde, sus problemas de equilibrio seguían sin dism i
nuir y el profesor P. comenzó a preocuparse seria
mente. Estaba tratando de hablar por teléfono con un 
colega, pero no lo lograba debido, supuso, a una mala 
conexión. Se cambió entonces el auricular al otro 
oído y, de pronto, la débil voz del otro extremo se 
oyó más alta. En los días siguientes, probó a hacer este 
cambio varias veces y la conclusión fue inevitable: el 
profesor P. estaba quedándose sordo del oído derecho.

Inmediatamente, el profesor P. pidió una cita a su 
médico de cabecera y éste le envió al especialista. Tras 
una prueba de oído rápida y mal controlada, el espe
cialista le dio buenas noticias. «Está usted bien, p ro
fesor P.; m uchas personas sufren pérdida auditiva 
cuando llegan a una mediana edad, y su problem a no

es lo suficientemente serio para preocuparse». Al día 
de hoy, el profesor P. se arrepiente de no haber insis
tido y buscado una segunda opinión; su problema 
habría sido mucho más fácil de tratar en ese m o
mento.

Había pasado aproximadamente un año cuando el 
profesor estaba sentado m irando la ilustración de los 
pares craneales. Por entonces, ya había empezado a 
sentir que se le adormecía la parte derecha de la boca; 
tenía leves problemas para tragar; y de su lacrimal 
derecho no salían suficientes lágrimas. Allí estaba mi
rando al punto donde se unen el nervio auditivo y el 
vestibular para formar el VIII par craneal (el nervio 
estato-acústico). Sabía que estaba ahí, y sabía que era 
lo bastante grande como para afectar también desde 
el V hasta el X par craneal, pero no sabía lo que era: 
¿un tumor, un accidente cerebrovascular, un angioma 
[tum or vascular], una infección?, ¿se iba a morir?, 
¿iba a tener una muerte horrible y prolongada m ien
tras su cerebro y su intelecto se deterioraban gra
dualmente?

No concertó directamente una cita con su médico. 
Un amigo estaba haciendo un estudio de RM cerebral 
y el profesor P. se ofreció como voluntario para parti
cipar como sujeto del grupo de referencia, sabiendo 
que su problema se revelaría en la exploración. Así 
fue: un gran tum or ocupaba, como había previsto, en 
el VIII par craneal derecho.

Después, con la RM en la mano, el profesor P. vol
vió a ir a su médico de cabecera, quien le envió a un 
neurólogo que, a su vez, le remitió a un neurocirujano. 
Varias estresantes semanas después, el profesor P. se en
contró conectado a una m áquina de mantenimiento 
vital en la Unidad de Cuidados Intensivos del hospi
tal local, con las manos atadas a la cama y con tubos 
que parecían salir de todas las partes de su cuerpo. Ve
amos, el tum or era tan contorneado que extirparlo 
llevó seis horas; y durante las seis horas que estuvo ex
puesto el cerebro del profesor P., entró aire en su sis
tema circulatorio produciéndole una neumonía. 
Próximo a la muerte y alucinando a causa de la m or
fina, el profesor P. creyó oír a su esposa, M., pidiendo 
ayuda, y trató de socorrerla: a esto se debía que estu
viera atado. Un dócil profesor empapado en morfina 
no era rival para cinco fornidas enfermeras con in
tención de salvarle la vida.

Durante la intervención, se seccionó el nervio es- 
tato-acústico del profesor P., lo que le ha dejado per
manentemente sordo y sin función vestibular en el 
lado derecho. También quedó con parálisis parcial de 
la mitad de la cara, incluyendo problemas graves de 
parpadeo y lagrimeo, aunque estos síntomas faciales 
han remitido en gran medida.
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En este momento, el profesor P. se dedica de nuevo 
a sus alumnos, sus investigaciones y sus escritos, con 
la esperanza de que el tum or haya sido extirpado com
pletamente y de no tener que someterse a o tra inter
vención quirúrgica. De hecho, en el mismo m om ento 
que escribo estas palabras, el profesor P. está traba

jando en la siguiente edición de este 
libro... Si todavía no lo ha descu
bierto, yo soy el profesor P.

EN EL CD

^Consulte 
el módulo Les 
presento a mi 
tumor. Pinel, 
relajado en su 
jardín, describe su 
lucha con un tumor 
cerebral.

Causas del daño cerebral

Este apartado aporta una introducción a seis causas del 
daño cerebral: tumores cerebrales, trastornos cerebro- 

vasculares, traumatismos craneoence- 
fálicos cerrados, infecciones cerebrales, 
neurotoxinas y factores genéticos. Fi

naliza con un análisis de la m uerte celular programada, la 
cual media muchas formas de daño cerebral.

Tlimores cerebrales
Un tumor, o neoplasia, (literalmente «nueva prolifera
ción») consiste en una masa de células que proliferan 
independientemente del resto del organismo (véase Wechs- 
ler-Reya y Scott, 2001). En otras palabras, es un cáncer.

Alrededor del 20 por ciento de los tumores que se han 
encontrado en el encéfalo hum ano son meningiomas 
(véase la Figura 10.1) — tumores que se desarrollan entre 
las meninges las tres membranas que recubren el sistema 
nervioso central— . Todos los meningiomas son tumores 
encapsulados —tumores que se desarrollan dentro de su 
propia m em brana— . En consecuencia, son particular
mente fáciles de detectar mediante una exploración con 
TAC, sólo pueden influir en la función cerebral por la pre

sión que ejercen sobre el tejido circundante y casi siempre 
son tumores benignos —tumores que se pueden extirpar 
quirúrgicamente con poco riesgo de que vuelvan a de
sarrollarse en el organismo (véase Grimson et al., 1999).

Desafortunadamente, cuando se trata de tumores ce
rebrales, el que estén envueltos por membranas es la ex
cepción, más que la regla. Aparte de los meningiomas, la 
mayoría de los tumores encefálicos son infiltrantes. Los tu
mores infiltrantes son aquellos que crecen de un modo di
fuso a través del tejido que los rodea. En consecuencia, 
suelen ser tumores malignos: es difícil extirparlos o eli
minarlos por completo, y cualquier tejido canceroso que 
permanezca después de la cirugía sigue desarrollándose.

Alrededor de un diez por ciento de los tumores cere
brales no se originan en el cerebro, se desarrollan a partir 
de fragmentos de tumores infiltrantes transportados desde 
otras partes del organismo hasta el cerebro por el torrente 
circulatorio. (El cerebro es un terreno particularmente fér
til para el desarrollo de tumores.) A estos tumores se les de
nomina tumores metastásicos; metástasis se refiere a la 
propagación de la enfermedad de un órgano a otro. La ma
yoría de los tumores cerebrales metastásicos se originan a 
partir de un cáncer en los pulmones. Obviamente, la po
sibilidad de recuperarse de un cáncer que ya haya atacado 
dos o más puntos independientes es, como mucho, es
casa. En la Figura 10.2, se ilustran los estragos de la m e
tástasis.

Por fortuna, mi tum or estaba encapsulado. Los tum o
res encapsulados que se desarrollan en el VIII par craneal 
se conocen como neurinomas estatoacústicos (los neuri
nomas son tumores que crecen en los nervios o en los fas
cículos). La Figura 10.3, es una RM de mi neurinom a 
acústico, el mismo escáner que llevé a mi neurocirujano.

Trastornos vasculares cerebrales
Las apoplejías [o accidentes cerebrovasculares] son tras
tornos vasculares cerebrales que provocan daño cerebral. 
Hay dos tipos principales de accidentes cerebrovasculares: 
b s  que se deben a una hemorragia cerebral y los que se

IRA  10.1 Meningioma. (Cortesfa de Kenneth Beriy, 
Jefe de Neuropatologia, Hospital General de Vancouver.)
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deben a isquemia cerebral. En Estados Unidos, el acci
dente cerebrovascular es la tercera causa de muerte y la 
causa más frecuente de invalidez en adultos (Janardhan y 
Qureshi, 2004). Sus consecuencias habituales son am ne
sia, afasia (problemas de lenguaje), parálisis y coma. La 
zona de tejido muerto o de tejido que está m uriendo de
bido a un accidente cerebrovascular se denom ina infarto.

Hemorragia cerebral La hemorragia cerebral (san
grado en el interior del encéfalo) ocurre cuando se rompe 
un vaso sanguíneo del cerebro y la sangre se infiltra en el 
tejido nervioso circundante, dañándolo. Una causa fre
cuente de hem orragia intracerebral es la rotura de un  
aneurisma. Un aneurisma es una dilatación patológica de 
forma abombada que se forma en la pared de un vaso san
guíneo en un punto donde la elasticidad de la pared del 
vaso es defectuosa. Los aneurismas pueden ser congénitos 
(existentes desde el nacimiento) o pueden ser el resultado 
de la exposición a agentes tóxicos vasculares o a infeccio
nes (véase Kalaria, 2001). Las personas que tengan aneu
rismas deberían hacer todo lo posible por evitar que su 
tensión arterial aumente.

Isquem ia cerebral La isquemia cerebral es una alte
ración del riego sanguíneo a una región del encéfalo. Las 
tres causas principales de la isquemia cerebral son la trom 
bosis, la embolia y la arterieesclerosis. En la trombosis, se 
form a un tapón, denom inado trombo, que bloquea el

FIGURA 10.3 Una RM del neurinoma del 
estatoacustico ¡VIM par craneal] del profesor P. La flecha senala 
el tumor.
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riesgo sanguíneo en el punto donde se ha formado. Un 
trombo puede estar compuesto por un coágulo de sangre, 
grasa, aceite, una burbuja de aire, células tumorales, o 
cualquier combinación de éstas. La embolia es similar, 
salvo por el hecho de que el tapón, llamado émbolo en este 
caso, es transportado por la sangre desde un vaso más 
grande, donde se ha formado, hasta un vaso más pequeño, 
donde se aloja; básicamente, un émbolo es un trombo que 
ha viajado. En la arterieesclerosis, las paredes de los vasos 
sanguíneos se endurecen y los conductos se estrechan, por 
lo general como resultado de depósitos grasos; este estre
chamiento puede llevar finalmente a la oclusión completa 
de los vasos sanguíneos (Libby, 2002). El angiograma que 
se presenta en la Figura 10.4 ilustra la oclusión parcial de 
una arteria carótida.

Gran parte del daño que produce la isquemia cerebral 
tarda uno o dos días en desarrollarse por completo y, pa
radójicamente, algunos de los propios neurotransmisores 
del cerebro desempeñan un papel clave en el su desarro
llo (Wahlgren y Ahmed, 2004). Gran parte del daño cere
bral que se asocia con el accidente cerebrovascular se debe 
ala excesiva liberación de neurotransmisores aminoácidos 
excitadores, en concreto de glutamato, el neurotransmisor 
excitador que predomina en el encéfalo.

Así se piensa que funciona este mecanismo (véase Dir- 
nagl, IadecolayMoskowitz, 1999): cuando se obstruye un 
vaso sanguíneo, muchas de las neuronas privadas de san
gre se vuelven hiperactivas y liberan una cantidad excesiva 
de glutamato. A su vez, el glutamato sobreexcita a los re
ceptores de glutamato localizados en las membranas de las

v n n w w i iw -t j  Angiograma que ilustra la estenosis de 
la arteria carótida (véase la flecha), la principal vía de aporte 
sanguíneo al encéfalo. Compárese este angiograma con el 
angiograma normal del la Figura 5.1.

neuronas postsinápticas; los receptores de glutamato que 
están más implicados en esta reacción son los receptores 
NMDA (N-metil-D-aspartato).Como resultado, una gran 
cantidad de iones de Na+ y Ca2+ penetra en las neuronas 
postsinápticas.

La concentración excesiva interna de iones de Na+ y 
Ca2+ afecta a las neuronas postsinápticas de dos modos: 
provoca que liberen cantidades excesivas de glutamato, 
difundiendo así la cascada tóxica a otras neuronas; y des
encadena una secuencia de reacciones internas que, final
mente, destruyen a las neuronas postsinápticas (véase la 
Figura 10.5).

El daño cerebral inducido por isquemia tienen tres 
propiedades im portantes (Krieglstein, 1997). Primera, 
tarda cierto tiempo en evolucionar. Poco después de un 
episodio de isquemia cerebral importante, digamos unos 
10 minutos, por lo general hay pocos, o ninguno, signos de 
daño cerebral; sin embargo, uno o dos días después con fre
cuencia puede detectarse una pérdida neuronal significa
tiva. Segunda, el daño cerebral producido por isquemia no 
se produce por igual en todas partes del encéfalo; las neu
ronas de determinadas zonas del hipocampo son espe
cialmente susceptibles (Ohtaki et al., 2003). Tercera, los 
mecanismos de daño inducido por isquemia varían algo 
de una estructura cerebral a otra.

Una implicación apasionante del descubrimiento de 
que la excesiva liberación de glutamato ocasiona gran 
parte del daño cerebral asociado con la apoplejía es la po
sibilidad de prevenirlo bloqueando la cascada glutama- 
térgica. La investigación se centra en un antagonista del 
glutamato que sea eficaz e inocuo para ser utilizado en 
quienes han padecido una apoplejía (Leker y Shomami, 
2002; Lo, Dalkar y Moskowitz, 2003). Se ha demostrado 
que varios son eficaces en animales de laboratorio, pero 
hasta ahora ninguno ha demostrado reducir el daño cere
bral que produce la apoplejía en seres humanos. Wahlgren 
y Ahmed (2004) han argumentado que para que tales tra
tamientos sean eficaces, han de iniciarse en la ambulancia, 
no horas más tarde en el hospital.

Traumatismo craneoencefálico cerrado
No es necesario que se produzca una perforación de crá
neo para que el cerebro resulte gravemente lesionado. De 
hecho, cualquier golpe en la cabeza debiera tratarse con ex
trema precaución, en particular cuando a continuación se 
manifiestan confusión, trastornos sensitivomotores o pér
dida de consciencia. Las lesiones cerebrales producidas 
por golpes que no perforan el cráneo se denominan trau
matismos craneoencefálicos cerrados.

Las contusiones son traumatismos craneoencefálicos 
cerrados que suponen la lesión del sistema circulatorio 
cerebral. Dichas lesiones producen hemorragias internas, 
que dan lugar a un hematoma. Un hematoma consiste en
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4 La entrada excesiva de 
iones Na+ y Ca2+ 

Inalmente destruye las 
neuronas postsinápticas, pero 
primero desencadena que 
éstas liberen una cantidad 
excesiva de giutamato, lo que 
propaga la cascada tóxica. -  FIGURA 10.5 Cascada de 

acontecimientos por tos que la 
liberación de giutamato inducida 
por el accidente cerebrovascular 
destruye las neuronas.

la acumulación localizada de coágulos de sangre en un 
órgano o un tejido — en otras palabras, un m oretón— .

Resulta curioso que la misma dureza del cráneo, que 
protege al encéfalo de lesiones perforantes, sea el princi
pal factor que ocasione contusiones. Las contusiones pro
ducidas por traum atism os craneoencefálicos cerrados 
ocurren cuando el encéfalo se golpea violentamente den
tro del cráneo. Como se muestra en la Figura 10.6, la san
gre que producen estas lesiones puede acumularse en el 
espado subdural — espacio entre las membranas durama
dre y aracnoides—  y deformar gravemente en el tejido 
nervioso que lo rodea.

Puede que al lector le sorprenda enterarse de que las 
contusiones se dan con frecuencia en el lado opuesto del 
encéfalo dañado por el golpe. La razón de estas llamadas 
lesiones po r contragolpe es que el impacto hace que el en
céfalo se golpee dentro del cráneo contra el otro lado de 
la cabeza.

Cuando hay una alteración de la consciencia después 
de un golpe en la cabeza y no hay evidencia de que haya 
una contusión u otros daños estructu
rales, el diagnóstico es el de conm o
ción cerebral. Por lo general se asume 
que estas conmociones conllevan una alteración tempo-
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FIGURA 10.6 )  TAC de un hematoma subduraL 
Obsérvese que el hematoma subdural ha desplazado el 
ventrículo lateral izquierdo.

Golpéalo», dice orgullosamente, dándose puñe
tazos una y o tra vez.

Golpea fuertemente su nudoso puño contra la ro
lliza palma de la mano. Ladea la cabeza. M ira fija
mente. Ojos azules distraídos. «Tocado» a los 50. En 
terminología médica: demencia pugilística [síndrome 
punch-drunk]. Causa: miles de puñetazos en la cabeza.

Aspirante a peso pesado durante los años sesenta 
y setenta, Q. ahora necesita que le ayuden a afeitarse, 
ducharse y ponerse los calcetines y los zapatos. Pronto, 
probablemente, los pañales. Su hermano mayor, J., le 
corta la carne en trozos pequeños para que no se a tra 
gante. J. sonríe como un niño. Arrastra los pies como 
un viejo.

Habla lentamente, arrastrando las palabras. Pen
samientos aleatorios enganchados en las ramas de un 
cerebro moribundo. Recuerdos distorsionados. Voces 
que nadie oye (Steve Wilstein, Associated Press. 1995).

ral del funcionamiento cerebral normal, sin una lesión a 
largo plazo. Sin embargo, el síndrom e «punch-drunk»1 
sugiere algo distinto. El síndrome punch-drunk consiste en 
la dem encia (deterioro intelectual general) y las ci
catrizaciones cerebrales que se observan en boxeadores 
y otras personas que sufren repetidamente una conm o
ción cerebral. Si no se produjera una lesión por una única 
conmoción, los efectos de muchas conmociones no se 
sum arían para producir una lesión grave (McCrory y 
Berkovic, 1998).

Uno de los aspectos más peligrosos de las conmocio
nes es la poca importancia que el sujeto les concede. Re
ferirse a ellas de un m odo tan frívolo como «haber visto 
las estrellas» transmiten poco acerca de sus peligros.

El caso de I. Q., ex boxeador

J. Q. se golpea su duro abdom en con 
am bos puños. Sonríe ante el sonido. 
Suena como una piedra contra un árbol.

1 Punch-drunk syndrome: síndrome de «atontamiento» o, en términos 
médicos, encefalopatía traumática por conmociones cerebrales acum u
lativas (N. de la T.).

Infecciones del encéfalo
Una invasión del encéfalo por microorganismos es una in
fección cerebral, y la inflamación resultante es una encefa- 
Itis . Existen dos tipos habituales de infecciones cerebrales: 
las infecciones bacterianas y las infecciones virales.

Infecciones bacterianas Cuando las bacterias infec
tan el encéfalo, suelen llevar a la formación de abscesos ce
rebrales —bolsas de pus en el encéfalo— . Asimismo, con 
frecuencia atacan e inflaman las meninges, lo que provoca 
un trastorno conocido como meningitis, la cual resulta 
mortal en el 25% de los adultos (Ñau y Bruck, 2002). La 
penicilina y otros antibióticos a veces eliminan la infección, 
pero no pueden anularlas lesiones cerebrales que ya se han 
producido.

La sífilis es una infección cerebral bacteriana de la que 
probablemente el lector haya oído hablar. La bacteria de la 
sífilis se transmite de una persona infectada a otra no in
fectada a través del contacto con úlceras genitales. La bac
teria infecciosa pasa entonces a una fase latente durante 
varios años antes de hacerse virulenta y atacar a muchas 
partes del organismo, incluido el encéfalo. El síndrome de 
enajenación mental y demencia secuela de una infección 
sifilítica se conoce como paresia general.

La sífilis tiene una historia especialmente interesante 
(véase Klawans, 1990). Los primeros europeos que viaja
ron a América despojaron a los nativos de su oro y les de
jaron a cambio la viruela. Sin embargo, el negocio no fue 
del todo unilateral; el botín que trajeron de vuelta a Eu
ropa los marineros de Colón y los aventureros que les 
siguieron después incluía un cargamento de bacterias de 
sífilis. Hasta entonces, la sífilis había estado limitada a las 
Américas, pero se difundió rápidamente al resto del 
mundo.
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Infecciones v ira les Hay dos tipos de infecciones 
virales del sistema nervioso: las que tienen una afinidad 
particular por el tejido neural y las que atacan al tejido neu
ral pero no tienen por él mayor afinidad que por otros 
tejidos.

La rabia, que normalmente se transmite a través de la 
mordedura de un animal con rabia, es un ejemplo muy co
nocido de infección viral que tiene una afinidad particu
lar por el sistema nervioso. Los arrebatos de ira provocados 
por los efectos del virus en el encéfalo aumentan la pro
babilidad de que los animales con rabia que atacan n o r
malmente m ordiendo (p.ej., los perros, los gatos, los 
mapaches, los murciélagos y los ratones) difundan el tras
torno. Aunque los efectos del virus de la rabia sobre el en
céfalo acaban siendo mortales, el virus tiene una 
característica favorable: no suele atacar al cerebro hasta al 
menos un mes después de haberse contraído, lo que per
mite una vacunación preventiva.

Los virus de las paperas y del herpes son ejemplos tra
dicionales de virus que pueden atacar al sistema nervioso 
pero no tienen una afinidad especial por él. Si bien estos 
virus a veces se extienden por el cerebro, habitualmente 
atacan otros tejidos del organismo.

Neurotoxinas
El sistema nervioso puede resultar dañado por la exposi
ción a cualquiera de una serie de sustancias químicas tó 
xicas, que pueden penetrar en la circulación general 
procedentes del tubo digestivo, de los pulmones o a través 
de la piel. Por ejemplo, los metales pesados tales como el 
mercurio y el plomo pueden acumularse en el encéfalo y 
dañarlo de forma permanente, produciendo una psicosis 
tóxica (demencia crónica producida por una neuroto- 
xina). ¿Se ha preguntado el lector alguna vez por qué el 
Sombrerero Loco de Alicia en el país de las maravillas era 
un loco sombrerero y no un loco de otro tipo? En la In
glaterra de los siglos XVIII y XIX, los fabricantes de som 
breros frecuentemente se volvían locos debido al mercurio 
que empleaban para preparar el fieltro que utilizaban para 
hacer los sombreros. Algo parecido sucede con la palabra 
chalado [en inglés,«crackpot»], que originalmente hacía re
ferencia a la psicosis tóxica observada en algunas personas 
— fundamentalmente en las pobres—  que preparaban su 
té en una tetera [«pot»] de cerámica agrietada [«crack»] 
soldada con plomo.

En ocasiones, los mismos fármacos que se utilizan para 
tratar enfermedades neurológicas han resultado tener efec
tos tóxicos. Por ejemplo, algunos de los fármacos antipsi- 
cóticos que se introdujeron en el mercado a principios de 
los años cincuenta tuvieron efectos desastrosos. A finales 
de los cincuenta, se mantenía a millones de pacientes con 
psicosis con estos nuevos fármacos. No obstante, al cabo 
de varios años de tratamiento muchos de los pacientes

llegaron a manifestar un trastorno m otor denominado 
discinesia tardía (DT).Sus síntomas principales son m o
vimientos involuntarios de succión y chasquido de los la
bios, sacar y enrollar la lengua, movimientos laterales de 
la mandíbula e inflar las mejillas. Desde entonces se han 
elaborado fármacos antipsicóticos más seguros.

El daño cerebral producido por los efectos de las dro
gas de abuso es también un grave problema. En el Capí
tulo 1 se explicó que el alcohol produce lesiones cerebrales 
debido a la combinación de sus efectos neurotóxicos d i
rectos con sus efectos sobre el metabolismo de la tiamina. 
¿Recuerda el lector el caso de J. G.?

Algunas neurotoxinas son endógenas (producidas por 
el propio organismo del paciente). Por ejemplo, el o r
ganismo puede producir anticuerpos que ataquen de
term inados com ponentes del sistema nervioso (véase 
Newsom-Davis y Vincent, 1991).

Factores genéticos
Las células humanas normales tienen 23 pares de crom o
somas; sin embargo, a veces ocurren accidentes durante la 
división celular, y el óvulo fecundado acaba teniendo un 
cromosoma anómalo o un número anormal de crom o
somas normales. Posteriormente, a medida que el óvulo 
fecundado se divide una y o tra vez, estas anomalías cro- 
mosómicas se reproducen en cada célula del organismo.

La mayoría de las enfermedades neuropsicológicas de 
origen genético se deben a genes recesivos anómalos que 
los padres transmiten a la descendencia. (En el Capítulo 2 
se expuso uno de tales trastornos, la fenilcetonuria.) Los 
trastornos neuropsicológicos hereditarios rara vez se aso
cian con genes dominantes ya que los genes dominantes 
que alteran la función neuropsicológica tienden a ser eli
minados de la reserva genética — cada individuo que porta 
uno tiene una mayor desventaja para sobrevivir y repro
ducirse— . Por lo contrario, quienes heredan un gen rece
sivo anorm al no manifiestan el trastorno, y el gen se 
transmite a las generaciones siguientes.

Hay, sin embargo, dos situaciones posibles en las que 
los trastornos neurológicos pueden asociarse con genes 
dominantes. Una es el caso en que un gen dominante anó
malo se manifiesta solamente en circunstancias am bien
tales poco comunes. La otra es el caso en que un gen 
dominante anómalo no se expresa hasta que el sujeto ha 
pasado con creces la pubertad.

El síndrome de Down es un trastorno genético causado 
no por un gen defectuoso sino por un accidente genético, 
lo cual se produce en el 0,15 por ciento de los nacimien
tos. El caso más frecuente es un accidente que sucede du
rante la ovulación. Durante la ovulación se origina un  
cromosoma 21 adicional en el óvulo; así, cuando el óvulo 
es fertilizado en el cigoto hay tres en vez de dos. Las con
secuencias de este cromosoma 21 superfluo son penosas.
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Además de la desfiguración característica —aplanamiento 
del cráneo y la nariz, pliegues en la piel en el ángulo in 
terno de los ojos, y acortamiento de los dedos (véase la Fi
gura 10.7)— , el desarrollo intelectual está retrasado y a 
menudo se producen complicaciones médicas graves. La 
probabilidad de parir un bebé con síndrome de Down au 
menta a medida que aumenta la edad de la madre (Caro- 
thers etal., 2001).

Muerte celular programada
En el Capítulo 9 se aprendió que las neuronas y otras cé
lulas tienen programas genéticos para el suicidio, que los 
procesos por los que las células se destruyen a sí mismas 
se denomina m uerte celular program ada [también co
nocida como apoptosis] y que ésta desempeña una fun
ción crucial en el desarrollo inicial al eliminar algunas de 
las excesivas neuronas que se han originado inicialmente. 
La muerte celular programada también interviene en el 
daño cerebral. En realidad, parece que cada una de las seis 
causas de daño cerebral que ya se han analizado en este ca
pítulo (tumores, trastornos cerebrovasculares, lesiones por 
traumatismo craneoencefálico cerrado, infecciones, toxi
nas y factores genéticos) produce sus efectos, en parte, 
activando programas de autodestrucción (Allsop y Faza- 
kerley, 2000; Dimagl, Simón y Hallenbeck, 2003; Nijhawan, 
Jonarpour y Wang, 2000).

En un principio se asumió que la muerte de neuronas 
tras daño cerebral era en su totalidad necròtica — la necrosis 
es la m uerte celular pasiva resultante de una lesión— . 
Ahora parece ser que si las células no están dañadas de
masiado gravemente intentarán conseguir recursos sufi
cientes para suicidarse. No obstante, la muerte celular no 
es una situación exclusivamente de uno u otro tipo: algu
nas células lesionadas y moribundas manifiestan signos 
tanto de necrosis como de m uerte celular programada 
(v&seElibol e ia /.,2001).

Es fácil entender porqué han evolucionado los meca
nismos de muerte celular programada: ésta es claramente 
más adaptativa que la necrosis. En la necrosis, las células 
dañadas se hinchan y se rompen comenzando por los axo- 
nes y las dendritas y terminando en el soma celular. Esta 
fragmentación lleva a la inflamación, que puede dañar a 
otras células vecinas. La muerte celular necròtica es rápida, 
por lo general se completa en unas cuantas horas. En con
traposición, la m uerte celular programada es lenta, suele 
requerir un día o dos. La muerte celular programada de 
una neurona procede gradualmente, comenzando por el 
encogimiento del cuerpo celular. Luego, cuando partes de 
la neurona mueren, los desechos resultantes se empaque
tan en vesículas. En consecuencia, no hay inflamación y el 
daño de las células vecinas se mantiene en un mínimo.

0 . 2  Síndromes neuropsicológicos

El apartado precedente se ha centrado en las causas del 
daño cerebral humano. Este apartado analiza cinco enfer
medades que se asocian con daño cerebral: epilepsia, en-
e——------------- -v fermedad de Parkinson, corea de

J Huntington, esclerosis múltiple y en- 
------------------fermedad de Alzheimer.

Epilepsia
El síntoma principal de la epilepsia es la crisis epiléptica, 
pero no se asume que todas las personas que sufren crisis

epilépticas tengan epilepsia. No es infrecuente que una 
persona por lo demás sana sufra una crisis durante una en
fermedad temporal o después de haber estado expuesto a 
un agente convulsivo. La etiqueta de epilepsia se aplica 
sólo a los pacientes cuyas crisis parecen estar generadas por 
su propia disfunción cerebral crónica. Alrededor de un 
uno por ciento de la población recibe un diagnóstico de 
epilepsia en algún momento de su vida.

En vista de que la epilepsia se caracteriza por crisis epi
lépticas — o, más exactamente, por crisis epilépticas que se 
repiten de forma espontánea— podría pensarse que la

FIGURA 10.7 ;  Una niña con síndrome de Down antes 
y después de cirugía plástica. El objetivo de estas fotografías 
no es promocionar la cirugía estética sino retar a nuestra 
reacción cultural ante los pacientes con síndrome de Down. La 
niña de la izquierda y la de la derecha son la misma; merecen 
el mismo respeto y consideración. (Cortesía de Kenneth E. Salyer, 
Director, International Craniofacial Institute.)
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tarea de diagnosticar la epilepsia es sencilla. Pero sería un 
error. La diversidad y la complejidad de las crisis epilépti
cas dificultan esta tarea. Probablemente, el lector ya co
nozca las crisis que toman la forma de convulsiones (crisis 
motoras); éstas a menudo incluyen temblores (clono), ri
gidez (tono) así como pérdida del equilibrio y la cons
ciencia. Pero muchas crisis no adoptan esta forma; en vez 
de ello implican cambios sutiles del razonamiento, del es
tado de ánimo o del comportamiento que no pueden dis
tinguirse fácilmente de la actividad normal que se está 
desarrollando.

Son muchas las causas de la epilepsia. De hecho, todas 
las causas de daño cerebral que se han descrito en este ca
pítulo— incluyendo virus, neurotoxinas, tumores y golpes 
en la cabeza— pueden provocar epilepsia, y se han rela
cionado con ella unos 70 genes defectuosos diferentes (No- 
ebels, 2003). Muchos casos de epilepsia parecen estar 
asociados con fallos en las sinapsis inhibidoras que hacen 
que una gran cantidad de neuronas disparen en salvas sin
cronizadas (Kóhling, 2002).

El diagnóstico de epilepsia se basa en gran medida en 
la electroencefalografía (EEG). El valor de la electroence- 
falografía registrada sobre el cuero cabelludo [EEG de su
perficie] en casos en los que se sospecha epilepsia deriva 
del hecho de que las crisis epilépticas se asocian con sal
vas de puntas EEG de alta amplitud, las cuales a menudo 
se revelan en el EEG de superficie durante una crisis (véase 
la Figura 10.8), así como del hecho de que, en los perío
dos libres de crisis, el EEG de superficie de las personas con 
epilepsia a m enudo está salpicado de puntas aisladas 
(Cohén et a l, 2002). Si bien la observación de descargas 
eléctricas espontáneas constituye una prueba irrefutable de

epilepsia, el hecho de no observarlas no siempre significa 
que el paciente no padezca epilepsia. Podría significar que 
el paciente la padece, pero que no ha sufrido descargas eléc
tricas durante la prueba, o que se han producido descar
gas eléctricas durante la prueba, pero no se han registrado 
mediante los electrodos situados en el cuero cabelludo.

Algunos pacientes con epilepsia sufren cambios psico
lógicos característicos justo antes de una convulsión. Estos 
cambios, llamados aura epiléptica, pueden adoptar m u
chas formas diferentes — por ejemplo, un olor desagrada
ble, un pensamiento concreto, una sensación vaga de 
familiaridad, una alucinación o una opresión en el 
pecho— . Las auras epilépticas son importantes debido a 
dos razones. Primera, la naturaleza de las auras aporta 
pistas importantes respecto a la localización del foco epi
léptico. Segunda, ya que las auras epilépticas que experi
menta un determinado paciente en una crisis y o tra suelen 
parecerse, avisan al paciente de una convulsión inminente.

Una vez que una persona ha recibido un diagnóstico de 
epilepsia, es habitual clasificar la epilepsia en una de dos 
categorías generales —epilepsia pardal o epilepsia genera
lizada—  y posteriormente en una de sus subcategorías 
respectivas. Los distintos tipos de crisis son tan diferentes 
unos de otros que es más adecuado considerar la epilep
sia no como una enfermedad única, sino como un con
junto de enfermedades diferentes, pero relacionadas. A 
favor de este enfoque está el hecho de que la epilepsia no 
tenga una única causa; prácticamente cualquier tipo de al
teración cerebral puede provocar crisis.

Crisis pardales Una crisis parcial es una crisis que no 
afecta a todo el encéfalo. Las neuronas epilépticas de un 
foco comienzan a disparar todas juntas en salvas, y es este 
disparo sincrónico de las neuronas (véase la Figura 10.9) 
lo que genera el patrón de puntas epilépticas en el EEG. La 
actividad sincrónica puede mantenerse restringida al foco 
hasta que la crisis finaliza, o puede extenderse a otras áreas 
del encéfalo — pero en el caso de las crisis parciales no se 
extienden por todo el encéfalo— . Los síntomas compor- 
tamentales específicos de una crisis epiléptica parcial 
dependen del lugar donde se inicien las descargas pertur
badoras y de a qué estructuras se extienda. Puesto que las 
crisis parciales no afectan a todo el encéfalo, por lo gene
ral no suelen acompañarse de una pérdida total de la cons
ciencia o del equilibrio.

Hay dos categorías principales de crisis parciales: sim 
ples y complejas. Las crisis parciales simples son crisis 
parciales cuyos síntomas son fundamentalmente sensiti
vos, motores o de ambos tipos; a veces se les llama crisis 
jacksonianas, en alusión al famoso neurólogo del siglo 
x d c ,  Hughlings Jackson. A medida que las descargas epi
lépticas se propagan por las áreas sensitivas o motoras 
del cerebro, los síntomas se propagan sistemáticamente 
por el cuerpo.

FIGURA 10.8 Electroencefalograma (EEG) cortical 
registrado en varios puntos del cuero cabelludo durante el 
comienzo de una crisis parcial compleja. Las letras y números 
a la izquierda de cada trazado indican la situación de los 
electrodos sobre los lóbulos frontal (F), temporal (T), parietal 
(P) y occipital O).
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FIGURA 10.9^ Salva de disparos 
de una neurona «epiléptica», registrada 
mediante registro extracelular de una 
unidad.

En contraposición, las crisis parciales complejas a m e
nudo se restringen a los lóbulos temporales, y de quienes 
las sufren se dice que padecen epilepsia del lóbulo temporal 
Durante una crisis parcial compleja, el paciente realiza con
ductas sencillas, compulsivas y repetitivas, que se designan 
habitualmente automatismos (p.ej., abrocharse y desabro
charse un botón) y conductas más complejas que parecen 
casi normales. La diversidad que presentan las crisis par
dales complejas se refleja en los cuatro casos siguientes.

La sutileza de las crisis parciales 
complejas: cuatro casos

Un veterano de guerra que padecía m u
chos automatismos leyó en el periódico 
que un hom bre había abrazado a una 

mujer en  un parque, la había seguido hasta los aseos 
de mujeres, y luego había subido a un autobús. Por la 
descripdón que se daba, se dio cuenta de que él era ese 
hombre.

Una mañana, un médico salió de casa para atender 
una llamada de urgencia del hospital y volvió varias 
horas después, un tan to  confundido, con la sensación 
de haber tenido un mal sueño. En el hospital había lle
vado a cabo una [intervención quirúrgica] difícil... 
con su competencia habitual, pero luego había hecho 
y dicho cosas que se consideran imprudentes.

Un hombre joven, profesor de música, mientras 
asistía a un concierto, se dirigió por el pasillo hasta el 
estrado, dio la vuelta alrededor del piano, dio saltos 
sobre el suelo, saltó a la pata coja, dio brincos, saltó de 
nuevo al pasillo, y recuperó el juicio a mitad de camino 
hacia su casa. A m enudo se encontraba de pronto en 
un tranvía [autobús] lejos de su destino.

Durante una crisis, un hombre se dirigió a su jefe 
y le dijo: «Necesito ganar más dinero o me voy». Más 
tarde, para su sorpresa, se encontró con que le habían 
aum entado el sueldo (pp. 237-238).

Aunque parece que los pacientes están conscientes du
rante las crisis complejas parciales, habitualmente recuer
dan muy poco o no recuerdan nada de ellas. 
Aproximadamente la mitad de todos los casos de epilep
sia son de tipo parcial complejo — los lóbulos temporales 
tienen una especial predisposición a desarrollar descargas 
epilépticas— .

Crisis generalizadas Las crisis generalizadas afec
tan a todo el encéfalo. Algunas comienzan como descar
gas focales que gradualmente se extienden por todo el 
encéfalo. En otros casos, las descargas parecen iniciarse 
casi simultáneamente en todas las partes del encéfalo. Tales 
crisis generalizadas de comienzo repentino pueden deri
var de una patología difusa o pueden iniciarse focalmente 
en una estructura, como el tálamo, que proyecta a diver
sas regiones del encéfalo.

Al igual que las crisis parciales, las crisis generalizadas 
se producen de muchas formas. Una de ellas es la con
vulsión tonicoclónica generalizada2 (literalmente, «gran 
dolencia»). Los síntomas prim ordiales de una convul
sión tonicoclónica generalizada son pérdida de cons
ciencia, pérdida de equilibrio, y una violenta convulsión 
tónico-clónica — convulsión que implica tanto al tono 
[rigidez] como al clono [temblores]— . Algunas m ani
festaciones comunes de las convulsiones tonicoclónicas 
generalizadas son morderse la lengua, incontinencia uri
naria y áanosis (quedarse azul debido la extracción exce
siva de oxígeno de la sangre durante la convulsión). La 
hipoxia (disminución de aporte de oxígeno a los tejidos, 
por ejemplo, al encéfalo) que acompaña a una convul
sión tonicoclónica generalizada puede originar por sí 
misma una lesión cerebral, parte de la cual se desarrolla 
lentamente después de la crisis y está m ediada por la li
beración excesiva de neurotransmisores aminoácidos ex
citadores.

La segunda categoría principal de crisis generalizada 
es la ausencia típica3 (literalmente, «pequeña dolencia») 
(véase Crunelli y Leresche, 2002). Las ausencias típicas 
no se asocian con convulsiones: su síntoma comporta- 
mental más destacado es la ausencia de pequeño mal —al
teración de la consciencia que se asocia con un cese de la 
conducta que se está desarrollando, una mirada vacía y, 
en ocasiones, agitación de los párpados— . El EEG que se 
observa en una ausencia típica es diferente del que puede 
verse en otras crisis; consiste en una descarga de punta- 
onda de 3 ciclos po r segundo, bilateral y simétrica (véase 
la Figura 10.10). Las ausencias típicas son más habituales 
en niños, y frecuentemente desaparecen en la pubertad. 
A menudo no se diagnostican; por tanto, los padres y los 
profesores de niños con ausencias típicas consideran que 
éstos «sueñan despiertos».

2 Antes llamada crisis de «granó mal» o  gran mal (N .d e la T .).
3 Antes llamada crisis de «petit mal» o  pequeño mal (N. de la T.).
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FIGURA 10.10 : La descarga EEC bilateral, simétrica, de 

onda-punta de 3 Hz, asociada con crisis epilépticas del tipo 
ausencias típicas [«petit» mal].

Aunque la epilepsia no tiene cura, la frecuencia y gra
vedad de las crisis por lo general pueden reducirse con m e
dicación anticonvulsiva. A veces se prescribe cirugía 
cerebral en situaciones potencialmente mortales.

Enfermedad de Parkinson
La enfermedad de Parkinson es un trastorno m otor que 
ocurre en la edad m adura y el envejecimiento y afecta a al
rededor del 0,5 % de la población (véase Strickland y Ber- 
toni, 2004). Es unas 2.5 veces más prevalente en los varones 
que en las mujeres (véase Sawada y Shimohama, 2000, 
Wooten etak  2004).

Los síntomas iniciales de la enfermedad de Parkinson 
son moderados — tal vez sólo una ligera rigidez o temblor 
de los dedos— , pero inevitablemente aumentan de grave
dad con el paso de los años. Los síntomas más frecuentes del 
verdadero trastorno son: temblor, que se intensifica du
rante la inactividad pero no se da durante el movimiento vo
luntario o el sueño; rigidez muscular; dificultad para iniciar 
los movimientos; lentitud de movimientos; y cara con as
pecto de máscara. A menudo se manifiestan dolor y depre
sión antes de que los síntomas motores lleguen a ser graves.

Aunque los pacientes con Parkinson suelen presentar 
ciertas dificultades cognitivas, por lo general este trastorno 
no se asocia con demencia. Básicamente, quienes padecen 
la enfermedad de Parkinson son personas que razonan 
normalmente, atrapadas en cuerpos que no pueden con
trolar. ¿Recuerda el lector el caso de «el lagarto», Roberto 
García d’Orta, presentado en el Capítulo 4?

Así como la epilepsia, parece ser que la enfermedad de 
Parkinson no se debe a una única causa; tanto genes anó
malos, como infecciones cerebrales, accidentes cerebro- 
vasculares, tumores, traum atism os craneoencefálicos y

neurotoxinas han sido factores etiológicos en casos con
cretos (véaseGreenamyre y Hastings, 2004). Sin embargo, 
en la mayoría de los casos no existe una causa evidente y 
no hay una historia familiar del trastorno (véase Calne et 
a l,  1987).

La enfermedad de Parkinson se relaciona con la dege
neración de la sustancia negra — nùcleo del mesencèfalo 
cuyas neuronas proyectan a través de la vía ni groes triatal 
al neoestriado de los ganglios básales. Si bien el principal 
neurotransmisor que liberan normalmente la mayoría de 
las neuronas de la sustancia negra es la dopamina? hay 
poca dopam ina en la sustancia negra y el neoestriado de 
los pacientes con Parkinson a largo plazo.

Como se vio en el caso de d’Orta, los síntomas de la en
fermedad de Parkinson pueden aliviarse con inyecciones 
de L-dopa —la sustancia química a partir de la cual se sin
tetiza la dopamina— . Sin embargo, en pocas ocasiones la 
L-dopa supone una solución permanente; por lo general 
se va haciendo cada vez menos efectiva con el uso conti
nuado hasta que sus efectos secundarios (p.ej., m ovi
mientos involuntarios; véase Bezard, Brotchie y Gross, 
2001 ) son mayores que sus beneficios. Esto es exactamente 
lo que le sucedió a d ’Orta. La terapia con L-dopa le dio una 
tregua de tres años con su enfermedad, pero al final se vol
vió totalmente ineficaz. Se cambió entonces su medicación 
a otro agonista dopaminérgico y de nuevo mejoró su es
tado — pero de nuevo la mejoría fue sólo temporal— . Vol
veremos al caso de la montaña rusa de d ’Orta más adelante 
en este capítulo.

Se han relacionado con la enfermedad de Parkinson 
unas diez mutaciones genéticas diferentes (véase Dawson 
y Dawson, 2003; Le y Appel, 2004). Esto ha llevado a que 
mucha gente crea que algún tipo de curación está a a la 
vuelta de la esquina. No obstante, es importante tener en 
cuenta que cada una de estas mutacio
nes genéticas se ha descubierto en una 
familia diferente, cada una de las cua
les tenía miembros que sufrían una rara form a de enfer
medad de Parkinson de comienzo precoz que se da en una 
misma familia. Por lo tanto, es poco probable que estas 
mutaciones sean factores que intervengan en las formas tí
picas de la enfermedad. Aun así, el estudio de los efectos 
de estas mutaciones genéticas puede conducir finalmente 
a un mejor conocimiento de los cambios fisiológicos que 
subyacen a los síntomas del trastorno (véase Vila, Wu y 
Przedborski, 2001)

Corea de Huntington
Al igual que la enfermedad de Parkinson, la corea de Hun
tington es un trastorno m otor progresivo propio del final 
de la vida adulta y la vejez; pero, a diferencia de la enfer
medad de Parkinson, es poco frecuente, tiene un marcado 
carácter genético, y se asocia con demencia grave.
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Los síntomas motores iniciales de la corea de H un
tington suelen ser los de una creciente inquietud; a medida 
que el trastorno evoluciona empiezan a predominar los 
movimientos de sacudida, rápidos y complejos, de la ex
tremidad completa (más que de músculos aislados). En úl
tima instancia, el deterioro m otor e intelectual se hace tan 
grave que quienes lo padecen no pueden comer sin ayuda, 
controlar esfínteres o reconocer a sus propios hijos. No hay 
cura; la muerte suele ocurrir unos 15 años después de que 
se hayan manifestado los primeros síntomas.

La corea de Huntington se transmite de una generación 
a otra través de un único gen dominante; así pues, todas 
las personas que portan el gen manifiestan el trastorno, así 
como alrededor de la mitad de su descendencia. El gen de 
Huntington se transmite fácilmente de padres a hijos de
bido a que los primeros síntomas de enfermedad no apa
recen hasta que el padre ha pasado ampliamente el punto 
álgido del periodo reproductivo (alrededor de los 40 años 
de edad).

El gen dominante anómalo que provoca la enfermedad 
de Huntington se identificó y definió en 1993. Asimismo se 
ha aislado y definido la proteína anormal que produce el gen 
de Huntington. Sin embargo, todavía no se han determinado 
los efectos precisos de esta proteína, que se ha denomina
do huntingtina (véase McMurray, 2001). Curiosamente, la 
huntingtina se produce en todas partes del encéfalo de 
quienes padecen Huntington, aunque el daño cerebral se 
limita en gran medida al neoestriado y a la corteza cere
bral (véase DiFiglia et a/., 1997; Jakel y Maragos, 2000).

Si uno de sus padres tuviera corea de Huntington, la 
probabilidad de que usted la vaya a padecer sería de un 
50%. Si se encontrara en esa situación, ¿le gustaría saber 
si le espera el mismo destino? Los genetistas médicos han 
elaborado una prueba que puede decir a los parientes de 
los pacientes con Huntington si son portadores del gen 
(William, GusellayLehrach, 1987; Martin, 1987). Algunos 
deciden hacerse la prueba; otros deciden no hacérsela. 
Una ventaja de esta prueba es que permite a los familiares 
de los pacientes de Huntington que no han heredado el gen 
tener hijos sin miedo de transmitirles el trastorno.

Poco después de que se publicara la primera edición de 
este libro, recibí la carta que se repro
duce en la página 270. La he modifi
cado ligeramente para proteger la 

identidad del autor y su familia. Habla por sí misma.

Esclerosis múltiple
La esclerosis múltiple (EM) es una enfermedad progresiva 
que afecta a la mielina de los axones en el SNC. Resulta par
ticularmente inquietante porque de costumbre ataca a in 
dividuos jóvenes en el inicio de su vida adulta. Primero se 
producen áreas microscópicas de degeneración en las 
vainas de mielina; pero acaban por deteriorarse tanto la

mielina como los axones asociados, al tiempo que apare
cen muchas zonas de tejido cicatrizado endurecido (escle
rosis significa «endurecimiento»). En la Figura 10.11 se 
ilustra la degeneración de la sustancia blanca en un pa
ciente con esclerosis múltiple.

Es difícil diagnosticar la esclerosis múltiple ya que la na
turaleza y la gravedad del trastorno dependen de la canti
dad, tamaño y localización de las lesiones escleróticas. 
Además, en algunos casos se producen largos períodos de 
remisión (de más de dos años) durante los que el paciente 
parece prácticamente normal; sin embargo, estos periodos 
por lo general son sólo oasis en la evolución del trastorno. 
Las alteraciones visuales, la debilidad muscular, las pares
tesias, los temblores y la ataxia (falta de coordinación m o
tora) son síntomas frecuentes de la esclerosis múltiple 
avanzada.

Los estudios epidemiológicos de la esclerosis múltiple 
han proporcionado datos sobre los factores ambientales y 
genéticos que influyen en su evolución. La epidemiología 
consiste en el estudio de los diversos factores, como la 
dieta, la localización geográfica, la edad, el sexo y la raza, 
que intervienen en cómo se distribuye una enfermedad en 
la población general.

La prueba de que los factores ambientales influyen en 
que se produzca esclerosis múltiple proviene del hallazgo 
de que la incidencia de la esclerosis múltiple es mucho 
más elevada entre personas que pasan su infancia en un 
clima frío, incluso si posteriorm ente se trasladan a un 
clima más cálido. En contraposición, la prueba de que in
tervienen factores genéticos procede del descubrimiento de 
que la esclerosis múltiple es poco frecuente en determina
dos grupos étnicos, como los africanos y los asiáticos, in 
cluso cuando viven en un medio ambiente en el que la 
incidencia de la enfermedad es alta en otros grupos. El tras
torno se da en el 0.15% de la raza blanca y es aproxima
damente dos veces más frecuente en mujeres (Steinman et 
aU 2002). Las investigaciones indican que existe una fuerte

FIGURA 10.11 Áreas de esclerosis (véanse las flechas) 
en la sustancia blanca de un paciente con EM.



o * * » - —

«ili«*
« alt« 25 Novtembru do 1991

O F  B R I T I S H  C O L U M B I A
Department t of Psychology 
2136 M a t Mall
Vancouver, B. C. Canada V6T 1Z4 
Tel: (604)822-2755 
Fax: (604) 822-6923

Sr. W alters. Miller
1500 M  Severo-La ngdon Rd.
Ma ndseteer, Connecticut 22022 
29/900-854

E*úmado S t Millet
Me apenó « b e  r ia  situación en que so encuentra. Al solicitar mi atesoramiento, ospero que usted entienda 

q u e  soy un dentffica no un m6dia>- En cualquier caso, loque sigue osm i opinión.

Si su  mujer padece en realidad corea d e  Huntington, y no algún otro trastorno neurològico, cada uno d e  sus 
hjo* tiene una profcatslidad de 30/50d e  sufrir corea de Huntington «n la vida adulta. Estoy seguro d e  que 
usted es conscie nto de que en la actúa ti dad no existe tratamiento.

Le aconsejo que busque el asesora miento de un neuròlogo de su ciudad, quienpueda explicarle las 
opdones que tiene y darle la orientación y el apoyo que seguramente necesita-Tiene que decidir á  someter 
o n o a  s u s h jo s a la s  prueba» que *« requieren para do terminar si so n o  no portadores del gondola  corea de 
Huntington. Una opàón  »erta « p e ra rq u e  sus hijos alcancen la maprrfa d e  edad y tomen entonces la decisión 
por si mismos. Algunas personas c u y o  padre» padecen corea de H untington deciden pam r la p rucha; otras 
deciden no hacerlo. En cualquier caso, esm uy importante para eDos no arriesgarse a transmitir el gen de 
Huntington a generaciones futuras.

S entó  nopoderdatle  una opinión m is  optimista, pero la atuacidn d e  sus hjos es demasiado seria para mí 
com opara no serie totalmente fran o . Le repito, por favor consulte a  un neurólogo lo m is  pronto posible.

No pierda la esperanza. Hay una probabilidad (1 /8) d e  que ninguno de su» hijo» sea portador del gen de 
Huntington- Les desecv a usted, su m isery  sus hjo* buena suene-

Cordialmente.

John P. J. Pine!
Profesor do Universidad



10.2 Síndromes neuropsicológkos 271

i
v e \
\

t

predisposición genética a padecer esclerosis múltiple, y 
que está implicada una gran cantidad de genes diferentes, 
haciendo cada uno de ellos una pequeña contribución 
(Hemmer, Archelos y Hartung, 2002).

La esclerosis múltiple es un trastorno autoinmunitario 
—un trastorno en el que el sistema inmunitario del orga
nismo ataca una parte del organismo, como si fuera una 
sustancia extraña— . En la esclerosis múltiple, la mielina es 
el foco de la reacción inmunitaria incorrecta. De hecho, 
puede provocarse un modelo animal de esclerosis múltiple, 
llamado encefalomielitis autoinm unitaria experimental, 
en animales de laboratorio inyectándoles mielina y un pre
parado químico que estimula al sistema inmunitario. Uno 
de los enigmas de la esclerosis múltiple es que la respuesta 
curativa de nueva mielinización, que ocurre en los m ode
los animales y en las primeras fases de la mayoría de los 
casos humanos, acaba por fracasar (Franklin, 2002).

Hay una serie de fármacos que retrasan la evolución de 
la esclerosis múltiple o bloquean alguno de sus síntomas. 
No obstante, no hay curación.

Enfermedad de Alzheimer
La enfermedad de Alzheimer es la causa más habitual de 
demencia. A veces aparece en personas tan jóvenes como 
de 40 años de edad, pero la probabilidad de que se m ani
fieste aumenta a medida que pasan los años. Aproxima
damente un diez por ciento de la población general con 
más de 65 años de edad padece la enfermedad, y la pro
porción es de alrededor del treinta y cinco por ciento en 
las personas mayores de 85 años (St. George-Hyslop, 2000).

La enfermedad de Alzheimer es progresiva. Sus pri
meras fases suelen caracterizarse por una disminución se
lectiva de la memoria; sus fases intermedias están marcadas 
por confusión, irritabilidad, ansiedad y deterioro del habla; 
y en sus fases avanzadas el paciente se deteriora hasta el 
punto de que le resultan difíciles respuestas simples como 
tragar y controlar la vejiga. La enfermedad de Alzheimer 
es una enfermedad terminal.

Puesto que la enfermedad de Alzheimer no es la única 
causa de demencia, no puede diagnosticarse con certeza 
basándose en sus síntomas comportamentales — el diag
nóstico definitivo de enfermedad de Alzheimer ha de es
perar a la autopsia— . Las dos características definitorias de 
la enfermedad son los ovillos neurofibrilares y las placas 
de sustancia amiloide [o amilácea]. Los ovillos neurofibri
lares son marañas de proteínas parecidas a hilos que se for
man en el citoplasma de la neurona y las placas amiloides 
son cúmulos de tejido cicatrizado compuesto por neuro
nas en proceso de degeneración y una proteína denom i
nada amiloide, que está presente en el encéfalo normal sólo 
en muy pequeñas cantidades Además, se produce una pér
dida neuronal importante. En la Figura 10.12 pueden verse 
las placas amiloides en el encéfalo de un paciente que 
murió de la enfermedad de Alzheimer.

I___________
FIGURA 10.12 ) Placas amiláceas [u amiloides] (véanse 

las flechas) en el encéfalo de un paciente con enfermedad de 
de Alzheimer.

Aunque los ovillos neurofibrilares, las placas amiloides 
y la pérdida neuronal tienden a darse en todo el encéfalo 
de los pacientes de Alzheimer, predominan más en ciertas 
áreas que en otras. Por ejemplo, prevalecen en particular 
en estructuras del lóbulo temporal medial, como son la cor
teza entorrinal, la amígdala y el hipocampo — todas ellas es
tructuras que intervienen en diversos aspectos de la 
memoria— (véase Collie y Maruff, 2000; Selkoe, 2002). 
También abundan en la corteza temporal inferior, la cor
teza parietal posterior y la corteza prefrontal — todas ellas 
áreas que median funciones cognitivas complejas (véase la 
Figura 10.13)—.

Al estudiar la genética de la enfermedad de Alzheimer 
surge una dificultad: sus portadores a menudo mueren de 
causas naturales antes de que los síntomas de Alzheimer



272 Capítulo 10 ~ Daño cerebral y plasticidad neural

EX P LO  E SU  C E R  BR

Este es un buen momento para que el lector haga una pausa 
y examine su cerebro. ¿Está preparado para seguir con el apar
tado siguiente, en el que se examinan los modelos animales 
de algunos de los trastornos que acaba de aprender? Complete

los siguientes espacios en blanco. Las respuestas correctas se 
presentan en la parte inferior de esta página. Antes de seguir 
adelante, revise los datos relacionados con sus errores y omi
siones.

1. Las dos categorías principales de crisis epilépticas son las 
crisis_______________________ y las_______________________ .

2  Los_______________________ son respuestas sencillas y
repetitivas que ocurren durante las crisis parciales 
complejas.

3. El trastorno que se caracteriza por temblor en estado de 
reposo es la enfermedad de_______________________ .

4. La enfermedad de Parkinson se asocia con degeneración 
de la vía dopaminérgica_______________________ .

5. La_______________________ se transmite de generación en
generación por medio de un único gen dominante.

6. Los estudios genéticos de la enfermedad de Parkinson y 
de la enfermedad de Alzheimer se han centrado en las
formas de comienzo precoz del
trastorno.

7. La encefatomielrtis autoinmunitaria experimental es un 
modelo animal de la_______________________ .

a  La causa más frecuente de demencia es la enfermedad de

a  Dos de los principales síntomas neuropatológicos 
de la enfermedad de Alzheimer son los ovillos 
_______________________ y las placas________________

Corteza
parietal

FIGURA 10.13 Distribución típica de los ovillos 
neu rofib rila res y las placas amiláceas en el encéfalo de los 
pacientes con enfermedad de Alzheimer en fase avanzada. 
(Modificado de Goedert, 1993, y Selkoe, 1991.)

puedan manifestarse. No obstante, está claro que en la en
fermedad de Alzheimer hay un componente genético pri
mordial. Las personas con un familiar inmediato víctima 
de Alzheimer tienen un 50% de probabilidad de verse afec-

tadas por la enfermedad si llegan hasta los ochenta años 
de edad (Breitner, 1990).

Gran parte de las investigaciones sobre la genética de 
la enfermedad de Alzheimer se han centrado en las poco 
comunes formas familiares de manifestación precoz de 
la enfermedad. Se ha encontrado que varias m utacio
nes genéticas se asocian con el comienzo precoz de la en
fermedad de Alzheimer, y todas ellas están implicadas en 
la síntesis de amiláceos o tau , una proteína que se en
cuentra en los ovillos neurofibrilares (véase St. George- 
Hyslop, 2000).

El masivo esfuerzo de investigación actualmente des
tinado a desarrollar un tratam iento para la enferm e
dad de Alzheimer está impulsado por la combinación de 
dos factores. Uno es la gravedad del problema. El otro es 
que parece factible un gran avance — ya que la enferme
dad de Alzheimer es una enfermedad de la vejez, la can
tidad de casos podría reducirse a la m itad mediante un  
tratamiento que pudiera retardar su desarrollo incluso 
cinco años— .

Un factor que complica la búsqueda de un tratamiento 
o curación para la enfermedad de Alzheimer es que aún 
no está claro cuál es el síntoma prim ario ( véase Lee, 2001;

[sea3?i|UiP o] sapio|juje 'sajej|jqj|Ojnau (6) 'jaiujaqzjv 
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Mudher y Lovestone, 2002). Esta es una cuestión clave 
puesto que es más probable que se ponga a punto un tra
tam iento eficaz si las investigaciones se centran en el 
síntoma primario. Las placas amiloides son el candidato 
más popular; la hipótesis amiloide mantiene que el des
arrollo de estas placas es el síntoma prim ario del tras
torno, que causa todos los demás síntomas (véase Hardly 
y Selkoe, 2002). Sin embargo, otros creen que el síntoma 
prim ario es el desarrollo del tau y los ovillos neurofibri- 
lares, y otros a su vez apoyan a otros candidatos —por 
ejemplo, una alteración de la regulación del calcio (véase 
La Feria, 2002)— .

El primer esfuerzo para elaborar tratamientos para la 
enfermedad de Alzheimer se centró en el hecho de que la 
disminución de los niveles de acetilcolina fue uno de los 
primeros cambios neuroquímicos que se detectaron en

estos pacientes. Los agonistas colinérgicos se siguen pres
cribiendo en ocasiones, pero, excepto unos cuantos bene
ficios menores iniciales en el trastorno, han resultado ser 
ineficaces. En la actualidad se están desarrollando otros va
rios tratamientos (véase Hardly y Selkoe, 2002). Podría 
decirse que el más prometedor de ellos es la aproximación 
inmunoterapéutica (véase Ingram, 2001; Schenk, 2002). 
Esta aproximación ha utilizado una vacuna amiloide para 
reducir los depósitos de placas y mejorar el rendimiento 
en tareas de memoria en un modelo de ratón transgénico 
de la enfermedad de Alzheimer (que se estudiará más ade
lante en el siguiente apartado). Los resultados de los en
sayos clínicos con seres humanos han sido mixtos: se han 
observado efectos terapéuticos, pero en el 5% de los pa
cientes se ha dado una inflamación peligrosa en el SNC 
(véase Monsonego y Weiner, 2003).

0.3 Modelos animales de síndromes neuropsicológicos humanos

Los dos primeros apartados de este capítulo se han cen
trado en los síndromes neuropsicológicos y sus causas, 

pero también han permitido vislum
brar algo de los modos en que los in 
vestigadores han tratado de resolver 

los muchos enigmas de la disfunción neurològica. Este 
apartado se centra en una de estos modos: la investigación 
experimental con modelos animales. Puesto que rara vez 
es posible llevar a cabo en los propios pacientes la experi
mentación necesaria para descubrir la base neuropatoló- 
gica de los síndromes neuropsicológicos humanos, los 
modelos animales de estos trastornos desempeñan un 
im portante papel en dicha investigación (véase Cenci, 
Whishaw y Schallert, 2002).

Es importante considerar que incluso los mejores m o
delos anim ales de las enfermedades neuropsicológicas 
presentan sólo algunas de las características de las enfer
medades que representan (véase Maries et aU 2003). En 
consecuencia, los modelos animales han de emplearse con 

precaución. Estudiar un modelo ani
mal es como explorar un sector de un 
laberinto desconocido. Se entra en 

un sector desconocido con poco más que una esperanza 
de que su exploración será provechosa y sólo cuando se ha 
explorado detenidamente uno de sus brazos puede sa
berse si la decisión de entrar en dicho sector ha sido acer
tada. Del mismo modo, no es posible evaluar los modelos 
animales de disfunción neuropsicológica que están inves
tigándose en la actualidad hasta que se ha explorado cada 
uno exhaustivamente. Es probable que sólo unos cuantos 
modelos animales conduzcan a la meta del conocimiento

y la prevención, pero únicamente el tiempo y el esfuerzo 
nos dirán cuáles son.

En este apartado del capítulo se examinan tres m ode
los animales que actualm ente son m otivo de intensa 
investigación: el modelo de activación propagada [«kin- 
dling»] de la epilepsia, el modelo del ratón transgénico de 
la enfermedad de Alzheimer y el modelo MPTP4 de la en
fermedad de Parkinson.

Modelo de activación propagada 
de la epilepsia
En 1969, Goddard, Mclntyre y Leech aplicaron una leve 
estimulación eléctrica al día a ratas mediante electrodos 
implantados en la amígdala. No hubo respuesta compor- 
tamental a unas cuantas primeras estimulaciones, pero 
pronto cada estimulación comenzó a provocar una res
puesta convulsiva. Las primeras convulsiones fueron m o
deradas, implicando sólo un ligero temblor de la cara. Sin 
embargo, con cada estimulación posterior las convulsio
nes provocadas se hicieron más generalizadas hasta que 
cada convulsión afectó a todo el cuerpo. El desarrollo pro
gresivo y la intensificación de las convulsiones inducidas 
por una serie de estimulaciones cerebrales periódicas lle
garon a conocerse como fenómeno de activación propa
gada [«kindling»].

Aunque la activación propagada se ha estudiado con 
mayor frecuencia en ratas sometidas a una estimulación re

4 l-m etil-4-fenil-1^3,6-tetrahidropiridina> sustancia tóxica para las 
neuronas (N. de la T.).
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petida de la amígdala, se trata de un notable fenómeno ge
neral. Por ejemplo, se ha informado que la activación pro
pagada puede darse en ratones (Leech y Mclntyre, 1976), 
conejos (Tanaka, 1972), gatos (Adamec, 1990), perros 
(Wauquier, Ashton y Melis, 1979) y en diversos primates 
(Wada, 1990a). Y lo que es más, puede provocarse m e
diante la estimulación reiterada de muchas zonas del en
céfalo distintas de la amígdala, y puede provocarse 
asimismo por la aplicación reiterada de dosis de sustancias 
químicas convulsivas que inicialmente estén por debajo del 
umbral de convulsión (Caín, 1986; M or i y Wada, 1990; 
Post e t a l y  1990).

La activación propagada presenta muchas caracterís
ticas interesantes (véase Racine y Bumham, 1984; Wada, 
1990b), si bien hay dos que merece la pena destacar. La 
primera es que los cambios neurales que subyacen a la ac
tivación propagada son permanentes. Un sujeto que ha 
sido sometido a ella y al que luego se ha dejado de esti
mular durante varios meses sigue respondiendo a cada es
tim ulación de baja intensidad con una convulsión 
generalizada (Goddard, Mclntyre y Leech, 1969; Wada y 
Sato, 1974). La segunda es que la activación propagada se 
origina por la estimulación distribuida, en oposición a la 
masiva. Si los intervalos entre estimulaciones sucesivas son 
menores de una o dos horas, habitualmente se precisan 
más estimulaciones para activar en exceso a u n  sujeto y, 
en condiciones normales, no se da ningún grado de acti
vación propagada si los intervalos son menores de 20 m i
nutos (Racine et a l, 1973).

Gran parte  del interés en la activación propagada 
surge del hecho de que reproduce la epilepsia en dos 
puntos. En prim er lugar, las convulsiones inducidas en 
anim ales som etidos a esta activación son similares 
en muchos aspectos a las que se observan en ciertos tipos 
de epilepsia en seres humanos. En segundo lugar, el fe
nóm eno de activación propagada en sí mismo es com 
parable a la epileptogénesis (la adquisición, o génesis, de 
la epilepsia) consecuente a un traum atism o craneoen- 
cefálico: algunas personas que en principio parecen 
haberse librado de una lesión grave tras un golpe en la 
cabeza comienzan a experim entar convulsiones unas 
cuantas semanas más tarde, y las convulsiones a veces 
empiezan a reproducirse con más frecuencia y con m a
yor intensidad.

Hay que señalar que el modelo de activación propa
gada, tal como se aplica en la mayoría de los laboratorios, 
difiere de la epilepsia en un punto im portante. Se recor
dará que antes se explicó en este capítulo que la epilep
sia es una enfermedad en la cual las crisis epilépticas 
reaparecen espontáneamente; por lo contrario, las con
vulsiones por activación propagada son provocadas. No 
obstante, se ha desarrollado un modelo en varias especies 
que supera este impedimento. Si se somete a los sujetos 
a activación propagada durante un tiempo muy prolon

gado — unas 300 estimulaciones en ratas— , puede indu 
cirse un síndrom e que es realmente epiléptico, en el sen
tido de que los sujetos empiezan a m ostrar crisis 
espontáneas y continúan mostrándolas incluso después 
de que se haya restringido la pauta de estimulación (véase, 
p. ej., Pinel, 1981; Shouse et al., 1990; Wad, Sato y C or
cova, 1974).

Un interesante y potencialmente importante avance 
en el estudio de la activación propagada es que algunos in 
vestigadores han empezado a centrarse en la conducta in
tercrítica (conducta que presentan los epilépticos entre sus 
crisis). Para algunos seres humanos que padecen epilepsia, 
en particular para aquellos que sufren crisis parciales com
plejas, los cambios patológicos en la conducta entre crisis 
son más perturbadores y más difíciles de tratar que las cri
sis en sí mismas (Leung, Ma y McLahlan, 2000). Varios es
tudios de activación propagada han demostrado que los 
sujetos manifiestan una serie de cambios en la conducta 
emocional entre crisis que son similares a los observados 
en humanos con epilepsia (Kalynchuk, 2000; Wintik et 
al., 2003).

Modelo del ratón transgénico 
de la enfermedad de Alzheimer
Quizás el avance reciente más emocionante en el estudio 
de la enfermedad de Alzheimer haya sido el modelo trans
génico del trastorno. El término transgénico se refiere al 
animal en el que se han introducido genes de o tra especie 
(Cárter e ta l ,  1999).

Una dificultad al estudiar la enfermedad de Alzheimer 
es que sólo en los seres hum anos y en unos cuantos pri
mates relacionados se producen placas amiloides, consi
deradas por muchos el síntoma esencial del trastorno. 
En consecuencia, ha sido difícil realizar estudios experi
mentales de la enfermedad de Alzheimer así como abor
dar preguntas fundamentales sobre sus causas. Por 
ejemplo, todavía no se ha resuelto el papel causal de las 
placas amiloides en la enfermedad de Alzheimer: algunos 
investigadores opinan que los depósitos de sustancia ami- 
loide desencadenan una degeneración neuronal, cau
sando así los síntomas comportamentales; otros creen 
que placas amiloides son el resultado, no la causa, de la 
degeneración neuronal (Neve y Robakis, 1998). Esta falta 
de progreso en responder a preguntas causales funda
mentales acerca de la enfermedad de Alzheimer es el m o
tivo por el que el modelo del ra tón  transgénico de la 
enfermedad de Alzheimer resulta una contribución tan 
importante.

Existen varias formas del modelo transgénico de la en
fermedad de Alzheimer. En uno (Hsiao etal., 1996), se in 
yectan genes que aceleran la síntesis de sustancia amiloide 
humana en óvulos de ratón recientemente fertilizados, los 
cuales se inyectan en una madre nodriza para que se des
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arrollen. Cuando los ratones transgénicos maduran, sus ce
rebros contienen muchas placas amiloides parecidas a las 
de los pacientes humanos con Alzheimer. Por o tra parte, 
la distribución de las placas amiloides es comparable a la 
que se observa en pacientes humanos con Alzheimer, dán
dose las concentraciones más elevadas en estructuras del 
lóbulo temporal medial (hipocampo, amígdala y corteza 
entorrinal).

Aunque el ratón transgénico de Hsiao y colaboradores 
posiblemente proporcione el mejor modelo animal de la 
enfermedad de Alzheimer, este modelo no está exento de 
problemas. Por ejemplo, el ratón no presenta ovillos neu- 
rofibrilares, y el grado de deterioro de m emoria cambia 
poco a medida que el ratón madura y se producen más pla
cas. Sin embargo, un modelo animal no tiene que repro
ducir el trastorno humano en todos sus aspectos para ser 
útil; tal como se estudió en el apartado anterior. El modelo 
del ratón transgénico de la enfermedad de Alzheimer se ha 
utilizado para desarrollar una vacuna amiloide que se está 
probando con pacientes humanos.

Modelo MPTP de la enfermedad 
de Parkinson
El modelo animal preeminente de la enfermedad de Par
kinson se desarrolló a partir de un lamentable accidente 
que desembocó en el siguiente caso anómalo de enferme
dad de Parkinson.

Los investigadores convirtieron inmediatamente la des
gracia de estos pocos en beneficio de muchos, elaborando 
un muy necesitado modelo animal de enfermedad de Par- 
Idnson (Langston, 1986). Se estableció rápidamente que los 
primates no humanos responden al MPTP como los seres 
humanos. Los cerebros de los primates expuestos al MPTP 
tienen una pérdida celular en la sustancia negra similar a 
la observada en los cerebros de los pacientes de Parkinson. 
Considerando que la sustancia negra es la principal fuente 
de dopamina del encéfalo, no es de extrañar que se reduzca 
marcadamente el nivel de dopamina, tanto en el modelo 
del MPTP como en el trastorno cuando ocurre de forma 
natural. No obstante, resulta curioso que en algunos 
monos el MPTP produzca una reducción significativa de 
dopamina sin provocar ningún síntoma m otor pronun
ciado (Taylor et a ly 1990).

El modelo animal del MPTP ya ha beneficiado a pa
cientes con enfermedad de Parkinson. Por ejemplo, en un 
modelo animal se descubrió que el deprenil, un agonista 
de las monoaminas, bloquea los efectos del MPTP y pos
teriormente se demostró que, cuando se administra de
prenil a pacientes en la fase inicial de Parkinson, se retrasa 
la evolución de la enfermedad (Tetrud y Langston, 1989). 
(Véase la Figura 10.14.)

Se han desarrollado varios modelos de ratón trans- 
g§nico de la enfermedad de Parkinson. Sin embargo, el mo
delo MPTP sigue considerándose el mejor (Beal, 2001).

El caso de los adictos congelados

La enferm edad de Parkinson... pocas 
veces se produce antes de los 50 años de 
edad. Fue algo sorprendente encontrarse 

con un g rupo de jóvenes adictos en nuestro hospital 
en 1982 que manifestaban síntomas parkinsonianos 
graves, los cuales resultaron ser irreversibles. La única 
relación que existía entre estos pacientes era que ha
bían consumido recientemente una nueva «heroína 
sintética». Presentaban prácticamente todas las ca
racterísticas m otoras típicas de la enfermedad de Par
kinson, incluida la triada clásica de bradicinesia 
(lentitud de movimientos), tem blor y rigidez m uscu
lar. Incluso presentaban las características más sutiles 
que suelen encontrarse en  dicha enfermedad, tales 
como seborrea (piel grasa) y micrografía (caligrafía 
pequeña). Una vez localizadas muestras de esta sus
tancia, se identificó provisionalmente el agente 
responsable como l-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidro- 
piridina o  MPTP... No se han observado signos de re
misión y la mayoría se está haciendo cada vez más 
difícil de tratar. (Langston, 1985, p. 79).

Pacientes Pacientes
de referencia tratados
tratados con deprenil
con placebo

FIGURA 10.14 Promedio de manifestación de síntomas 
motores en pacientes con Parkinson temprano tratados con 
deprenil (un inhibidor de la monoaminoxidasa) o con 
placebo. El deprenil disminuyó la evolución de la enfermedad 
un 50%. (Modificado de Tetrud y Langston, 1989.)
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Respuestas de plasticidad neural al daño del sistema nervioso: 
degeneración, regeneración, reorganización y recuperación

El daño del sistema nervioso pueden desencadenar 
cuatro respuestas de neuroplasticidad: degeneración, re
generación, reorganización y recuperación de la función. 
En este apartado se examinan cada una de estas cuatro res
puestas.

Degeneración neuronal
Un método muy utilizado para el estudio controlado de las 
respuestas de las neuronas al daño es seccionar sus axones. 
A esto le siguen dos tipos de degeneración (deterioro) 
neuronal: degeneración anterógrada y degeneración re
trógrada (véase Coleman y Perry, 2002; Raff, Whitmore y 
Finn, 2002). La degeneración anterógrada consiste en la 
degeneración del segmento distal —la parte del axón sec
cionado que queda entre el corte y los terminales sinápti- 
cos— . La degeneración retrógrada consiste en la 
degeneración del segmento proximal —la parte del axón 
seccionado que queda entre el corte y el cuerpo celular.

La degeneración anterógrada se produce poco después 
de la axotomía, ya que el corte separa el segmento distai del 
axón del cuerpo celular, el cual constituye el centro meta
bòlico de la neurona. En unas cuantas horas, todo el seg
mento distal se inflama gravemente, y en unos pocos días 
se rom pe en fragmentos.

El curso de la degeneración retrógrada es distinto; pro
gresa gradualm ente hacia atrás desde el corte hasta el 
cuerpo celular. En unos dos o tres días se hacen evidentes 
cambios importantes en el cuerpo celular de la mayoría de 
las neuronas axotomizadas. Estos cambios iniciales en el 
cuerpo celular son o bien de tipo degenerativo o bien de 
tipo regenerativo. Los cambios degenerativos iniciales (p.ej, 
una disminución de tamaño) sugieren que la neurona fi
nalmente morirá, por lo general debido a muerte celular 
programada, pero a veces por necrosis o una combinación 
de ambos factores (Syntichaki y Tavemararkis, 2003). Los 
cambios regenerativos iniciales (p.ej., un aumento de ta
maño) indican que en el cuerpo celular se está dando una 
síntesis masiva de proteínas que se utilizarán para reem
plazar al axón degenerado. Pero los cambios regenerativos 
iniciales del cuerpo celular no garantizan la supervivencia 
a largo plazo de la neurona: si el axón que se está regene
rando no logra establecer contactos sinápticos con el ob
jetivo adecuado, la neurona acaba por morir.

En ocasiones la degeneración se extiende desde las neu
ronas lesionadas a neuronas ligadas a ellas a través de si- 
napsis; esto se denomina degeneración transneuronal. 
En algunos casos, la degeneración se propaga desde las 
neuronas dañadas a neuronas con las que éstas establecen 
sinapsis; a esto se le flama degeneración transneuronal an-

terógrada. Y en otros casos, la degeneración se extiende 
desde las neuronas lesionadas a las neuronas que estable
cen sinapsis con ellas; esto se denom ina degeneración 
transneuronal retrógrada. En la Figura 10.15 se ilustra la 
degeneración neuronal y la transneuronal.

Regeneración neuronal
La regeneración neuronal — nuevo crecimiento de las 
neuronas dañadas—  no se da con tanto éxito en los m a
míferos y otros vertebrados superiores como en la mayo
ría de los invertebrados y los vertebrados inferiores. La 
capacidad de crecimiento axónico certero, capacidad que 
poseen los vertebrados superiores durante su desarrollo 
original, se pierde una vez que se alcanza la madurez. La 
regeneración prácticamente no existe en el SNC de los 
mamíferos adultos y en el SNP, en el m ejor de los casos, es 
una cuestión de lotería.

En el SNP de los mamíferos, el nuevo crecimiento a 
partir del m uñón proximal de un nervio lesionado suele 
comenzar dos o tres días después de haberse dañado. Lo 
que sucede luego depende del tipo de lesión (véase Tonge 
y Golding, 1993). Hay tres posibilidades. Primera, si la 
vaina de mielina original de la célula de Schwann perm a
nece intacta, los axones periféricos que se están regene
rando crecen a su través hasta su lugar de destino original, 
a un ritmo de unos cuantos milímetros al día. Segunda, si 
se secciona el nervio periférico y los extremos cortados 
quedan separados unos pocos milímetros, los extremos del 
axón que se está regenerando suelen crecer dentro de vai
nas equivocadas y son guiados por ellas hacia destinos 
equivocados. Ésta es la razón por la que a menudo resulta 
difícil recuperar el uso coordinado de una extremidad 
afectada por una lesión nerviosa, incluso si se ha produ
cido una regeneración substancial. Y tercera, si los extre
mos cortados del nervio periférico seccionado de un  
mamífero quedan muy separados o si se daña una extensa 
sección del nervio, puede que no se produzca ninguna re
generación significativa: los extremos del axón que se está 
regenerando crecen de form a enm arañada en tom o al 
m uñón proximal, y la neurona termina muriendo. Estos 
tres modelos de regeneración de los nervios periféricos en 
mamíferos se ilustran en la Figura 10.16, página 278.

¿Por qué, en los mamíferos, se regeneran las neuronas 
del SNP y no lo hacen las neuronas del SNC? La respuesta 
obvia es que las neuronas del SNP tienen la capacidad in 
trínseca de regenerarse, mientras que las neuronas del sis
tema nervioso central no la tienen; pero esta respuesta ha 
resultado no ser correcta. Las neuronas del SNC pueden 
regenerarse si se trasplantan al SNP, mientras que las neu-
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FIGURA 10.15 : Degeneración neuronal y trasneuronal tras axotomía.

4 Degeneración 
transneuronal:

Después, las neuronas 
que formaban sinapsis 
con la neurona lesionada 
pueden degenerar 
(esto es, degeneración 
transneuronal retrógrada) 
y lo mismo puede suceder 
con muchas neuronas con 
las que establecía sinapsis 
la neurona lesionada 
(esto es, degeneración 
neuronal).

1 Axotomía:
Se secciona el axón 

de una neurona.
3 Degeneración 

retrógrada:
Después, la porción 
proximal de la neurona 
puede degenerar.

2 Degeneración 
anterógrada:

Después, la porción 
distal de la neurona 
lesionada degenera.

roñas del SNP no pueden regenerarse si se trasplantan al 
SNC. Es evidente que sucede algo en el ambiente del SNP 
que promueve la regeneración, y algo en el ambiente del 
SNC que no lo hace (Goldberg y Barres, 2000). Las célu
las de Schwann son la clave del problema

Las células de Schwann, que recubren de mielina los 
axones del SNP, favorecen la regeneración en el SNP de los 
mamíferos produciendo tanto factores neurotróficos como 
moléculas de adhesión celular (MAC). Los factores neu
rotróficos liberados por las células de Schwann estimulan
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Cuando se lesiona un 
nervio sin cortar la vaina 
de la célula de Schwann 
(p. ej., aplastándolo), 
los axones individuales 
se regeneran hasta 
alcanzar su objetivo 
conecto.

Cuando se lesiona un 
nervio y los extremos 
cortados de las células 
de Schwann están 
ligeramente separados, 
a menudo los axones 
individuales se regeneran 
alo largo de vainas que 
no les corresponden 
y llegan a objetivos 
incorrectos.

* Cuando se lesiona un 
nervio y los extremos 
cortados de las vainas de 
las células de Schwann 
están ampliamente 
separados, por lo general 
no se da una 
regeneración funcional.FIGURA 10.16 Tres modelos

de regeneración axónica en nervios 
periféricos de mamífero.

el crecimiento de nuevos axones, y las moléculas de adhe
sión celular de las membranas celulares de las células de 
Schwann aportan las vías a lo largo de las cuales se des
arrollan los axones en proceso de regeneración en el SNP. 
Por lo contrario, la oligodendrogüa, que proporciona mie- 
lina a los axones del SNC, no estimula ni guía la regene
ración; de hecho, libera factores que impiden activamente 
la regeneración (Filbin, 2003; Fournier y Strittm atter, 
2001).

En contraposición a la regeneración neuronal en m a
míferos, la que ocurre en vertebrados inferiores es extre-
-------------------  madamente precisa. Es precisa tanto

en el SNC como en el SNP; y es precisa
-------------------  incluso cuando los axones en proceso
de regeneración no crecen a través de los restos de las vai

nas de mielina de las células de Schwann. La precisión con 
que ocurre la regeneración en los vertebrados inferiores 
permite esperar un avance médico: si se pueden identifi
car y aplicar al encéfalo hum ano los factores que favore
cen la regeneración precisa en los vertebrados inferiores, 
podría ser posible curar lesiones cerebrales que en la ac
tualidad no tienen tratamiento.

Cuando un axón degenera, de los axones ilesos adya
centes crecen ramificaciones que establecen sinapsis en 
los lugares que ha dejado vacíos el axón que ha degenerado; 
esto se denom ina crecimiento de brotes colaterales. Los 
brotes colaterales pueden crecer de las ramas terminales del 
axón o de los nódulos de Ranvier de las neuronas adya
centes. El crecimiento de brotes colaterales se ilustra en la 
Figura 10.17.
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Axotomía de la 
neurona A

i

i  /
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Degeneración de la 
neurona A y brotes 
colaterales de la 
neurona B.

FIGURA 10.17 : Brotes colaterales después de 
degeneración neuronaL

Reorganización neuronal
Desde hace mucho tiempo se ha supuesto que los princi
pales cambios en el sistema nervioso de los mamíferos se 
confinan al período de las primeras fases de desarrollo: se 
pensaba que los cambios en el sistema nervioso de los m a
míferos adultos se limitaban a los sutiles cambios funcio
nales que median el aprendizaje y la m em oria. Sin 
embargo, como se expuso en el Capítulo 9, recientemente 
se ha descubierto que el cerebro del mamífero adulto con
serva la capacidad de reorganizarse en respuesta a la ex
periencia. También conserva la capacidad de reorganizarse 
en respuesta a las lesiones.

Ejemplos de reorganización cortical tras daño del 
sistem a nervioso La mayoría de los estudios de reor
ganización neuronal tras daño cerebral se han centrado en 
b s  sistemas sensitivo y m otor (véase Donoghue, 1995; 
Wall, Xu y Wang, 2002). Los sistemas sensitivos y motores 
son especialmente aptos para estudiar la reorganización 
neuronal debido a su disposición topográfica. La reorga
nización de los sistemas sensitivos y motores primarios in 
ducida por el daño cerebral se ha estudiado en dos

circunstancias fundamentalmente diferentes: tras daño 
de los nervios periféricos y tras daño de las áreas cortica
les primarias (Buonomano y Merzenich, 1998). Exami
nemos algunos estudios que ejemplifican estas dos 
aproximaciones.

Kaas y colaboradores (1990) evaluaron el efecto de 
realizar una pequeña lesión en una retina y extirpar la 
otra. Varios meses después de que se hubieran hecho las 
lesiones retinianas, se vio que las neuronas de la corteza 
visual primaria que originalmente tenían campos recep
tores en la zona lesionada de la retina tenían campos re
ceptores en el área de la retina contigua a la lesión; 
sorprendentemente, este cambio comenzó a producirse a 
b s  pocos m inutos de haberse hecho la lesión (Gilbert y 
Wiesel, 1992).

Pons y colaboradores (1991) cartografiaron la corteza 
somatosensitiva primaria de m onos cuyas neuronas sen
sitivas del brazo contralateral se habían seccionado 10 
años antes. Encontraron que la representación cortical de 
la cara se había extendido sistemáticamente al área origi
nal del brazo. Este estudio causó sensación debido a que 
el alcance de la reorganización era mucho mayor de lo 
que se había supuesto que fuera posible: el área de la cara 
en la corteza somatosensitiva primaria había ampliado 
sus límites más de 1 centímetro, posiblemente como con
secuencia del intervalo particularmente largo (10 años) 
entre la operación y el examen.

Jenkins y Merzemich (1987) extirparon el área de la 
corteza somatosensitiva del m ono que responde al con
tacto de la palma de la mano contralateral. Varias semanas 
después hallaron que las neuronas adyacentes a la lesión 
respondían ahora al contacto con la palma.

Trabajando con ratas, Sanes, Suner y Donoghue (1990) 
seccionaron las neuronas motoras que controlan los m ús
culos de sus vibrisas (bigotes). Unas cuantas semanas más 
tarde, la estimulación del área de la corteza motora que 
previamente provocaba el movimiento de las vibrisas ac
tivaba ahora otros músculos de la cara. En la Figura 10.18 
se ilustra este resultado.

M ecanismos de reorganización neuronal Se han
propuesto dos tipos de mecanismos para explicar la reor
ganización de los circuitos neuronales: un fortalecimiento 
de las conexiones existentes, posiblemente mediante la li
beración de la inhibición y el establecimiento de nuevas co
nexiones mediante el crecimiento de brotes colaterales 
(véase O’Leary, Ruff y Dyck, 1994). A favor del primer m e
canismo están dos observaciones: la reorganización se pro
duce a menudo demasiado rápidamente para que pueda 
explicarse mediante crecimiento neuronal, y la reorgani
zación rápida nunca conlleva cambios de más de 2 milí
metros de superficie cortical. A favor del segundo 
mecanismo está la observación de que la magnitud de la 
reorganización a largo plazo puede ser demasiado grande



280  Capítulo 10 ~ Daño cerebral y plasticidad neural

Corteza motora después de la sección transversal

Pata trasera
Disposición normal de la corteza motora

Tronco Pata trasera

V ¡brisas

cuello Pata delantera cuello Pata delantera

J x
FIGURA 10.18 Reorganización de la corteza motora de la rata tras una sección transversal de las neuronas motoras que 

controlan los movimientos de las vibrisas. Se cartografió la corteza motora mediante estimulación cerebral antes de la sección 
transversal y luego de nuevo unas cuantas semanas después. (Modificado de Sanes, Suner y Donoghue, 1990.)

para poder explicarse mediante cambios en las conexiones 
existentes. En la Figura 10.19 se ilustra cómo estos dos 
mecanismos podrían explicar la reorganización que tiene 
lugar tras la lesión de un nervio somatosensitivo periférico.

Recuperación de la función tras daño 
cerebral
Una tarea de alta prioridad para los neurocientíficos es saber 
cuáles son los mecanismos que subyacen a la recuperación 
de la función tras una lesión del sistema nervioso. Sise su
pieran dichos mecanismos, se podrían dar pasos para favo
recer la recuperación. Pero la recuperación de la función tras 
daño cerebral es un fenómeno poco conocido.

Dos son las razones por las que se sabe poco acerca de 
ello: la primera es que resulta difícil llevar a cabo experi
mentos controlados en muestras clínicas de pacientes le

sionados cerebrales. La segunda es que 
d  daño del sistema nervioso puede ser 
el resultado de una serie de cambios 

compensadores que pueden confundirse fácilmente con la 
auténtica recuperación de la función. Por ejemplo, cual
quier mejoría que acontece una o dos semanas después de 
la lesión podría deberse a una reducción del edema cerebral 
(hinchazón del encéfalo), más que a una recuperación del 
daño neural en sí mismo; y que cualquier mejoría gradual 
en los meses posteriores a la lesión podría deberse al apren
dizaje de nuevas estrategias cognitivas y conductuales (esto 
es, sustitución de funciones) más que al restablecimiento 
de las capacidades perdidas ( véase Wilson, 1998). En con
secuencia, la verdadera recuperación de la función es menos 
frecuente de lo que mayoría cree (véase la Figura 10.20) .No 
obstante, es más probable que se dé una recuperación sus

tancial de la función cuando las lesiones son pequeñas y el 
paciente es joven (véase Rayne y Lomber, 2001).

Se piensa que la reserva cognitiva (en líneas generales, el 
equivalente al nivel de educación e inteligencia) desempeña 
un papel importante en la aparente recuperación de la fun
ción cognitiva tras daño cerebral. Kapur (1997) hizo un es
tudio biográfico de doctores y neurocientíficos con lesión 
cerebral, observando una alta tasa de recuperación cogni
tiva. Concluyó que la mejoría observada no ocurría porque 
esos pacientes hubieran recuperado en realidad la función 
cognitiva perdida sino porque su reserva cognitiva les per
mitía realizar tareas cognitivas de modos alternativos.

Los mecanismos de recuperación de la función siguen 
sin conocerse. Parece probable que la reorganización neu
ral contribuya a la recuperación pero hasta el m om ento la 
mayor parte de las pruebas de esta hipótesis han sido in 
directas (véase Hallett, 2001). La prueba más sólida procede 
de un estudio en el que se halló que el grado de recupera
ción motora en pacientes con accidente cerebrovascular se 
relacionaba con el grado de reorganización cortical motora 
(Lipert etal.y 2000).

Durante años parecía ser que la reorganización neural 
era la única explicación de la recuperación del daño del 
SNC. No obstante, el descubrimiento de la neurogénesis en 
adultos dio lugar a otra posibilidad: tal vez la proliferación 
neuronal intervenga en dicha recuperación, en particular 
cuando el daño afecta al hipocampo. Hace poco se ha de
mostrado (véase Kokaia y Lindvall, 2003) que la isquemia 
cerebral, la cual daña preferentemente al hipocampo, au 
menta la neurogénesis en adultos; que muchas de estas 
nuevas células llegan a formar parte del hipocampo; y que 
estas nuevas células establecen sinapsis y se convierten en 
neuronas maduras —véase la Figura 10.21)— . Es por lo
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Sistema somatósensitivo 
intacto

B  área cortical 
original responde 
a contactos en B

B  área cortical original 
■ responde a contactos 
en A

Dos días después de 
la lesión del nervio B

B  área liberada de la 
inhibición responde a 
contactos en A

B área original 
responde a contactos 
en A

. B  área donde se han 
I producido brotes responde 
J a contactos en A
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j  inhibición responde a 
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B área original responde 
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FIGURA 10.19 Modelo de las 
dos fases de reorganización neural: ( 1 ) 
fortalecimiento de las conexiones 
existentes mediante liberación de la 
inhibición y (2) establecimiento de 
nuevas conexiones por brotes 
colaterales.

FIGURA 10.20 Porcentaje de 
pacientes que presentan mejoría 
después de un daño cerebral. Teuber 
(1975) evaluó las alteraciones de 
soldados con daño cerebral una 
semana después de que ocurriera la 
lesión y de nuevo 20 años más tarde



282  Capítulo 10 Daño cerebral y plasticidad neural

I
FIGURA 10.21 Aumento de la neurogénesis en la circunvolución dentada después de daño cerebraL En el recuadro de la 

izquierda se muestra (1) una lesión electrolítica en la circunvolución dentada (las neuronas lesionadas están teñidas en turquesa) y 
(2) el aumento resultante de la producción de nuevas células (teñidas en rojo), muchas de las cuales se convirtieron en neuronas 
maduras (teñidas en azul)- El recuadro de la derecha presenta el área de referencia comparable en el hemisferio no lesionado, que 
muestra la cantidad normal de nuevas células (teñidas en rojo). (Estas bellas imágenes son cortesía de mis buenos amigos Cari Ernst y Brian 
Christie, Department of Psychology, Universrty of British Columbio.)

tanto posible que un aumento de la neurogénesis en adul
tos contribuya a que el paciente se recupere del accidente 
cerebrovascular, pero actualmente no hay pruebas mani
fiestas de esta atractiva hipótesis. Sin embargo, si ésta llega

a demostrarse, el ejercicio —se ha probado que incrementa 
la neurogénesis en adultos (Holes et aU 2004; Van Praag et 
al., 2002)—  podría resultar terapéutico para los pacientes 
con daflo cerebral.

Plasticidad neural y tratamiento del daño del sistema nervioso

El estudio de la neuroplasticidad constituye actualmente 
una de las áreas más activas y apasionantes de la investi
gación en neurociencia. Este apartado pone de manifiesto 
la razón principal de esta pasión: el sueño de que los des
cubrimientos recientes sobre plasticidad neural — con los 
que el lector ya se ha familiarizado—  puedan aplicarse al 
tratamiento del daño cerebral en pacientes humanos. Los 
cuatro subapartados siguientes describen las investigacio

nes en algunas de las nuevas aproxi
maciones terapéuticas principales. La 
mayor parte de estas investigaciones se 

ha centrado en modelos animales, pero algunas han des
embocado en ensayos clínicos con pacientes humanos.

Reducción del daño cerebral 
bloqueando la degeneración neural
Varios estudios han demostrado que podría reducirse el 
daño cerebral bloqueando la degeneración neural en pa
cientes humanos. Por ejemplo, en un estudio Xu y colabo
radores (1999) indujeron isquemia cerebral en ratas

limitando el flujo sanguíneo al encéfalo. Esto tuvo dos efec
tos significativos en el grupo de referencia de ratas: dañó el 
hipocampo, una estructura particularmente vulnerable a las 
lesiones isquémicas, y produjo una disminución del rendi
miento de las ratas en el laberinto de agua de Morris (véase 
el Capítulo 5). Se trató el hipocampo de las ratas del grupo 
experimental con virus creados por ingeniería genética para 
que liberasen una proteína inhibidora de la muerte celular 
programada. Sorprendentemente, la proteína inhibidora de 
la muerte celular programada previno tanto la pérdida de 
neuronas hipocampales como la disminución del rendi
miento en el laberinto de agua de Morris.

Además de la proteína inhibidora de la muerte celular 
programada, se ha comprobado que otras varias sustancias 
químicas bloquean la degeneración de las neuronas lesio
nadas. La más estudiada de éstas es el factor de crecimiento 
nervioso (véase Soffoniew, Howe y Mobley, 2001). Puede 
sorprender enterarse de que los estrógenos tienen un efecto 
similar (véase Behl, 2002; Sawada y Shimohama, 2000, Stein, 
2001; Wise et aU 2001). Los estrógenos son un tipo de hor
monas esteroides que son liberadas en grandes cantidades
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por los ovarios Gas gónadas femeninas). Estas hormonas 
ejercen varios efectos importantes sobre la maduración del 
organismo femenino que se estudiarán en el Capítulo 13, 
pero tienen asimismo una serie de influencias sobre el ce
rebro. En modelos animales y en cultivos celulares se ha en
contrado que los estrógenos limitan o retrasan la muerte 
neuronal, y hay también algunos datos en pacientes hu
manos que lo apoyan. Tales efectos neuroprotectores de los 
estrógenos pueden explicar porqué varios trastornos cere
brales (p.ej., la enfermedad de Parkinson) tienen mayor 
prevalencia en los hombres que en las mujeres.

En general, las moléculas que limitan la degeneración 
neural también favorecen la regeneración. Este punto nos 
lleva al siguiente subapartado.

Activación de la recuperación del daño 
del SNC favoreciendo la regeneración
Aunque la regeneración no se da normalmente en el SNC 
de los mamíferos, varios estudios han señalado que puede 
inducirse. Los tres estudios siguientes son particularmente 
prometedores ya que han demostrado que dicha regene
ración puede asociarse con una recuperación funcional.

Eitan y colaboradores (1994) seccionaron el nervio óp
tico izquierdo en ratas. En las ratas del grupo de referen
cia, las células ganglionares retinianas, las cuales componen 
el nervio óptico izquierdo, degeneraron de modo perm a
nente. Las ratas experimentales recibieron una inyección de 
un agente que es tóxico para los oligodendrocitos, lo que 
diminó la capacidad de estas células para bloquear la re
generación. Los nervios ópticos se regeneraron en estos 
sujetos experimentales y 6 semanas después de la lesión se 
pudieron registrar potenciales evocados en el nervio óptico 
en respuesta a destellos de luz presentados al ojo izquierdo.

Cheng, Cao y Olson (1996) seccionaron la médula es
pinal de ratas, haciéndolas así parapléjicas (con parálisis en 
la parte posterior del cuerpo). Luego los investigadores 
transplantaron secciones de nervio periférico mielinizado 
de un lado a otro del corte. Como resultado, las neuronas 
de la médula espinal se regeneraron a través de las vainas 
de mielina de las células de Schwann implantadas, y la re
generación permitió que las ratas recobraran el uso de sus 
patas traseras.

Un estudio similar consistió en transplantar células de 
la vaina olfativa en lugar de células de Schwann. Se esco
gieron las células de la vaina olfativa, que son similares a 
las células de Schwann, porque el sistema olfativo es único 
en cuanto a su capacidad de mantener un crecimiento 
constante de axones procedentes de nuevas neuronas del 
SNP dentro del SNC (esto es, dentro de los bulbos olfati
vos). Li, Field y Raisman (1998) hicieron lesiones en el fas
cículo corticoespinal de ratas y luego implantaron puentes 
de células de la vaina olfativa de un lado a otro de la lesión. 
Los axones crecieron a través de la lesión, y la función

motora de la pata afectada se restauró en parte. Aunque to
davía no está claro como ocurre dicha recuperación, estos 
hallazgos han generado un considerable optimismo (véase 
Bamett y Chang, 2004; Edgerton y Roy, 2002; Keyvan- 
Fouladi, Li y Raisman, 2002).

Activación de la recuperación del daño 
del SNC mediante transplantes neurales
Hace pocos años, la idea de realizar transplantes cerebra
les era poco más que ciencia ficción. Hoy en día, el trata
miento del daño cerebral mediante transplantes de tejido 
neural se está acercando a la realidad. Los esfuerzos por tra
tar el daño del SNC utilizando transplantes han seguido 
dos aproximaciones diferentes (véase Bjórklund y Lindvall,
2000). El primero es transplantar tejido fetal; el segundo 
trasplantar células madre [hemocitoblastos].

Transplantes de tejido fetal La primera aproxima
ción a los trasplantes neurales fue reemplazar una estruc
tura lesionada por tejido fetal que pudiera desarrollarse en 
la misma estructura. ¿Podría desarrollarse el tejido do
nante y llegar a integrarse en el encéfalo anfitrión, y al 
hacerlo aliviar los síntomas? Esta aproximación se centró 
en la enfermedad de Parkinson. Los pacientes con Par
kinson carecen de las células liberadoras de dopamina de 
la vía nigroestriatal: ¿podría curárseles transplantando el 
tejido fetal apropiado en dicha ubicación?

Los primeros indicios fueron positivos. El transplante bi
lateral de células de la sustancia negra fetales tuvo éxito en 
el tratamiento del modelo de la enfermedad de Parkinson 
en monos tratados con MPTP (Bankiewicz eta l, 1990; Sla- 
d e k e ta l,  1987). Los transplantes de sustancia negra fetal 
sobrevivieron en los monos tratados con MPTP; inervaron 
d  tejido estriatal adyacente, liberaron dopamina, y —lo 
que es más importante—  aliviaron la grave escasez de m o
vimientos, temblor y rigidez producidos por el MPTP.

Poco después de que se informara de los efectos favo
rables de los transplantes neurales en el modelo de los 
monos MPTP, se ofrecieron los transplantes neurales como 
tratamiento de la enfermedad de Parkinson en los princi
pales hospitales con centros de investigación. Los implan
tes de sustancia negra fetal sobrevivieron y liberaron 
dopamina en el neoestriado anfitrión (véase Sawle y Myers, 
1993). Lo más importante es que algunos de los pacientes 
mejoraron.

Los resultados de estos estudios de casos desencade
naron un estudio de evaluación de doble anonimato a 
gran escala de pacientes que padecían una enfermedad de 
Parkinson avanzada. El estudio fue extremadamente m i
nucioso; incluso incluyó un grupo de referencia tratado 
con placebo —pacientes a quienes se les practicó cirugía 
pero no recibieron implantes— . Los resultados iniciales 
fueron alentadores. Aunque los pacientes de referencia no
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manifestaron mejoría, los implantes sobrevivieron en los 
pacientes experimentales y algunos presentaron una li
gera mejoría. Desafortunadamente, sin embargo, aproxi
m adam ente un 15% de estos pacientes comenzaron a 
manifestar una serie de movimientos de contorsión y mas
ticación aproximadamente un año después de la cirugía 
(Greene e ta l , 1999).

Los resultados de este primer ensayo clínico con grupo 
de referencia tratado con placebo, y de doble anonimato, 
de la eficacia de los transplantes de tejido fetal produjeron 
un extenso debate ( véase Dunnett, Bjórklund y Lindvall, 
2001). La incidencia de efectos secundarios motores ad
versos probablemente sofoque intentos futuros de esta
blecer los implantes neurales como tratam iento de la 
enfermedad de Parkinson.

No obstante, muchos piensan aún que ésta es una apro
ximación terapéutica extremadamente prometedora, pero 
que el ensayo clínico a gran escala fue prematuro. Los in 
vestigadores todavía no saben como llevar al máximo la su
pervivencia y crecimiento de los transplantes neurales y 
como reducir al mínimo sus efectos colaterales. Es im por
tante lograr un equilibrio entre la presión por elaborar rá
pidamente nuevos tratamientos y la necesidad de basar los 
tratamientos en una base de conocimiento científico cui
dadosamente construida (véase Dóbróssy y Dunnett, 2001).

En el Capítulo 4 se presentó el caso de Roberto García 
d ’Orta — el lagarto— . D’Orta, que padecía enfermedad de 
Parkinson, respondió inicialmente a la terapia con L-dopa, 
pero tras 3 años de tratamiento su estado empeoró. Luego 
respondió a un tratamiento con un agonista dopaminér- 
gico, pero de nuevo la mejoría fue tan solo temporal. 
D’Orta se hallaba en una situación desesperada cuando 
oyó hablar del autotrasplante de médula suprarrenal (trans- 
plantar a un paciente células de su propia médula supra
rrenal al neoestriado, por lo general para tratar la 
enfermedad de Parkinson). Las células de la médula su
prarrenal liberan pequeñas cantidades de dopamina, y 
existen algunos indicios iniciales de que podrían aliviar la 
enfermedad de Parkinson.

D’Orta pidió a su médico un autotransplante de m é
dula suprarrenal. Cuando su médico se negó, basándose en 
que todavía se dudaba de la eficacia del autotransplante, 
D’Orta buscó por su cuenta otro médico — un neuroci- 
rujano que no era tan precavido— .

El caso de R. García d'Orta: el 
lagarto recibe un autotrasplante

R  voló a Juárez. Allí el neurodrujano le acogió con los 
brazos abiertos. Siempre que R. pudiera afrontar el 
gasto, estaría encantado de hacerle un implante su
prarrenal...

«¿Existe algún peligro?»
El neurodru jano  pareció ofenderse por la pre

gunta. Si el Sr. d ’O rta no confiaba en él, podía irse a 
otra parte...

R. se sometió al tratamiento.
Voló de regreso a casa dos semanas más tarde. No 

estaba mejor. Le habían dicho que lleva tiempo el que 
las células se desarrollaran y produjeran las sustancias 
químicas necesarias...

Entonces recibí una inesperada llamada de la mujer 
de R. Éste había muerto...

Murió de un accidente cerebrovascular... ¿Era con
secuencia de la intervención? Existía algo más que una 
mera posibilidad. (Klawans, 1990, pp. 63-64)

Ifransplantes de células madre En el Capítulo 9 se 
estudiaron las células madre neurales embrionarias, que 
so n pluripotenáales (tienen la capacidad de convertirse en 
muchos tipos de neuronas al llegar a la madurez). Los in 
vestigadores están tratando de desarrollar procedimientos 
para reparar el daño cerebral inyectando células madre 
neurales embrionarias en el lugar dañado. Una vez inyec
tadas, las células madre podrían desarrollarse y reempla
zar a las células dañadas bajo la guía del tejido circundante. 
Esta línea de investigación ha sido impulsada por el des
arrollo de cultivos renovables de células madre (véase Wa- 
kayama etaU  2001), lo cual puede servir como fuente de 
transplantes e investigación (Gage, 2000). El estudio de 
McDonald y sus colegas (1999) ilustra las posibilidades que 
ofrece este método.

Me Donald y colaboradores inyectaron células madre 
neurales embrionarias en un área de lesión medular. Sus 
sujetos fueron ratas que habían quedado parapléjicas de
bido a un golpe. Las células madre migraron a diferentes 
áreas en tom o al área dañada, donde se convirtieron en 
neuronas maduras. Es de sorprender que las ratas que re
cibieron los implantes llegaron a ser capaces de soportar 
su peso con sus patas traseras y de andar, aunque torpe
mente.

El estudio de McDonald y colaboradores, así como 
varios similares, originaron una amplia atención de los 
medios de comunicación y una frenética actividad inves
tigadora. Parecía estar a punto de alcanzarse u n  trata
m iento eficaz del daño grave del SNC. Sin embargo, 
rápidam ente se hizo evidente que todavía se necesita 
mucha investigación (véase Rossi y Cattaneo, 2002; Wex- 
ler y Palmer, 2002). En primer lugar, han de elaborarse m é
todos eficaces de propagación de poblaciones de células 
madre neurales (véase Gottlieb, 2002). Puesto que en al
gunas partes del m undo se han limitado por ley las fuen
tes de células embrionarias, los esfuerzos se han centrado 
en recolectar células madre neurales de cerebros adultos o 
en tratar de hacer que otros tipos de células madre adul
tas (p.ej., células madre sanguíneas) se conviertan en cé



10.5 Plasticidad neural y tratamiento del daño del sistema nervioso 285

lulas madre neurales. Hasta ahora, ninguna aproximación 
ha conseguido un éxito total (véase Temple, 2001; Wagers 
etal.y 2002). En segundo lugar, han de ponerse a punto téc
nicas para favorecer la supervivencia y maduración apro
piada de células m adre neurales una vez que se han 
implantado. En tercer lugar, han de identificarse los fac
tores que impulsan el establecimiento de conexiones co
rrectas con las células supervivientes. Y cuarto, tienen que 
elaborarse métodos para estimular la recuperación fun
cional. Por ejemplo, se ha prestado poca atención al tra
tamiento com portamental de pacientes con implantes 
de células madre neurales, lo que probablemente sea un 
factor importante en su recuperación. En suma, aunque 
d  transplante terapéutico de células neurales es uno de 
tos temas de investigación más excitantes de toda la neu- 
rociencia, la meta final es ambiciosa y alcanzarla llevará 
más tiempo del que se ha pensado (véase Zoghbi, Gage y 
Choi, 2000).

Activación de la recuperación 
del daño del SNC mediante ejercicios 
de rehabilitación
Varias pruebas de la im portante función que tiene la 
experiencia en la organización del cerebro en fase de 

desarrollo y del cerebro adulto desper
taron un renovado interés en emplear 
el adiestramiento mediante rehabilita

ción para favorecer la recuperación del daflo del SNC. Los 
innovadores programas de adiestramiento de rehabilita
ción siguientes han sido el resultado de tales descubri
mientos.

Accidente cerebrovascular Los pequeños accidentes 
cerebrovascular es producen una zona nuclear de daño ce
rebral, a lo cual sigue a menudo una pérdida de función 
neural que se extiende gradualmente alrededor de este nú
cleo. Nudo y colaboradores (1996) produjeron pequeñas 
lesiones isquémicas (lesiones producidas por una in te
rrupción del riego sanguíneo) en el área de la mano de la 
corteza m otora de monos. Luego, cinco días más tarde, se 
inició un programa de adiestramiento y práctica manual. 
Durante las tres o cuatro semanas siguientes, los monos 
atraparon cientos de diminutas bolitas de comida conte
nidas en recipientes de comida de diferentes tamaños. 
Practicar esta tarea redujo sustancialmente la expansión del 
daño cortical. Los monos que recibieron el entrenamiento 
de rehabilitación m ostraron asimismo un mayor grado 
de recuperación en la utilización de la mano afectada.

Uno de los principios que ha surgido del estudio del 
desarrollo neural es que las neuronas parecen estar en una 
situación de competición: compiten con otras neuronas 
por los lugares sinápticos y las neurotrofinas, y las perde
doras mueren. Weiller y Rijntjes (1999) diseñaron un pro

grama de rehabilitación basado en este principio, lo pro
baron en m onos y luego en pacientes con accidente cere
bro vascular unilateral que tenían dificultad para utilizar 
un brazo. Su procedimiento, llamado terapia inducida por 
restricción (Taub, Uswatte y Elbert, 2002), consistió en 
mantener sujetado el brazo útil durante dos semanas mien
tras se sometía al brazo afectado a entrenamiento inten
sivo. La ejecución con el brazo afectado mejoró 
marcadamente a lo largo de las dos semanas y se produjo 
un aumento del área de la corteza m otora que controla 
dicho brazo.

Lesión medular En una aproximación para tratar a pa
cientes con lesiones medulares (véase Rossignol, 2000; 
Wolpaw y Tennissen, 2001), se sujetó con un arnés sobre 
una cinta rodante en movimiento a pacientes que no po
dían andar. Estando apoyado por el arnés la mayor parte 
de su peso y con la apropiada retroaümentación de la cinta 
rodante, los pacientes aprendieron gradualmente a hacer 
tos movimientos de marcha. Luego, cuando mejoraron, se 
redujo gradualmente la cantidad de apoyo. En un estudio 
que utilizó esta técnica, aproximadamente un 90% de los 
pacientes adiestrados llegaron finalmente a andar por si 
mismos, en comparación con sólo un 50% de los que ha
bían recibido fisioterapia convencional.

Miembros fantasma Casi todas las personas a las 
que se les ha amputado un miembro siguen sintiéndolo 
— cuadro clínico que se conoce como m iem bro fan 
tasm a— . La peculiaridad más sorprendente de los miem
bros fantasma es su realismo. Su existencia se siente de 
modo tan convincente que el paciente puede intentar salú
de la cama apoyándose en una pierna inexistente o levan
tar una taza con una mano inexistente. En la mayoría de 
tos casos, el miembro amputado se com porta como un 
miembro normal; por ejemplo, cuando uno de estos suje
tos anda, un brazo fantasma parece moverse hacia delante 
y atrás perfectamente coordinado con el brazo intacto. No 
obstante, en ocasiones el sujeto siente que su miembro 
amputado se halla inmovilizado en una postura extraña. 
Por ejemplo, uno de ellos sentía que su brazo fantasma es
taba extendido desde el hombro hacia delante y, en con
secuencia, se volvía de lado cada vez que pasaba por el 
umbral de una puerta (Melzack, 1992).

Alrededor del cincuenta por ciento de estas personas 
experimenta dolor crónico grave en su miembro fantasma. 
Una queja típica es que la mano am putada está tan apre
tada que las uñas se clavan en la palma de la mano. En oca
siones, esta situación se puede corregir si se consigue que 
el sujeto se concentre en abrir la mano amputada. Pero 
cuando esto no funciona el dolor puede hacerse tan intenso 
que se toman medidas extremas.

Basándose en la premisa de que el miembro fantasma 
y el dolor que le acompaña se deben a la irritación de los 
nervios del muñón, los diversos intentos realizados para
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controlarlo han incluido seccionar el muflón o la des
trucción quirúrgica de varias partes de la vía neural que co
m unica el muflón y la corteza. Desafortunadamente, 
ninguna de estas intervenciones quirúrgicas ha propor
cionado a los pacientes alivio del dolor ni ha suprimido el 
miembro fantasma (véase Melzack, 1992). Aún así, la idea 
de que el miembro fantasma y el dolor fantasma se deben 
a una irritación de los nervios del muflón ha persistido. No 
parece haber otra posibilidad.

Este capítulo acaba con la historia de dos pacientes que 
sufrían dolor en el m iem bro fantasma y de su excepcio
nal médico. Los pacientes eran T. y R, y su médico era el 
neuropsicólogo V. S. Ramachandran. Durante el trata
miento de Y. y F., el Dr. Ramachandran resolvió un anti
guo enigma neuropsicológico y, por si fuera poco, 
desarrolló un nuevo tratamiento.

El Dr. Ramachandran leyó un artículo sobre un estu
dio que ya se ha mencionado en este capítulo. El es
tudio de Pons y colaboradores (1991). En dicho 
estudio, se produjo una reorganización de la corteza 

somatosensitiva en los brazos de 
m onos tras haber seccionado neu
ronas sensitivas: el área de la corteza 

somatosensitiva que originalmente recibía input del 
brazo lesionado ahora lo recibía de áreas del cuerpo 
habitualmente cartografiadas en áreas adyacentes de la 
corteza somatosensitiva. A Ramachandran se le ocu

rrió de repente una idea: tal vez los 
miembros fantasma no residieran en 
el muflón, sino en el cerebro; quizá 

la percepción de un brazo fantasma provenía de par
tes del cuerpo que ahora inervaban el área original del 
brazo de la corteza somatosensitiva (véase Rama
chandran y Blakeslee, 1998).

Entusiasmado con su hipótesis, el Dr. Ramachan
dran le preguntó a uno de sus pacientes, T., si quería 
participar en una sencilla prueba. Tocó varias partes del 
cuerpo de T. y le preguntó qué sentía. Sorprendente
mente, cuando tocaba el lado de la cara de T. del mismo 
lado que su brazo amputado, T. sentía sensaciones pro
cedentes de diversas partes de su mano fantasma, así 
como de su cara. De hecho, cuando se le echó un poco 
de agua en las cara, sintió como esta corría por su 
mano fantasma. En su hom bro se encontró un se
gundo mapa de su mano (véase la Figura 10.22).

F., otro paciente del Dr. Ramachandran, padecía un 
fuerte dolor crónico en su brazo fantasma. Durante

Los casos de T. y F.: miembros 
, fantasmas y Ramachandran

una década, F. no había podido mover las articula
ciones de su brazo fantasma: estaba congelado en una 
posición incómoda (Ramachandran y Rogers-Rama- 
chandran, 2000), y R sufría u n  intenso dolor en todas 
sus articulaciones, especialmente en el codo.

El Dr. Ramachandran aplicó un poco de ingenio 
biopsicológico al problema. ¿Podría aliviar el dolor de 
F. enseñándole a mover su brazo fantasma? Sabiendo 
lo importante que es la retroalimentación en el movi
miento (véase el Capítulo 8), el Dr. Ramachandran 
construyó un aparato de retroalimentación especial 
para F. Este consistía en una caja dividida en dos por 
un espejo vertical. Se le pidió a F. que metiera su mano 
derecha ilesa dentro de la caja a través de un agujero 
en la parte frontal y lo mirara a tra
vés de un agujero en la parte supe
rior. Cuando miraba su mano, podía 
ver ésta y su imagen en el espejo. Se le pidió que co
locara su m iem bro fantasma dentro de la caja tra
tando de posicionarlo, lo mejor que pudiera, de modo 
que se correspondiera con la imagen del espejo de su 
mano ilesa. Luego, se le pidió que hiciera movimien
tos simétricos, sincronizados y bilaterales, de sus bra
zos —su brazo derecho real y su brazo izquierdo

FIGURA 10.22 Lugares del cuerpo de T. en los que un 
roce indujo sensaciones en su mano fantasma. (Modificado de 
Ramachandran y Blakeslee, 1998.)
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fantasma— mientras veía su brazo ileso y su imagen 
en el espejo.

«'Oh, Dios mío, oh Dios mío, doctor' Esto es increíble. 
No puedo creerlo». Estaba saltando arriba y abajo 
como un chiquillo. «Mi brazo izquierdo está «enchu
fado» de nuevo. Es com o antes.... Puedo mover mi 
brazo o tra vez. Puedo sentir como se mueve m i codo, 
mi muñeca. Todo se mueve de nuevo». (Ramachan- 
dran y Blakeslee, 1998, p. 47-48)

Pero cuando F. cerraba los ojos o quitaba los bra
zos del aparato, su miembro fantasma volvía a conge
larse... y el dolor era tan intenso como de costumbre. 
Así pues, Ramachandran envió a F. a casa con la caja 
y las instrucciones para usarla. Tres semanas más tarde 
F. telefoneó.

«Doctor», exclamó, «'se ha ido'»
«¿Qué es lo que se ha ido?» (Pensé que tal vez había per

dido la caja con el espejo.)

«Mi fantasma se ha ido»
«¿De qué está hablando?»
«Ya sabe, mi brazo fantasma., el que he tenido durante 

10 años. Ya no existe. Todo lo que tengo son mis dedos y 
palma fantasmas colgando de m i hombro».

...«F. ¿le preocupa eso»?
«No, no, no.... Al contrario. ¿Sabe usted el dolor atroz que 

tenía siempre en el codo?...Bueno, ahora ya no tengo codo 
y ya no tengo aquel dolor». (Ramachandran y Blakeslee, 
1998, p. 49)

Espero haber conseguido transmitir al lector algo del 
entusiasmo que está generando el descubrimiento de que 
el cerebro humano tiene plasticidad. Las posibilidades de 
aplicar los procesos de plasticidad neural a reparar el daño 
cerebral son verdaderamente emocionantes. Soy optimista 
respecto a que pronto se de un avance, ya que, como se 
acaba de aprender, se están haciendo progresos en tantos 
frentes diferentes.

Revisión de los temas

Puesto que todo el capítulo trata de cuestiones clínicas, la 
lengüeta de implicaciones clínicas ha aparecido en muchas 

ocasiones. En particular, ha llamado la 
atención sobre los muchos casos que 
aparecen en este capítulo: la ironía del 

caso del profesor P.; J. Q., el ex boxeador «atontado»; los 
casos de epilepsia parcial compleja; W.S. Miller, el hombre 
cuya mujer padecía enfermedad de Huntington; los casos 
de envenenamiento por MPTP; así como P. y F., los pa
cientes con miembros fantasma.

El capítulo ha hecho hincapié en varios lugares en un 
razonamiento lúcido sobre la biopsicología. Se ha llamado 
la atención sobre la reflexión acerca de los efectos acumu

lativos de las conmociones cerebrales, 
la relación entre genes y enfermedad de 
Parkinson, los modelos animales de en

fermedades, la identidad de los síntomas primarios de la

Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 10, véase 
la copia impresa.

enfermedad de Alzheimer, y la recupe- e n  e l  c d  

ración de la función. H an sido particu
larmente interesantes las perspicaces 
estrategias que siguió el Dr. Ram a
chandran para tratar a T. y F., quienes 
sufrían dolor en el miembro fantasma.

La perspectiva evolutiva se ha subrayado asimismo en 
varias ocasiones. Se le ha presentado al lector el concepto 
de modelos animales, que se basa en la aproximación com
parativa, y se ha aprendido que la ^  
mayor parte de la investigación acerca ( 
de la regeneración y reorganización ^  
neural tras daño cerebral se ha efectuado con modelos 
animales. Por último, se ha sabido cómo el hecho de que 
este proceso ocurra de un m odo preciso en determinadas 
especies ha fomentado las investigaciones de los mecanis
mos de regeneración neural.

Cuestiones para reflexionar

1. Se juzga a un epiléptico por agresión. La abogada de
fensora sostiene que su diente no es un delincuente, y 
que las agresiones en cuestión eran crisis psicomotri- 
ces. Señala que su cliente tom a metódicamente su m e
dicación, pero que no sirve de ayuda. El abogado de la 
acusación sostiene que el acusado tiene una larga his
toria de agresiones violentas y que debe ser encarcelado. 
¿Qué opina usted que debería hacer el juez?

2. Describa algún suceso extraño que haya observado que, 
al pensar retrospectivamente, crea que podría tratarse 
de una crisis parcial compleja o de una ausencia típica 
[pequeño m al].

3. Cuanto más se sabe de una enfermedad, más fácil re
sulta de diagnosticar; y cuanto más precisamente puede 
diagnosticarse, más fácil resulta descubrir cosas rela
cionadas con el mismo. Expliqúese y razónese esto.
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4. La demencia total a menudo produce menos sufri
miento que la demencia parcial. Discútase esto.

5. Para ser útiles, los modelos animales no tienen por qué 
tener todas las características del trastorno que repre
sentan. Discútase esto.

6 Se ven en el horizonte grandes avances en el tratamiento 
del daño del SNC. Discútase esto.

La primera evaluación de la eficacia 
de los trasplantes neurales en el tra
tamiento de la enfermedad de Par
kinson sugirió que el tratamiento, 
cuando se administró, no fue eficaz 
¿Cuál opina el lector que debería ser 
el próximo paso?

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 10.

Palabras clave

Amiloide [Amilácea], 271 
Aneurisma, 260 
Apoplejía (accidente 

cerebrovascular], 259 
Arterioesclerosis, 261 
Ataxia, 269 
Aura epiléptica, 266 
Ausencia típica [crisis de «petit 

mal»], 267 
Brotes colaterales, 278 
Células de Schwann, 277 
Congènito, 260 
Conmoción cerebral, 262 
Contusiones, 261 
Convulsiones, 266 
Corea de Huntington, 268 
Crisis generalizadas, 267 
Crisis parciales, 266 
Crisis parciales complejas, 267 
Crisis parciales simples, 266 
Crisis tonico ció nica convulsiva 

[crisis de «grand mal»], 267 
Degeneración anteró grada, 276

Degeneración retrógrada, 276 
Degeneración transneuronal, 

276 
Demencia, 263 
Deprenil, 275 
Descarga punta-onda de 3 

ciclos por segundo, 267 
Discinesia tardía (DT), 269 
Embolia, 261 
Encefalitis, 263 
Encéfalo mielitis 

auto inmunitaria 
experimental, 271 

Encefalopatía traumática por 
conmociones cerebrales 
acumuladas («punch-drunk  
syndrome»), 263 

Enfermedad de Alzheimer, 271 
Enfermedad de Parkinson, 268 
Epidemiología, 269 
Epilepsia, 265 
Epileptogénesis, 274 
Esclerosis múltiple, 269

Estrógenos, 282 
Fenómeno de activación 

propagada, 273 
Glutamato, 261 
Hematoma, 261 
Hemorragia cerebral, 260 
Hipoxia, 267 
Isquemia cerebral, 260 
L-dopa, 268
Lesiones por contragolpe, 262 
Meningiomas, 259 
Meningitis, 263 
Miembro fantasma, 285 
MPTP, 275
Muerte celular programada 

[Apoptosis],265 
Neo estriado, 268 
Oligodendroglia, 278 
Paresia general, 263 
Psicosis tóxica, 264 
Receptores NMDA

(N-metil-D-aspartato), 261 
Regeneración neuronal, 276

Segmento distal, 276 
Segmento próxima!, 276 
Síndrome de Down, 264 
Sustancia negra, 268 
Transgénico, 274 
Trombosis, 260 
Tumor (neoplasma), 259 
Tumores benignos, 259 
Tumores encapsulados, 259 
Tumores infiltrantes, 259 
Tumores malignos, 259 
Tumores metastásicos, 259 
Vía nigroestriatal, 268

EN EL CD

¿Necesita 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 10.
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t l Ü  Amnesia en el síndrome de 
Korsakoff

C EO  Amnesia en la enfermedad 
de Alzheimer

HF-1 Amnesia tras conmoción 
cerebral: signos de 
consolidación

C D 9  Neuroanatomía de la
memoria de reconocimiento 
de objetos

H í l  Hipocampo y memoria de 
localización espacial
¿Dónde se almacenan los 
recuerdos?

• lEU Mecanismos sinápticos del 
aprendizaje y la memoria

U M I Conclusión: amnesia infantil 
y el biopskólogo que 
recordaba a H. M.
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prendizaje y m em oria son dos m odos de pensar 
en lo mismo. Ambos términos se refieren a la ca
pacidad del cerebro de cambiar su funcionamien

to en respuesta a la experiencia: El de aprendizaje hace 
referencia a cómo la experiencia cambia el cerebro, y el 
de memoria a cómo estos cambios se almacenan y pos
teriorm ente se reactivan. Sin la capacidad de aprender y 
recordar experimentaríamos cada m om ento como si es
tuviéramos despertando de un  sueño de toda la vida

— cada persona sería un extraño; cada acto, u n  nuevo 
reto, y cada palabra, incomprensible— .

Este capítulo se centra en la función que desempeñan 
diversas estructuras cerebrales en los procesos de apren
dizaje y memoria. El conocimiento de estas funciones se 
basa en gran parte en el estudio de pacientes con amnesia 
debido a daño cerebral así como en modelos animales de 
amnesia producida por daño cerebral.

11.1 > Efectos amnésicos de la lobulectomía temporal medial bilateral

Irónicamente, la persona que más ha contribuido a nues
tra comprensión de la neuropsicología de la memoria no 
es un neuropsicólogo. De hecho, aunque ha colaborado en 
docenas de estudios sobre memoria, no cuenta con una 
formación investigadora oficial ni posee título universita
rio alguno. Se trata de H. M., un hom bre a quien, en 1953, 
a la edad de 27 años, se le extirpó la parte medial de am 
bos lóbulos temporales para tratar su grave caso de epi
lepsia. Así como la piedra de Roseta ha proporcionado a 
los arqueólogos claves importantes para comprender el 
significado de los jeroglíficos egipcios, las alteraciones de 
memoria de H. M. han permitido alcanzar nuestro cono
cimiento actual de la bases neurales de la m emoria (véase 
Corkin, 2002).

(véase la Figura 11.1). (Una lobulectomía es una in 
tervención quirúrgica en la que se extirpa un lóbulo del 
encéfalo, o una parte importante del lóbulo, mientras 
que la lobulotomía es una intervención en la que se 
separa un lóbulo, o una parte importante del mismo, 
del resto del encéfalo mediante un profundo corte, 
pero sin extirparlo.)

En varios aspectos, la lobulectomía temporal m e
dial bilateral de H. M. fue un éxito total. Se suprimie
ron prácticamente sus convulsiones generalizadas y 
la incidencia de sus ausencias típicas se redujo a una

El caso de H. M., el hombre que 
cambió el estudio de la memoria

Durante los once años que precedieron a su interven
ción quirúrgica, H. M. sufría un prom edio de una 
convulsión generalizada por semana y muchas con
vulsiones parciales al día, pese a las dosis masivas de 
medicación anticonvulsiva que recibía. La electroen- 
cefalografía indicó que las convulsiones las producían 
focos localizados en la parte medial de ambos lóbulos 
temporales, derecho e izquierdo. Puesto que se había 
demostrado que la extirpación del lóbulo temporal 
medial era un tratamiento eficaz en pacientes con un 
foco unilateral en el lóbulo temporal, se tom ó la deci
sión de practicarle una lobulectomía1 temporal me
dial bilateral —ablación de la porción medial de 
ambos lóbulos temporales, incluyendo la mayor p ar
te del hipocampo, la amígdala y la corteza adyacente

1 Aunque el término conecto es lobulectomía, por lo general se uti- 
Iza el de lobectomía. Lo mismo sucede con lobulotomía y loboto- 
mía (N. de la T.).

Tejido extirpado en la lobulectomía temporal medial

FIGURA 11.1 Lobulectomía temporal medial. Las 
partes de los lóbulos temporales mediales que se extirparon 
en el encéfalo de H. M se ilustran en una vista de la cara 
inferior del encéfalo.
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o dos al día, aun cuando se había reducido sustan
cialmente la medicación anticonvulsiva. Por lo demás, 
entró en el quirófano como un individuo bien adap
tado, con capacidades perceptivas y m otoras norm a
les y un nivel de inteligencia superior, y salió en las 
mismas condiciones. De hecho, el CI de H. M. au
mentó de 104 a 118 como consecuencia de la inter
vención, probablemente debido a que disminuyó la 
frecuencia de sus crisis epilépticas. Sea como fuere, H. 
M. fue el último paciente a quien se le hizo una lobu
lectomía temporal medial bilateral — debido a sus de
vastadores efectos amnésicos— .

Al evaluar los efectos amnésicos de la neurociru- 
gía, es habitual aplicar pruebas para comprobar la ca
pacidad del paciente de recordar cosas que ha 
aprendido tanto antes de la operación como después 
de la operación. Las alteraciones en el primer tipo de 
pruebas llevan a un diagnóstico de amnesia retró
grada (hacia atrás o retrospectiva); las que se dan en 
el segundo tipo de pruebas llevan a un diagnóstico de 
amnesia anterógrada (hacia adelante).

Al igual que sus capacidades intelectuales, la m e
moria de H. M. de acontecimientos previos a su ope
ración permanecía intacta en gran medida. Pese a que 
presentaba una ligera amnesia retrógrada de los acon
tecimientos que habían ocurrido durante los dos aflos 
anteriores a su operación, su memoria de los aconte
cimientos más remotos (p. ej., de los sucesos de su in
fancia) era razonablemente normal.

Por lo contrario, H. M. sufre una amnesia anteró
grada grave. Su capacidad para mantener almacena
da la información a corto plazo está dentro de los lí
mites normales — puede retener hasta seis dígitos 
(Wickelgren, 1968)— ; sin embargo, tiene marcadas 
dificultades para fijar nuevos recuerdos a largo plazo. 
En cuanto dejaba de pensar en una experiencia nue
va, ésta se perdía por lo general para siempre. En 
efecto, H. M. se quedó atrapado en el tiempo aquel 
día de 1953, cuando recuperó su salud pero perdió su 
futuro:

Todo lo que podemos decir es que este hombre ha re
tenido poco, si es que algo, de los acontecimientos pos
teriores a la operación.... Diez meses antes de que le 
examinara, su familia se había trasladado de su antigua 
casa a una nueva, a unas cuantas manzanas más lejos 
en la misma calle. Todavía no se había aprendido la 
nueva dirección (aunque recordaba perfectamente la 
antigua), n i se podía confiar en que supiera volver solo 
a casa. No sabía dónde se guardaban los objetos de uso 
habitual y su madre decía que podía llegar a leer las mis
mas revistas una y otra vez sin que le resultaran fami
liares los contenidos.... [El olvido se producía en  el 
instante en el que el paciente cambiaba su centro de 
atención] (Milner, 1965, pp. 104-105).

Durante las tres noches que pasó en  el Qinical Research 
Center, el paciente llamó a la enfermera de noche, y le 
preguntó, disculpándose muchas veces, si le podía de
cir dónde estaba y cómo había llegado allí. Obviam en
te se daba cuenta de que estaba en un hospital, pero 
parecía incapaz de reconstruir cualquier acontecimiento 
que hubiera tenido lugar el día anterior. En otra ocasión 
comentó «cada día está aislado, con independencia de 
lo que haya disfrutado y de lo que haya sufrido». Nues
tra  impresión es que... los acontecimientos se le desva
necen mucho antes de que acabe el día. A menudo da 
voluntariamente descripciones estereotipadas de su es
tado, diciendo que «es como despertar de un sueño». 
Su experiencia parece ser la de una persona que acaba 
de hacerse consciente de su entorno sin llegar a com 
prender del todo la situación, ya que no recuerda lo que 
ha pasado antes.

Todavía no reconoce a las personas que son sus ve
cinos más cercanos ni a los amigos de la familia a  quie
nes ha conocido después de su operación. Cuando se le 
pregunta, trata de utilizar como pistas el acento para sa
ber el lugar de origen de la personay el tiempo para adi
vinar el momento del año. Aunque puede decir su fecha 
de nacimiento sin dudarlo y con exactitud, siempre su
bestima su propia edad y sólo puede hacer conjeturas 
al azar sobre la fecha (Milner, Coriány Teuber, 1968, pp. 
216-217).

H. M. ha vivido muchos años en una residencia de 
ancianos. Pasa gran parte del día haciendo crucigra
mas; no pierde sus progresos en el crucigrama porque 
quedan por escrito.

Evaluación sistematizada de la amnesia 
anterógrada de H. M.
En este apartado se describe el rendimiento de H. M. en 
varias pruebas objetivas de memoria.

Prueba de Dígitos + 1  La incapacidad de H. M. de 
consolidar recuerdos a largo plazo queda ilustrada con su 
rendimiento en la prueba de dígitos + l.Se le pidió a H. M. 
que repitiera cinco dígitos que se le leyeron con interva
los de un segundo. H. M. repitió la secuencia correcta
mente. En el siguiente ensayo, se le presentaron los cinco 
mismos dígitos en la misma secuencia, añadiéndose al fi
nal un nuevo dígito. Se le presentó unas cuantas veces la 
misma secuencia de seis dígitos hasta que la repitió co
rrectamente, y luego se añadió otro dígito al final de ésta, 
y así sucesivamente. Tras veinticinco ensayos, H. M. no 
consiguió repetir la secuencia de ocho dígitos. Los sujetos 
normales pueden repetir unos 15 dígitos tras 25 ensayos 
de la prueba dígitos +1 (Drachman y Arbit, 1966).

Prueba de m em oria de toque de cubos Milner 
(1971) demostró que la amnesia no se limitaba al material
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verbal evaluando su rendimiento en la versión +1 de la 
prueba de memoria de toque de cubos. Se desplegó encima 
de una mesa ante H. M. un conjunto de nueve cubos y se 
le pidió que observara cómo el neuropsicólogo los tocaba 
con una determinada secuencia y luego repitiera esa mis
ma secuencia. H. M. tuvo una capacidad [de memoria] de 
toque de cubos de cinco cubos, lo cual está dentro de los lí
mites normales; pero no pudo aprender a tocar correcta
m ente una secuencia de seis cubos, incluso cuando se 
repitió 12 veces la misma secuencia. H. M. presenta am 
nesia global —amnesia de la información que se presen
te en cualquier modalidad sensitiva— .

Prueba de dibujo en espejo El primer indicio de que 
la amnesia anterógrada de H. M. no incluía todos los re
cuerdos a largo plazo provino de los resultados de la prue

ba de dibujo en espejo (Milner, 1965). La tarea que tenía que 
realizar H. M. consistía en trazar una línea dentro de ios 
límites de un estímulo con forma de estrella, m irando su 
mano en un espejo. Se le pidió que marcara la estrella diez 
veces durante tres días consecutivos y se registró el número 
de veces que se salió de los límites en cada ensayo. Como 
se muestra en la Figura 11.2, la ejecución de H. M. mejo
ró a lo largo de los tres días, lo cual indica que había rete
nido la tarea. No obstante, pese a que su ejecución mejoró, 
H. M. nunca pudo recordar haber visto antes esa tarea.

Prueba del rotor de persecución En la prueba del 
rotor de persecución (véase la Figura 11.3), el sujeto inten
ta mantener la punta de una varilla en contacto con un ob
jetivo que se mueve en una plataforma giratoria. Corkin 
(1968) halló que la ejecución de H. M. en la tarea del ro-

FIG U RA 11.2 Aprendizaje y retención 
de la tarea de dibujo en espejo por H. M.
Pese a su buena retención de la tarea, H. M. 
no tenía un recuerdo consciente de haberla 
hecho antes (Modificado de Milner, 1965.)
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FIGURA 11.3 Tarea del rotor de persecución. El sujeto 
trata de mantener el lápiz en contacto con la plataforma 
giratoria mientras que el tiempo que lo consigue se registra 
automáticamente H. M. aprendió y retuvo esta tarea, aunque 
no tenía un recuerdo consciente de los ensayos de aprendizaje

tor de persecución mejoró de forma significativa a lo lar
go de nueve sesiones de práctica diaria, a pesar de que H. 
M. decía cada día que nunca antes había visto el rotor de 
persecución. La mejoría de su ejecución se mantuvo du
rante un período de retención de siete días.

Prueba de dibujos Incompletos El descubrimiento 
de que H. M. era capaz de consolidar recuerdos a largo pla
zo en la prueba de dibujo en espejo y en la del rotor de per
secución sugirió que las tareas sensitivomotoras eran la 
única excepción a su incapacidad de consolidar recuerdos a 
largo plazo. Sin embargo, esta idea se puso en tela de juicio 
al demostrarse que H. M. también podía establecer recuer
dos a largo plazo en la prueba de dibujos incompletos (Go- 
Din, 1960) — una prueba de memoria no sensitivomotora 
que se vale de cinco series de dibujos fragmentados—. Cada 
serie contiene dibujos de los mismos 20 objetos, pero se di
ferencian en su grado de segmentación de los trazos que los 
componen: la serie 1 contiene los dibujos más fragmenta
dos, y la serie 5, los dibujos completos. Se le pide al sujeto 
que identifique los 20 objetos de la serie más fragmentada 
(serie 1); a continuación, los objetos que no se han recono
cido se presentan en su versión del segundo serie 2, y así su
cesivamente hasta que se han identificado los 20 elementos. 
En la Figura 11.4, se muestran los resultados de H. M. en
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Prueba
inicial

Serie 1 Serie 2 Serie 3 Serie
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Repetición 
de la prueba

1 hora
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FIGURA 11.4 Dos elementos de la prueba de dibujos incompletos: El recuerdo de H. M. de los 20 elementos de esta prueba 
se reflejaba en su capacidad de reconocer las versiones más fragmentadas de ellos cuando se le examinó de nuevo. Sin embargo, no 
era consciente de haber visto antes dichos elementos.
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esta prueba y cómo mejora su rendimiento una hora des
pués (Milner, Corkin y Teuber, 1968). A pesar de haber m e
jorado su rendimiento, H. M. no pudo recordar haber 
realizado previamente la tarea.

Condicionamiento pavloviano H. M. aprendió una 
tarea de condicionamiento pavloviano de parpadeo, si 
bien es cierto que a un ritmo más lento (Woodruff-Pak, 
1993). Se hacía sonar un tono justo antes de administrar 
un soplo de aire al ojo hasta que el tono, por sí mismo, pro
vocaba un parpadeo. Dos aflos más tarde, H. M. mantenía 
casi perfectamente esta respuesta condicionada, aunque no 
tenía un recuerdo consciente del aprendizaje.

Contribuciones científicas del caso 
de H. M.
El caso de H. M. es la historia de una tragedia personal, 
pero sus contribuciones al estudio de las bases neurales de 
la memoria han sido inmensas. Al demostrar que los ló
bulos temporales mediales juegan un papel especialmente 
importante en la memoria, el caso de H. M. puso en tela de 
juicio el punto de vista dominante de que las funciones de 
memoria se distribuyen de modo difuso y por igual en todo 
el encéfalo. Al hacerlo, el caso de H. M. renovó los esfuer
zos por relacionar estructuras cerebrales individuales con 
procesos de memoria específicos. En particular, el caso de
H. M. dio lugar a un enorme esfuerzo de investigación d i
rigido a esclarecer las funciones tmésicas (relacionadas con 
la memoria) del hipocampo y otras estructuras del lóbulo 
temporal medial.

El descubrimiento de que la lobulectomía temporal 
medial suprimió la capacidad de H. M. de establecer cier
tos tipos de m em oria a largo plazo sin alterar su rendi
m iento en pruebas de m emoria a corto plazo apoyó la 
teoría de que el almacenamiento de la memoria a corto 
plazo y a largo plazo se efectúa de distintos modos. El p ro
blema específico de H. M. parece ser una dificultad de con
solidación de la memoria (transferencia de las memorias 
a corto plazo a memoria a un almacén a largo plazo).

Por último, el caso de H. M. fue el primero en poner 
de manifiesto que un paciente con amnesia puede soste
ner que no recuerda una experiencia previa a la vez que, 
con su mejora en el rendimiento, demuestra que la re
cuerda. A los recuerdos conscientes se les denom ina me
moria explícita, m ientras que a los recuerdos que se 
manifiestan mediante una mejora en el rendimiento en 
una prueba sin que el sujeto tenga consciencia de ello, se 
les llama memoria implícita

Amnesia por lesión del lóbulo temporal 
medial
Se dice que los pacientes neuropsicológicos con un perfil 
de alteraciones mnésicas similares a las de H. M., con las

funciones intelectuales preservadas y 
con pruebas de una lesión en el lóbu
lo temporal medial sufren amnesia por 
lesión del lóbulo temporal medial.

Las investigaciones sobre la amnesia del lóbulo tem 
poral medial han demostrado que la dificultad de H. M. 
de establecer recuerdos explícitos a largo plazo al tiempo 
que se retiene la capacidad de establecer recuerdos implí
citos a largo plazo de las mismas experiencias no es exclu
siva de él (véase Eichenbaum, 1999). Este problema ha 
resultado ser un síntoma de amnesia del lóbulo temporal 
medial, así como de muchos otros trastornos amnésicos. 
En consecuencia, la evaluación de la m em oria implícita a 
largo plazo ha desempeñado un importante papel en el es
tudio de la amnesia humana.

Las pruebas elaboradas para evaluar la m emoria im 
plícita se conocen como pruebas de priming? de repeti
ción. La prueba de dibujos incompletos es un ejemplo de 
éstas, pero son más habituales las pruebas de priming de 
repetición que implican recordar palabras. En primer lu 
gar, se pide a los sujetos que lean detenidamente una lista 
de palabras; no que aprendan o recuerden algo. Más tar
de se les muestra una serie de fragmentos de palabras (p.
ej., _  0 _  B_ S  E _R_) de palabras de la lista original y
sólo se les pide que las completen. Los sujetos de referen
cia que han visto las palabras originales realizan bien la ta
rea. Sorprendentemente, los sujetos con amnesia suelen 
realizarla igual de bien, aun cuando no tienen un recuer
do explícito de haber visto la lista original.

La mayoría de los pacientes con amnesia del lóbulo 
temporal medial tienen dificultades para establecer re
cuerdos explícitos a largo plazo, pero, a diferencia de H. M., 
no pierden completamente esta capacidad. Por consi
guiente, se ha estudiado a pacientes con amnesia del lóbu
lo temporal medial para determinar si ciertos tipos de 
recuerdos explícitos a largo plazo son más propensos a re
sultar afectados por el daño temporal medial. En efecto, los 
estudios sobre pacientes con amnesia del lóbulo temporal 
medial han demostrado que no todos sus recuerdos ex
plícitos a largo plazo resultan igualmente afectados. Los pa
cientes con amnesia de lóbulo temporal medial suelen 
tener una capacidad de recuerdos semánticos bastante 
normal, pero carecen en gran medida de recuerdos episó
dicos (véase Baddeley, Vargha-Khadem y Mishkin, 2002). 
La memoria semántica consiste en recuerdos explícitos de 
hechos o información de carácter general, mientras que la 
memoria episódica está formada por recuerdos explícitos 
de acontecimientos o experiencias concretas de la vida de 
cada uno. Por ejemplo, Vargha-Khadem y colaboradores 
(1997) localizaron tres sujetos que habían sufrido en una

En temas referentes a  la m em oria, este térm ino significa preparación, 
sensibilización o  estimulación previa del organismo exponiéndole a un 
estímulo, k) cual facilita que posteriorm ente responda a  él o a  o tro  si
m ilar (N. dé la  T.).
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etapa tem prana de su vida una lesión bilateral del lóbulo 
temporal medial y luego evaluaron los problemas de m e
moria que sufrieron éstos cuando llegaron a la vida adul
ta. Sorprendentemente, pese a que recordaban pocas de las 
experiencias que habían tenido durante su vida cotidiana 
(memoria episódica), estudiaron en colegios normales y 
adquirieron un nivel razonable de capacidades lingüísti
cas y de conocimientos de hechos (memoria semántica) 

Los síntomas de la amnesia del lóbulo temporal medial 
suscitan una pregunta importante: ¿por qué tenemos dos 

sistemas de m emoria paralelos, uno 
consciente (explícito) y otro incons
ciente (implícito)? Posiblemente, el sis

tema implícito fue el primero en evolucionar, de modo que 
la pregunta en realidad es:« ¿qué ventaja tiene el hecho de 
disponer de un segundo sistema, consciente?»

Dos experimentos realizados recientemente, uno con 
un paciente con amnesia (Reber, Knowlton y Squire, 1996) 
y otro con m onos con amnesia debida a una lesión en el 
lóbulo temporal medial (Buckleyy Gaffan, 1998) sugieren 
que la respuesta es «flexibilidad». En ambos experimentos, 
los sujetos con amnesia aprendieron una tarea de apren
dizaje implícito así como los sujetos de referencia; sin em 
bargo, si se les pedía que utilizaran su conocimiento 
implícito de una forma diferente o en un contexto dife
rente, fracasaban estrepitosamente. Es probable que la evo
lución de los sistemas de m emoria explícita asegurara el 
uso flexible de información.

Efectos de la isquemia cerebral sobre 
el hipocampo y la memoria
Los pacientes que han sufrido una isquemia cerebral 
— esto es, han sufrido una interrupción del aporte san

guíneo al cerebro—  a menudo sufren una amnesia del ló
bulo temporal medial. R. B. es uno de tales individuos 
(Zola-Morgan, Squire y Amaral, 1986).

El caso de R. resultado 
de una torpe operación

A la edad de 52 años, R. B. se sometió a una interven
ción quirúrgica para realizarle una derivación [bypass] 
cardíaca. La intervención fue un fra
caso y, como consecuencia, R. B. su-
frió daño cerebral. La bom ba que 
hacia circular la sangre de R. B. a su cuerpo mientras su 
corazón estaba desconectado se estropeó y transcu
rrieron varios minutos antes de que llegara otra de re
puesto desde otra parte del hospital. R. B. sobrevivió, 
pero el daño cerebral isquémico resultante le produjo 
amnesia.

Aunque la amnesia de R. B. no era tan grave como 
la de H. M., era comparable en muchos aspectos. R. B. 
falleció en 1983 de un infarto de miocardio y, con per
miso de sus familiares, se realizó una detallada autop
sia de su cerebro. En gran medida, el daño cerebral 
evidente se limitaba a la capa de células piramidales 
de sólo una parte del hipocampo — el subcampo CAI 
(véase la Figura 11.5).

El caso de R. B. sugirió que el daño del hipocampo 
puede, por sí mismo, producir amnesia; no obstante, esta 
conclusión se ha cuestionado — como se verá más adelante 
en este capítulo — .

Amnesia en el síndrome de Korsakoff

Como se explicó en el capítulo 1, el síndrome de Korsa- 
koff es un trastorno de la memoria, frecuente entre per
sonas que han consumido grandes cantidades de alcohol. 
En sus fases avanzadas, se caracteriza por una serie de pro
blemas sensitivos y motores, confusión extrema, cambios 
de personalidad y riesgo de m uerte debido a enfermeda
des del hígado, gastrointestinales o de corazón. Las autop

sias muestran por lo general lesiones 
del diencèfalo medial (el tálamo m e
dial y el hipotálamo medial), así como 

daños difusos en otras estructuras encefálicas, principal
mente en la neocorteza, hipocampo y cerebelo (p. ej., Su- 
llivan y Marsh, 2003).

La amnesia que se asocia al síndrome de Korsakoff es 
similar a la que se da en caso de lesión del lóbulo tem po

ral medial en algunos aspectos. Por ejemplo, durante las fa
ses iniciales del trastorno el síntoma más destacado es la 
amnesia anterógrada, que afecta a los recuerdos explícitos 
episódicos. Sin embargo, a medida que el trastorno evo
luciona, progresa asimismo la amnesia retrógrada grave, 
que puede extenderse hasta la infancia.

El inicio gradual e insidioso, y el desarrollo progresi
vo del síndrom e de Korsakoff complican el estudio de la 
amnesia retrógrada resultante. Nunca 
queda totalmente claro hasta que 
punto la amnesia de Korsakoff relati
va a acontecimientos recientes refleja la alteración retró
grada de los recuerdos existentes o el aum ento gradual 
del bloqueo anterógrado de la formación de nuevos re
cuerdos.
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FIGURA 11.5 Principales componentes 
del hipocampo: subcampos CA,, CA  ̂CA3 y CA4. 
y circunvolución dentada. El daño del cerebro de 
R. B. parecía restringirse en gran parte a la capa 
de células piramidales del campo CAr (CA 
equivale a cornu ammonis [asta de Amón], otra 
denominación del hipocampo.)

] Circunvolución dentada
□  Campo CA1
□  Campo CA2 V Hipocampo
□  Campo CA3
□  Campo CA4 j

Debido a que el daño cerebral que se asocia con el sín
drome de Korsakoff es difuso, no ha resultado fácil iden
tificar cuáles son las lesiones específicas responsables de la 
amnesia. La primera hipótesis, basada en varios pequeños 
estudios de autopsia, era que la lesión de los cuerpos ma
milares del hipotálamo era la responsable de las alteracio

nes de memoria de los pacientes con Korsakoff; sin em 
bargo, en estudios posteriores se informó de casos de am 
nesia de Korsakoff en los que los cuerpos mamilares no 
estaban lesionados. Pero en todos estos casos excepciona
les había un daño en otro par de núcleos diencefálicos 
mediales: los núcleos dorsomediales del tálamo. El hecho
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de que ocurra amnesia diencefàlica mediai (amnesia, tal 
corno la amnesia de KorsakofF y de trastornos de m em o
ria similares, asociada con lesión del diencèfalo medial) en 
pacientes con apoplejía que tienen pequeñas lesiones is
quémicas en los núcleos dorsomediales aporta datos adi
cionales de la im portancia de estas estructuras en las 
funciones mnésicas (véase, p. ej., Graff-Radford et a l, 1985: 
Winocur et a l, 1984). No obstante, es poco probable que 
las alteraciones de memoria de los pacientes de KorsakofF 
puedan atribuirse a la lesión de una sola estructura dien
cefàlica ( véase Vann y Aggleton, 2004).

El caso de N. A.: hasta las narices
Después de haber estudiado un año 
en la universidad, N. A. se alistó en 
las Fuerzas Aéreas estadounidenses; 

allí sirvió como técnico de radar hasta que se produ
jo su accidente en diciembre de 1960. En aquel nefas
to día, N. A.

estaba en su habitación del cuartel m ontando un avión 
de aeromodelismo. Su compañero de habitación había 
descolgado de la pared un florete en miniatura y esta
ba dando estocadas detrás de la silla de N. A. Éste se giró 
inesperadamente y el florete le penetró por la fosa na
sal derecha, traspasándole la lamina cribosa [el fino 
hueso que está alrededor déla base de los lóbulos fron
tales], ascendiendo hada la izquierda hasta el prosen
céfálo (Squire, 1987, p. 177).

Los examinadores... observaron que al prindpio parecía 
no poder recordar ningún suceso significativo, perso
nal, nadonal o internadonal, ocurrido durante los dos 
años antes d d  acódente, aunque esta extensa amnesia 
retrógrada parecía acortarse... Dos años y medio des
pués d d  acódente, se dijo que la amnesia retrógrada 
probablemente abarcaba las dos semanas que precedían 
a la lesión, si bien d  alcance exacto de esta pérdida re
trógrada fue (y sigue siendo) imposible de determinar....

Durante... la convalecencia (los primeros seis a ocho 
meses después d d  acódente), d  recuerdo d d  padente 
de los acontecimientos diarios se calificó de extrema
dam ente malo, aunque «ocasionalmente, algo surgía 
incontrolablemente: de pronto recordaba algo que pa
recía no venir a cuento». Sus médicos, por lo tanto, tu 
vieron la impresión de que su memoria era desigual: 
parecía tener problemas para evocar voluntariamente 
muchas cosas que en otros momentos surgían de es
pontáneamente....

Desde su acódente no ha sido capaz de volver a 
realizar un trabajo remunerado, pese a que su m emo
ria ha seguido mejorando, aunque lentamente (Teuber, 
Milner y Vaughan, 1968, p. 268-269).

A finales de la década de los años 
ochenta, se realizó una exploración 
con RM del encéfalo de N. A. (Squi
re e taU 1989). Ésta reveló la existen
cia de una extensa lesión en la región 
medial del diencèfalo, que incluía 
daño de los núcleos dorsomediales y 
los cuerpos mamilares.

EN EL CD

¿Está 
interesado en el 
caso de N. A? Vea 
el módulo 
Aheradones de 
memoria para 
observar cómo se 
le evalúa.

H 4  Amnesia en la enfermedad de Alzheimer

La enfermedad de Alzheimer es o tra de las principales 
causas de amnesia. El primer signo de la enfermedad de 
Alzheimer suele ser un deterioro leve de la memoria. Sin 
embargo, el trastorno es progresivo: finalmente se m ani
fiesta la demencia y se hace tan grave que el paciente es in 
capaz de realizar incluso las actividades más sencillas (p.

ej., comer, hablar, reconocer al cónyu
ge o incluso controlar la vejiga). La en
fermedad de Alzheimer es terminal.

Los esfuerzos por comprender las bases neurales de la 
amnesia asociada a la enfermedad de Alzheimer se han 
centrado en los paáentes con predemencia de Alzheimer 
(pacientes de Alzheimer que todavía no tienen demen
cia). Las alteraciones de memoria de estos pacientes son 
más generales que las que se asocian con lesión del lóbu
lo temporal medial, lesión diencefàlica medial o síndrome 
de KorsakofF (véase Butters y Delis, 1995). Además de m os

trar importantes alteraciones anterógradas y retrógradas 
en pruebas de m em oria explícita, los pacientes con pre- 
demencia de Alzheimer a menudo presentan alteraciones 
de memoria a corto plazo y de algunos tipos de memoria 
implícita: la m emoria implícita de material verbal y per
ceptivo suele ser deficiente, mientras que no lo es la m e
moria im plícita del aprendizaje sensitivomotor (véase 
Gabrieli et a l, 1993; Postle, Corkin y Growdon, 1996).

El nivel de acetilcolina está muy reducido en el encé
falo de los pacientes con Alzheimer. Esta reducción es con
secuencia de la degeneración del prosencéfálo basal (un 
área de la línea media que se localiza justo por encima [ha
cia delante J del hipotálamo; véase la Figura 11.16), el cual 
es la principal fuente de acetilcolina en el encéfalo. Este des
cubrimiento, junto con el de que los accidentes cerebro- 
vasculares en el área del prosencéfálo basal pueden causar 
amnesia (Morris et a l, 1992), llevó a la idea de que la re
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ducción de acetilcolina es la causa de la amnesia en la en
fermedad de Alzheimer. Sin embargo, aunque la reducción 
de acetilcolina consecuente al daflo del prosencéfalo basal 
puede contribuir a la amnesia de Alzheimer, no es proba
ble que sea el único factor. El daño cerebral asociado a la 
enfermedad de Alzheimer es extremadamente difuso (véd
sela Figura 10.13) e implica áreas tales como el lóbulo tem 

poral medial y la corteza prefrontal, que desempeñan pa
peles importantes en la memoria. Además, el daño de cier
tas estructuras del prosencéfalo basal produce alteraciones 
de la atención, las cuales pueden confundirse fácilmente 
con problemas de memoria (véase Baxter y Chiba, 1999; 
Everitt y Robbins, 1997).

11.4) Amnesia tras conmoción cerebral: signos de consolidación

Los golpes en la cabeza que no penetran el cráneo, pero que 
son lo suficientemente graves como para producir con
moción cerebral (alteración temporal de la conciencia pro
ducida por una herida en la cabeza sin penetración) son 
la causa más frecuente de amnesia {véase Levin, 1989). La 
amnesia que sigue a un golpe en la cabeza sin que penetre 
el cráneo se denomina amnesia postraum ática (APT).

Amnesia postraumática
El coma (estado patológico de inconsciencia) que sigue a 
un fuerte golpe en la cabeza suele durar unos segundos o 
minutos, pero en casos graves puede durar semanas. Lue- 

gp, cuando el paciente recobra la cons
ciencia, se da un período de confusión. 
Quienes han sufrido una conmoción 

cerebral por lo general no son examinados por un neu- 
ropsicólogo hasta después del período de confusión — si 
es que se les examina— . La evaluación a menudo pone de 
manifiesto que el paciente tiene una amnesia retrógrada

permanente de los acontecimientos que han precedido in 
mediatamente a la contusión y una amnesia anterógrada 
permanente de muchos de los acontecimientos que han 
ocurrido durante el período posterior de confusión.

Las alteraciones de m em oria anterógradas que siguen 
a un traumatismo craneoencefálico no penetrante a m e
nudo les resultan bastante extrañas a los amigos y parien
tes que han hablado con el paciente durante el período 
de confusión — por ejemplo, durante una visita al hospi
tal— . El paciente puede parecer razonablemente lúcido en 
el momento, ya que la m emoria a corto plazo es normal, 
pero después puede que no recuerde nada de la conversa
ción.

En la Figura 11.6 se resumen los efectos de un trau
matismo craneoencefálico cerrado sobre la memoria. O b
sérvese que la duración del período de confusión y amnesia 
anterógrada es normalmente más largo que el de coma, el 
cual suele ser más largo que el período de amnesia retró
grada. Los golpes en la cabeza más graves suelen producir 
comas más largos, períodos de confusión más largos y pe-

(  FIGURA 11.6 )  Amnesia 
retrógrada y amnesia anterógrada 
asociadas con una conmoción cerebral 
producida por un golpe en la cabeza. á-á/k \í\

 L  j  y. ^  f

GOLPE  
EN LA

1 Un golpe en la cabeza 
produce coma.

2 Cuando la víctima recobra 
el conocimiento, tiene un 

período de confusión.

3 Cuando acaba el período 
de confusión, la víctima 

padece amnesia retrógrada 
de los acontecimientos ocurridos 
durante el período justo antes 
del golpe y amnesia anterógrada 
de los acontecimientos ocurridos 
durante el período de confusión.

Funciona
miento
cognitivo
normal

Amnesia
retró
grada
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nodos de amnesia más largos (Levin, Papanicolaou y Ei- 
senberg, 1984). En la Figura 11.6 no se ilustran los islotes 
de memoria —recuerdos, que a veces sobreviven, de suce
sos aislados ocurridos durante períodos que, de otro modo, 
se habrían borrado.

Gradientes de amnesia anterógrada 
y consolidación de la memoria

Los gradientes de la amnesia retrógrada tras conmoción 
cerebral constituyen una prueba de la consolidación de la 
memoria ( véase Riccio, Millin y Gisquet-Verrier, 2003) El 
hecho de que las conmociones cerebrales alteren prefe
rentemente la memoria reciente sugiere que el almacena
miento de los recuerdos más antiguos ya ha sido 
establecido (esto es, se ha consolidado).

La teoría más relevante de la consolidación de la m e
moria es la teoría de Hebb. Argumentó que los recuerdos 
de las experiencias se almacenan a corto plazo mediante 
circuitos neurales reverberantes (que circulan) formando 
circuitos cerrados. Esas pautas reverberantes de actividad 
neural son susceptibles de ser alteradas — por ejemplo, 
por un golpe en la cabeza—, pero finalmente provocan 
cambios estructurales en las sinapsis implicadas, lo cual 
proporciona un almacenamiento estable a largo plazo.

El choque electroconvulsivo pareció aportar un m éto
do controlado de estudiar la consolidación de la memoria. 
El choque [o terapia] dectroconvulsiva (TEC) consiste en 
aplicar al encéfalo una corriente intensa, breve, difusa, que 
provoca una convulsión, mediante grandes electrodos que 
se aplican al cráneo. El fundamento era que alterando la 
actividad neural, la TEC impediría solamente el almace
namiento de aquellos recuerdos que todavía no se hubie
ran transformado en cambios sinápticos estructurales; la 
duración del período de amnesia retrógrada producido por 
una TEC proporcionaría un cálculo estimado de la canti
dad de tiempo necesaria para la consolidación de la m e
moria.

Muchos estudios han empleado la TEC para estudiar la 
consolidación. Algunos estudios se han realizado con pa
cientes humanos que reciben TEC como tratamiento de la 
depresión. Sin embargo, los estudios mejor controlados se 
han llevado a cabo con animales de laboratorio.

En uno de estos estudios, se colocó a ratas sedientas du
rante 10 minutos, cinco días consecutivos, en una caja de 
pruebas que contenía un nicho pequeño. Al quinto día de 
estas sesiones de habituación, la mayoría de las ratas ex

ploraron el nicho sólo una o dos veces 
por sesión. El sexto día, se puso un  
chorro de agua en el nicho y se dejó 

que cada rata bebiera durante 15 segundos, después de que 
k) hubiera descubierto. Éste era el ensayo de aprendizaje. 
Posteriormente, 10 segundos, 1 minuto, 10 minutos, 1 
hora o 3 horas después, cada una de las ratas experimen

tales recibió un único choque electroconvulsivo. Al día si
guiente, se examinó la retención de todos los sujetos ba
sándose en cuantas veces cada uno de ellos exploraba el 
nicho cuando no había un chorro de agua. Las ratas del 
grupo de referencia que realizaron el ensayo de aprendi
zaje pero no recibieron la TEC exploraron el nicho vacío 
un promedio de 10 veces durante los 10 minutos de la se
sión de prueba, lo que indicaba que recordaban su descu
brimiento del agua el día anterior. Las ratas que habían 
recibido la TEC 1 hora o 3 horas después del ensayo de 
aprendizaje también exploraron el nicho unas diez veces. 
En contraposición, las ratas que habían recibido TEC 10 
segundos, 1 m inuto o 10 minutos después del ensayo de 
aprendizaje exploraron significativamente menos el n i
cho vacío durante el día de prueba. Estos resultados indi
can que la consolidación del recuerdo del ensayo de 
aprendizaje tardó en efectuarse entre diez minutos y una 
hora {véase la Figura 11.7).

Durante las décadas de los años cincuenta y sesenta se 
realizaron numerosas variaciones de este experimento, 
con diferentes tareas de aprendizaje, en diferentes especies 
y con distintas cantidades e intensidades de choques elec- 
troconvulsivos. Inicialmente, los resultados m ostraron 
cierta consistencia: la mayoría parecía indicar que el tiem
po de consolidación era más bien breve, de unos pocos mi
nutos o menos (p. ej., Chorover y Schiller, 1965). Pero 
algunos investigadores observaron gradientes muy largos 
de amnesia retrógrada producida por la TEC. Por ejemplo, 
Squire, Slater y Chace (1975) evaluaron en un grupo de pa
cientes tratados con TEC el grado de recuerdo de progra
mas de televisión que se habían emitido sólo una 
temporada en diferentes años antes de que recibieran TEC. 
Examinaron dos veces a los sujetos con formas diferentes 
de la prueba: una vez antes de que recibieran una serie de 
cinco choques electroconvulsivos y otra vez después. La di
ferencia entre las puntuaciones de antes y las de después 
se utilizó como una estimación de la pérdida de memoria 
referente a los acontecimientos de cada año. En la Figura
11.8 se ilustra como los cinco choques electroconvulsivos 
afectaron al recuerdo de los programas de televisión que 
se habían emitido en los tres años previos al tratamiento, 
pero no de aquellos que se habían emitido antes.

Los gradientes largos de amnesia retrógrada son in
compatibles con la teoría de Hebb de la consolidación. 
Resulta razonable pensar que la actividad neural que pro
duce una experiencia permanezca reverberante en todo el 
encéfalo durante algunos segundos o incluso algunos mi
nutos, pero gradientes de amnesia retrógrada que abar
quen días, semanas o años no pueden explicarse fácilmente 
por la alteración de la actividad neural reverberatoria (véa
se p. ej., Squire y Spanis, 1984). Los gradientes largos de 
amnesia retrógrada indican que la consolidación de la m e
moria puede continuar durante mucho tiempo después del 
aprendizaje, quizá indefinidamente.
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FIGURA 11.7 Un corto 

gradiente de amnesia retrógrada 
producida por TEC. Retención de un 
ensayo de aprendizaje apetitivo por un 
grupo de ratas de referencia y por 
grupos de ratas que habían recibido 
TEC con diversos intervalos tras el 
ensayo de aprendizaje. Sólo las ratas 
que habían recibido TEC dentro del 
período de 10 minutos del ensayo de 
aprendizaje manifestaron una amnesia 
retrógrada significativa del aprendizaje. 
(Modificado de Pinel, 1969.)
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FIGURA 11.8 Demostración de 
un largo gradiente de amnesia 
retrógrada producida por TEC Una 
serie de cinco choques 
electroconvuls'rvos produjo amnesia 
retrógrada de programas de televisión 
que se emitieron sólo una temporada 
en los tres años antes de los choques; 
sin embargo, los choques no 
produjeron amnesia de los programas 
que se habían emitido durante una 
temporada antes de ello. (Modificado 
de Squire, Slater y Chace, 1975.)

Pruebas aplicadas antes de la TEC  
Pruebas aplicadas después de la TEC

(número de años antes de la TEC  que se emitió 
una sola sesión de televisión) 

Duración del intervalo aprendizaje-TEC

Reconsolidación

Un constructo teórico que ha atraído la atención recien
temente es la reconsolidaáón (véase Dudai, 2002). Con
forme a esta noción, cada vez que se recupera un recuerdo 
del almacén a largo plazo, se mantiene temporalmente en

la lábil memoria a corto plazo, donde vuelve a ser de nue
vo susceptible a la amnesia postraumàtica antes de volver 
a consolidarse.

El interés en el proceso de reconsolidación se originó 
con varios estudios en los años sesenta, pero entonces se 
apagaron. Un estudio clave de Nader, Schafe y Le Doux
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EX P LO  E SU  C E R  BR

Este capítulo está a punto de dejar el examen de los trastornos de 
memoria para pasar a considerar los modelos animales de los 
trastornos de memoria en seres humanos. ¿Está preparado el 
lector? Examine su cerebro para evaluar su conocimiento de los

trastornos de memoria humanos rellenando completando los es
pacios en blanco en las siguientes frases. Las respuestas correc
tas se dan en la parte inferior de la página. Antes de seguir 
adelante, revise los datos relacionados con sus errores y omisio-

1. A H.M. le extirparon la región___________________ de los
lóbulos temporales.

2. La prueba del dibujo en espejo, la del rotor de 
persecución, la de dibujos incompletos y el priming de 
repetición son todas pruebas de memoria______________

7. Los núcleos. son los núcleos

3. H. M. parecía incapaz de establecer nuevos recuerdos de 
memoria_____________________a largo plazo.

4. El estudio de R. B., que padecía un daño_______________
de las células piramidales del subcampo CAI del 
hipocampo, apoyó el punto de vista de que el daño 
del hipocampo puede causar por sí mismo amnesia.

5. La opinión actual es que la lesión de la región
_________________________ del diencèfalo es responsable
de la mayoría de las alteraciones de memoria de las 
personas con síndrome de Korsakoff.

6. El comienzo gradual del síndrome de Korsakoff complica 
el estudio de la amnesia   resultante

diencefálicos de la región medial que se han implicado 
con mayor frecuencia en la memoria.

8. La enfermedad de Alzheimer se asocia con degeneración
de las neuronas________________________ del prosencéfalo
basaL

9. La amnesia postraumàtica puede provocarse mediante
un choque_______________________ , método que se utiliza
en el tratamiento de la depresión.

10. La transferencia de la memoria del almacén a corto plazo 
al almacén a largo plazo se denomina___________________

11. Puesto que algunos gradientes de la amnesia retrógrada 
son extremadamente largos, no es probable que la
consolidación de la memoria sea mediada por__________
__________________________ neuraL

12. Los cambios en el encéfalo que almacenan los recuerdos 
se llaman____________________________ .

(2000) revivió el interés. Estos investigadores infundieron 
anisomicina, sustancia inhibidora de la síntesis de proteí
nas, en la amígdala de ratas poco después de que se les re
quiriera recordar un ensayo de miedo condicionado. La 
infusión produjo amnesia retrógrada del miedo condi
cionado, aun cuando el ensayo de condicionamiento ori
ginal había tenido lugar días antes.

Hipocampo y consolidación
El descubrimiento de que H. M. parecía estar sufriendo 
una amnesia retrógrada temporalmente escalonada llevó 
a ScoviUe y Milner (1957) a concluir que el hipocampo y 
estructuras relacionadas intervienen en la consolidación, 
fóra explicar el hecho de que la lobulectomía temporal m e
dial bilateral afectara sólo a los recuerdos retrógrados ad
quiridos en el periodo justo antes de la intervención 
quirúrgica de H. M., sugirieron que los recuerdos se al
macenan temporalmente en el hipocampo, hasta que pue
dan transferirse a un sistema de almacenamiento cortical 
más estable. Esta teoría ha sido apoyada por varias evi
dencias de que las lesiones del lóbulo temporal medial 
producen amnesia retrógrada temporalmente escalonada 
en animales experimentales (véase, p. ej., Haist, Bowden y

Mao, 2001; Hanson, Bunsey y Riccio, 2002; Squire, Clark 
y Knowlton, 2001).

Se han propuesto varias teorías alternativas de conso
lidación de la m emoria (véase James y Mac Kay, 2001). La 
teoría de Nadel y Moscovitch (1997) es en particular cohe
rente con los hallazgos de que los gradientes largos de 
amnesia anterógrada suelen ser muy largos. Nadel y Mos
covitch propusieron que el hipocampo y otras estructuras 
implicadas en el almacenamiento de recuerdos almace
nan recuerdos mientras existen — no sólo durante el pe
ríodo inmediatamente después del aprendizaje— .Cuando 
ocurre una experiencia consciente, se codifica rápida y 
pobremente de forma distribuida por todo el hipocampo 
y otras estructuras relacionadas. Según Nadel y Mosco
vitch, los recuerdos retenidos van siendo progresivamen
te más resistentes a ser alterados por daño hipocámpico 
debido a que cada vez que tiene lugar una experiencia si
milar o se rememora el recuerdo original, se establece un

•seuipjgua (z i)  'uppejaqja/iaj ( i  i) 'u9pep{|osuo3 
(Oí) '0AisjnAU030jp8|a (6) 'se3j8j?u||03 (8) 'sajeipauiosjop 
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nuevo engrama (un cambio en el encéfalo que sirve para que hace que resulte más fácil recuperar el recuerdo y más
almacenar recuerdos) y se vincula al engrama original, lo difícil alterar el engrama original.

Neuroanatomía de la memoria de reconocimiento de objetos

Por muy interesantes e informativos que puedan resultar 
los estudios con pacientes amnésicos, tienen limitaciones 
im portantes. Muchas preguntas im portantes acerca de 
las bases neurales de la amnesia sólo pueden contestarse

P-------------------- s. mediante experimentos controlados.
j Por ejemplo, con el fin de identificar 

É '  las estructuras concretas del encéfalo 
que participan en diversos tipos de memoria, es necesa
rio realizar lesiones muy precisas en diversas estructuras 
y controlar qué y cuándo aprenden los sujetos, y cómo y 
cuándo se examina su retención. Puesto que este tipo de 
experimentos no pueden realizarse con sujetos hum a
nos, se han dedicado im portantes esfuerzos a crear m o
delos animales de amnesia hum ana producida por daño 
cerebral.

Los primeros informes del caso de H. M. en los años 
cincuenta desencadenaron un gran esfuerzo para crear un 
modelo animal de este trastorno, de forma que pudiera so
meterse a análisis experimental. En los primeros años, este 
esfuerzo resultó un fracaso estrepitoso: las lesiones en las 
estructuras del lóbulo temporal medial no produjeron 
amnesia anterógrada grave ni en ratas ni en m onos ni en 
otra especie no humana.

Retrospectivamente, hubo dos motivos de los proble
mas iniciales para crear un modelo animal de la amnesia 
del lóbulo temporal medial. Primero, en un principio no 
estaba claro que la amnesia anterógrada de H. M. no se ex
tendiera a todos los tipos de m em oria a largo plazo — es 
decir, que afectara específicamente a los recuerdos explí
citos a largo plazo—  y la mayoría de las pruebas de m e
moria en anim ales que se utilizaban durante los años 
cincuenta y sesenta eran pruebas de m emoria implícita (p. 
ej., de condicionamiento pavloviano y operante)— . Se
gundo, erróneamente se supuso que los efectos amnésicos 
de las lesiones de lóbulo temporal medial podían atri
buirse en gran medida, si no completamente, a un daño hi- 
pocámpico; y la mayoría de los esfuerzos por crear modelos 
animales de la amnesia de lóbulo temporal medial se cen
traron en las lesiones hipocámpicas.

Modelo de la amnesia de reconocimiento 
de objetos en monos: prueba de no 
emparejamiento con la muestra demorado
Finalmente, a mediados de los setenta, unas dos décadas 
después de los primeros informes del notable caso de H.

M., se creó un modelo de este trastorno. Se le recibió como 
a uno de los principales avances ya que permitía estudiar 
experimentalmente la neuroanatomía de la amnesia del ló
bulo temporal medial.

En distintos laboratorios, Gaffan ^
(1974) y Mishkin y Delacour (1975) f  
demostraron que los m onos con lobu - 
lectomías temporales mediales bilaterales tenían grandes 
problemas para establecer recuerdos a largo plazo de los 
objetos que encontraban en la prueba de no empareja
miento con la muestra demorado. En esta prueba, se le 
presenta al m ono un objeto específico (el objeto de mues
tra), bajo el cual encuentra comida (p. ej., una bolita de plá
tano). Luego, después de un período de demora, se le 
presentan al mono dos objetos de prueba: el objeto de 
muestra y un objeto desconocido. El mono ha de recordar 
el objeto de muestra de modo que pueda escoger el obje
to desconocido para obtener la comida que se oculta de
bajo. La ejecución correcta del ensayo se muestra en la 
Figura 11.9.

Los monos ilesos, bien adiestrados, realizaron correc
tamente alrededor del noventa por ciento de ios ensayos 
de la prueba de no emparejamiento con la muestra de
morado cuando los intervalos de retención eran de unos 
pocos minutos o menos. Por lo contrario, los m onos con 
lesiones bilaterales de lóbulo temporal medial tuvieron 
considerables anomalías de reconocimiento de objetos 
( véase la Figura 11.10). Estas anomalías representaban a las 
de H. M. en aspectos clave. Por ejemplo, el rendimiento de 
los monos fue normal cuando la demora era de unos po
cos segundos, pero disminuyó hasta casi el nivel de azar 
cuando era de varios minutos; y su ejecución era extre
madamente vulnerable a los efectos de la distracción (Squi
re y Zola-Morgan, 1985). De hecho, se ha aplicado la 
prueba de no emparejamiento con la muestra demorado 
a seres humanos con amnesia por lesión del lóbulo tem 
poral medial —su recompensa eran monedas en lugar de 
bolitas de plátano—  y se ha comprobado que su rendi
miento reflejaba el de los monos con un daño cerebral si
milar.

La puesta a punto de la prueba de no emparejamiento 
con la muestra demorado proporcionó un medio de ana
lizar el supuesto de que la amnesia resultante del daño del 
lóbulo temporal medial se debe por completo a un daño 
del hipocampo — en la Figura 11.11 se representa la loca
lización en el encéfalo del m ono de tres estructuras prin-
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FIGURA 11.9

2 Durante el período 
de demora, se baja 

una pantalla frente 
al mono.

4 El mono ha de 
recordar cuál es el 

objeto de muestra 
y luego escoger el objeto 
no conocido para obtener 
la comida que hay bajo él.

Appenzeller, 1987).
Ejecución correcta de un ensayo de no emparejamiento con la muestra demorado (Modificado de Mishkin y

1 EI mono desplaza 
el objeto de muestra 

para obtener la comida 
del pocilio que hay bajo él.

3 Se pone delante 
del mono el objeto 

de muestra y un objeto 
desconocido.
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FIGURA 11-10 Deficiencias de rendimiento 
en la prueba de no emparejamiento con la 
muestra demorado registradas en monos con 
extensas lesiones bilaterales del lóbulo temporal 
medial. Se apreciaron deficiencias significativas 
en general pero especialmente en el intervalo de 
retención más corto. Estas deficiencias son 
semejantes a las deficiencias de memoria en la 
misma tarea observadas en pacientes humanos 
con amnesia debido a lesiones en el lóbulo 
temporal medial. (Modificado de Squire y Zola- 
Morgan, 1991.)

dpales del lóbulo temporal medial: el hipocampo, la amíg
dala y la corteza entorrinal adyacente— . Pero antes de 
considerar esta importante línea de investigación es nece
sario reflexionar sobre otro importante desarrollo m eto
dológico: la versión para ratas de la prueba de no 
emparejamiento con la muestra demorado.

Prueba de no emparejamiento 
con la muestra demorado para ratas

Para comprender por qué la elabora
ción de la prueba de no em pareja
miento con la muestra demorado ha
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FIGURA 11.11 Las tres estructuras principales del lóbulo temporal medial, representadas en el encéfalo de mono: hipocampo, 
amígdala y corteza entorrinaL

Fisura

Corteza entorrinal Amígdala Hipocampo

tenido un importante papel en la evaluación del daño hi- 
pocámpico en la amnesia del lóbulo temporal medial, exa
mínese la Figura 11.12, que ilustra los métodos habituales 
de producir lesiones de hipocampo en m onos y ratas. De
bido al tamaño y localización del hipocampo, casi todos los 
estudios de lesiones hipocámpicas en m onos han supues
to aspiración (succión) de grandes porciones de la corte
za entorrinal, además del hipocampo. Sin embargo, en 
ratas, los daños exógenos que se asocian con las lesiones 
por aspiración del hipocampo por lo general se limitan a 
una pequeña zona de la neocorteza parietal. Además, el hi
pocampo de la rata es lo suficientemente pequeño como 
para que se pueda lesionar fácilmente mediante electróli
sis o con inyecciones intracerebrales de neurotoxinas; en 
cualquiera de los dos casos, se producen pocos daños exó
genos.

La versión de la prueba de no emparejamiento con la 
muestra demorado que más se parece a la prueba para 
monos fue elaborada por David Mumby, utilizando un 
aparato que ha llegado a conocerse como la caja de Mumby. 
Esta versión de la prueba se ilustra en la Figura 11.13.

Al principio se supuso que las ratas no podrían reali
zar una tarea tan compleja como la requerida por la de no 
emparejamiento con la muestra demorado; la Figura 11.14, 
indica lo contrario. Las ratas tienen un rendimiento casi 
tan bueno como el de los monos con demoras de hasta un 
m inuto (Mumby, Pinel y Wood, 1989).

La validez de la versión de la prueba de no empareja
miento con la muestra demorado para ratas se ha estable
cido mediante estudios sobre los efectos de lesiones del 
lóbulo temporal medial. Las lesiones conjuntas del hipo
campo, amígdala y corteza entorrinal producen conside
rables anomalías de retención en todos los intervalos de 
retención, excepto en los más breves (Mumby, Wood y Pi
nel, 1992).

Base neuroanatómka de las anomalías 
de reconocimiento de objetos 
consecuentes a la lobulectomía 
temporal medial

¿Hasta qué punto las anomalías de reconocimiento de ob
jetos que se asocian con la lobulectomía temporal medial 
bilateral son consecuencia de daños en el hipocampo? Al 
principio de los años noventa, los in
vestigadores empezaron a evaluar los 
efectos relativos sobre el rendimiento 
en la prueba de no emparejamiento 
con la muestra demorado de las lesiones en diversas es
tructuras del lóbulo temporal medial, tanto en monos 
como en ratas. Los primeros cuestionamientos de la pri
macía del hipocampo (Meunier et a l, 1990; Mumby, Wood
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Localización del hipocampo
♦ FIGURA 11.12 Lesiones por aspiración del 

hipocampo en monos y ratas. Debido a las 
diferencias de tamaño y localización del 
hipocampo en monos y ratas, la hipocampotomía 
por k) general implica la extirpación de una gran 
cantidad de corteza entorrinal en los monos, pero 
no así en las ratas.

Monos Ratas

En monos, el hipocampo suele 
extirparse mediante aspiración 
a través de la superficie inferior 
del encéfalo, lo que destruye 
una cantidad notable de corteza 
entorrinal.

En ratas, el hipocampo suele 
extirparse mediante aspiración 
a través de la superficie superior 
del encéfalo, lo que destruye 
una pequeña cantidad de 
neocorteza parietal.

y Pinel, 1992; Zola-Morgan e ta l, 1989) atrajeron el inte
rés de otros investigadores y produjeron muchos descu
brimientos importantes. Los revisores de esta investigación 
(Brown y Aggleton, 2001; Duva, Kornecook y Pinel, 2000; 
Mumby, 2001; Murria, 1996; Murria y Richmond, 2001) 
han llegado a conclusiones parecidas: la extirpación qui
rúrgica bilateral de la corteza entorrinal origina con
sistentemente alteraciones graves y permanentes del ren
dimiento en la prueba de no emparejamiento con la mues
tra dem orado y otras pruebas de reconocimiento de 
objetos. Por lo contrario, la extirpación quirúrgica bilate
ral del hipocampo causa o bien anomalías moderadas, o 
bien ninguna en absoluto; y la destrucción bilateral de la 
amígdala no tiene efecto alguno. En la Figura 11.5, se com 
paran los efectos de las lesiones de corteza entorrinal so
bre el reconocimiento de objetos y las lesiones del 
hipocampo más amígdala sobre el reconocimiento de ob
jetos en ratas.

Los informes de que la memoria de reconocimiento de 
objetos resulta gravemente afectada por lesiones en la cor

teza entorrinal, pero sólo moderadamente afectada por 
lesiones del hipocampo, llevó a un resurgimiento del in 
terés por el caso de R. B. y otros parecidos. Antes en este 
capítulo se expuso que R. B. llegó a padecer amnesia tras 
un accidente isquémico que se produjo durante una ope
ración de corazón, y que el análisis posterior de su encé
falo reveló que la pérdida de células más evidente se 
restringía en gran medida a la capa de células piramidales 
del subcampo CAI del hipocampo (véase la Figura 11.5). 
Este resultado se ha replicado tanto en monos como en ra
tas. En m onos (Zola-Morgan et a l, 1992) así como en 
ratas (Wood et a l, 1993), la isquemia cerebral conduce a 
una pérdida de células piramidales hipocámpicas de CAI 
junto con alteraciones graves en la tarea de no empareja
miento con la muestra demorado 

La relación existente entre lesiones 
del hipocampo producidas por isque
mia y las alteraciones de reconoci
miento de objetos en seres humanos, m onos y ratas parece 
apoyar firmemente la teoría de que el hipocampo desem-
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Se coloca el objeto de muestra sobre 
un tazón de comida en un extremo. En el 
otro extremo, se colocan sobre dos tazones 

\ de comida un objeto idéntico al objeto 
\  de muestra y un nuevo objeto.

Tazón de comida 
Muestra

Cuando se levanta la puerta corrediza, 
dejando a la vista el objeto de muestra, 
una rata privada de alimento entrenada 
corre hasta el objeto de muestra y lo aparta. 
Entonces una bola de comida es depositada 
por un mecanismo que suministra comida 

\^ e n  el tazón que ha quedado a la vista.
Comida
El experimentador retira Inmediatamente 
el objeto de muestra y la rata permanece 
en el mismo extremo de la caja de Mumby 
hasta que termina el periodo de demora 
prescrito (p. e j., 1 minuto).

Después, se levanta la puerta corrediza 
para dejar que se vean los dos objetos 
situados en el otro extremo. Las ratas 
entrenadas, recordando su experiencia 
previa con el objeto de muestra, corren 
hasta el nuevo objeto y lo empujan a un 
lado; y se suministra comida en el tazón 
a la vista. La puerta corrediza del otro 
extremo se cierra detrás de la rata.

La rata corre entonces al centro de la caja 
de Mumby y la puerta corrediza se cierra 
tras ella. Luego, se colocan nuevos objetos 
para el siguiente ensayo. Una ventaja 
de la caja de Mumby es que no tienen 
que manejarse las ratas durante los 
ensayos ni entre ellos.

FIGURA 11-13 Caja de Mumby y versión para ratas de la prueba de no emparejamiento con la muestra demorado.
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__________ LJ ____________U __________

1 1 1 1

C |

►
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N

peña un papel fundamental en la memoria de reconoci
miento de objetos. Pero existe un problema persistente 
con este conjunto de datos: ¿cómo pueden asociarse las le
siones producidas por isquemia en una pequeña parte del 
hipocampo con alteraciones graves en la ejecución de la 
prueba de no emparejamiento con la muestra demorado 
cuando las alteraciones asociadas con la extirpación total 
del hipocampo son sólo moderadas?

Mumby y sus colaboradores (1996) llevaron a cabo un 
experimento que parece solucionar esta paradoja. Plantea
ron las siguientes hipótesis: 1) que la hiperactividad de las 
células piramidales CAI producida por la isquemia daña a 
neuronas fuera del hipocampo, posiblemente mediante 
una liberación excesiva de neurotransmisores aminoácidos 
excitadores; 2) que este daño fuera del hipocampo no pue
de detectarse fácilmente con análisis histológicos conven-
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FIGURA 11.14 Comparación 
del rendimiento de monos ilesos 
(Zola-Morgan, Squire y Mishkin, 
1982) y ratas ilesas (Mumby, Pinel y 
Wood, 1989) en la prueba de no 
emparejamiento con la muestra 
demorado.
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FIGURA 11.15 Efectos de las lesiones de la corteza entorrinal y de las lesiones del hipocampo más amígdala en ratas. Las 

lesiones de la corteza entorrinal, pero no así las del hipocampo y la amígdala combinadas, produjeron deficiencias graves del 
rendimiento de las ratas en la prueba de no emparejamiento con la muestra demorado (Modificado de Mumby y Pinel, 1994; Mumby, 
Wood y Pinel, 1992.)

dónales (es decir, no suponen una pérdida celular locali
zada) y 3) que este daño fuera del hipocampo es respon
sable en gran medida de las alteraciones de reconocimiento 
de objetos producidos por la isquemia cerebral. Mumby y 
sus colaboradores apoyaron sus hipótesis en la dem ostra

ción de que la extirpación bilateral del hipocampo im pi
de de hecho que se manifiesten las alteraciones produci
das por la isquemia en la ejecución de la prueba de no 
emparejamiento con la muestra demorado.
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En prim er lugar, provocaron isquemia cerebral en ra
tas constriñéndoles temporalmente las arterias carótidas. 
Posteriormente, se sometió a un grupo de ratas con is
quemia a una hipocampectomía [extirpación del hipo
campo] bilateral una hora después; un segundo grupo 
sufrió la hipocampectomía bilateral una semana después 
y un tercer grupo no sufrió hipocampectomía bilateral. 
Tras la recuperación, los dos últimos grupos de ratas con 
isquemia mostraron alteraciones graves de reconocimiento 
de objetos, mientras que las ratas cuyo hipocampo se ex
tirpó una hora después de la isquemia no lo mostraron. 
Para la teoría de que el hipocampo juega un papel muy im
portante en la memoria de reconocimiento de objetos, ex
plicar cómo la hipocampectomía puede impedir que se 
manifiesten las alteraciones de reconocimiento de objetos

que normalmente produce la isquemia cerebral es un pro
blema importante.

Estudios del encéfalo con neuroimagen funcional han 
aportado datos favor de la teoría de 
que las alteraciones de reconocimien
to de objetos que presentan los pa
cientes con isquemia son el resultado de alteraciones 
producidas fuera del hipocampo. Frecuentemente se ob
servan extensas disfunciones cerebrales en áreas intactas 
desde el punto de vista neuroanatómico que están lejos de 
los puntos donde se ha producido pérdida celular debido 
a la isquemia (véase, p. ej., Barón, 1989; Fazio etaU  1992). 
Por consiguiente, los casos de amnesia producida por is
quemia con pérdida de células hipocámpicas (casos como 
el de R. B.) sólo proporcionan indicios equívocos de que

Hipocampo y memoria de localización espacial

el hipocampo desempeñe un papel esencial en la m em o
ria de reconocimiento de objetos.
El descubrimiento de que la corteza entorrinal tiene una 
función más importante que el hipocampo en el recono
cimiento de objetos no significa que el hipocampo no jue
gue u n  papel significativo en la memoria. Por descontado 
que el hipocampo juega un papel clave en la m em oria de 
localización espacial.

Las lesiones del hipocampo alteran 
la memoria espacial
Las lesiones bilaterales del hipocampo en animales de la

boratorio a menudo tienen poco o 
ningún efecto sobre el rendimiento en 
pruebas de memoria. Pero hay una 

excepción a esta pauta general. Las lesiones hipocámpicas 
alteran sistemáticamente el rendimiento en tareas que 
implican m em oria de localización espacial (véase, p. ej., 
Kaut y Bunsey, 2001; McDonald y White, 1993; O’Keefe,
1993). Por ejemplo, las lesiones hipocámpicas afectan al 
rendimiento en las pruebas del laberinto de agua de Mo
rris y del laberinto de brazos radiales.

En la prueba del laberinto de agua, se coloca a ratas ile
sas en diversos puntos de una piscina circular llena de 
agua turbia y éstas aprenden rápidamente a nadar hasta 
una plataforma fija, oculta bajo la superficie. Las ratas con 
lesiones del hipocampo aprenden con mucha dificultad 
esta sencilla tarea.

En la prueba del laberinto de brazos radiales, varios 
brazos (p. ej., ocho brazos) irradian de una cámara central 
de salida, y todos los días se ceban con comida los mismos 
brazos. Las ratas ilesas aprenden fácilmente a visitar sólo

los brazos en los que hay comida, no visitando más de 
una vez al día el mismo brazo. La capacidad de visitar so
lamente los brazos cebados del laberinto radial se consi
dera una medida de memoria de referencia (retener los 
principios generales y las habilidades que se requieren 
para realizar una tarea), y la capacidad de abstenerse de vi
sitar un brazo más de una vez en un día determinado se 
considera una medida de memoria de trabajo (memoria 
temporal, necesaria para realizar satisfactoriamente una ta
rea en la que se está trabajando en ese momento). Las ra
tas con lesiones en el hipocampo presentan alteraciones 
graves tanto de memoria de referencia como de memoria 
de trabajo en las medidas de rendimiento en el laberinto 
radial.

Células de lugar en el hipocampo
Coherente con la observación de que las lesiones del h i
pocampo alteran la memoria espacial está el hecho de que 
muchas neuronas del hipocampo son células de lugar 
(Best, White y Minai, 2001; Brun et a l ,  2002; Moser y 
Paulsen 2001) — neuronas que sólo responden cuando un 
sujeto está en un lugar específico (es decir, en los campos 
de lugar de la neurona)— . Por ejemplo, cuando se sitúa por 
primera vez a una rata en un entorno de prueba descono
cido, ninguna de sus neuronas del hipocampo tiene un 
campo de lugar en ese entorno; posteriormente, a m edi
da que la rata se familiariza con el entorno, muchas neu
ronas piramidales del hipocampo adquieren un campo 
de lugar — esto es, cada una de ellas dispara sólo cuan
do la rata está en una zona concreta del entorno de prue
ba— . Cada célula de lugar tiene un campo de lugar en una 
parte diferente del entorno.
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Si se coloca a una rata en una situación ambigua en un 
entorno de prueba conocido, es posible determinar dónde 
cree la rata que está basándose en la ruta que siga para lle
gar al punto del entorno donde se la ha recompensado pre
viamente. Utilizando esta estrategia (O'Keefe y Speakman, 
1987; Wilson y McNaughton, 1993), se ha demostrado que 
el disparo de las células de lugar de la rata indica dónde 
«piensa» la rata que está dentro del entorno de prueba.

Estudios comparativos sobre 
d  hipocampo y la memoria espacial
Aunque la mayor parte de los datos a favor de que el h i
pocampo está implicado en la m em oria espacial proceden 

de investigaciones con ratas, parece ser 
que el hipocampo desempeña una fun
ción similar en muchas otras especies 

(véase Golombo y Broadbent, 2000). De particular interés 
son las investigaciones realizadas con aves que almacenan 
comida. Estas aves han de tener una m em oria espacial no
table, ya que, para sobrevivir, tienen que recordar la loca
lización de cientos de escondrijos de comida dispersos por 
su territorio. En un estudio, Sherry y Vacarino (1989) en
contraron que las especies que almacenan comida suelen 
tener un hipocampo mayor que las especies de la misma 
familia que no almacenan comida. En efecto, Clayton
(2001) halló que la actividad de esconder y de recuperar 
es necesaria para desencadenar el crecimiento del hipo
campo y mantener su tamaño en los polluelos de montaña.

Si bien las investigaciones realizadas con diversas es
pecies indican que el hipocampo interviene en la m em o
ria espacial, los datos obtenidos en estudios con primates 
han sido menos consistentes. Las células piramidales del hi
pocampo de los primates tienen campos de lugar (Rolls, 
Robertson y Georges-Francois, 1995), pero los efectos de 
la lesión hipocámpica en el rendimiento en tareas de m e

moria espacial son heterogéneos (véa
se p. ej., Henke et aU 1999; Kessels et al., 
2001; Maguire ef a/., 1998). El proble

ma podría residir en que en seres humanos y m onos la m e
moria espacial se examina por lo general en sujetos que 
están quietos, juzgando cuál es la localización en la pan
talla de un ordenador; mientras que en ratas, ratones y aves 
la memoria espacial se estudia normalmente en sujetos que 
se desplazan en entornos de prueba controlados (Suzuki 
y Clayton 2000). Los resultados de dos estudios realizados 
por Maguire y colaboradores sugieren que así es.

Primero, Maguire y colaboradores (1998) utilizaron 
tomografía por emisión de positrones (TEP) para regis
trar la actividad cerebral de sujetos cuando aprendían a 
orientarse en una ciudad de realidad virtual. La activa

ción del hipocam po derecho se aso
ciaba estrechamente con saber dónde 
estaban los lugares y navegar con pre

cisión hacia ellos. Segundo, Maguire y colaboradores 
(2000) usaron resonancia magnética estructural (RM) para 
estimar el volumen del hipocampo en un grupo de seres 
humanos que habían recibido entrenamiento espacial in
tensivo — taxistas londinenses— . Hallaron que taxistas de 
Londres con más de veinte años de experiencia tenían más 
sustancia gris hipocámpica posterior de lo normal.

Teorías sobre la función del hipocampo

Hay muchas teorías acerca de las funciones del hipocam
po; todas ellas reconocen el importante papel del hipo
campo en la memoria. Conozcamos tres de estas teorías.

O’Keefe y Nadel (1978) propusieron la teoría del m apa 
cognitivo sobre la función del hipocampo. Según esta teo
ría, en el encéfalo existen varios sistemas especializados en 
d  recuerdo de diferentes tipos de información, y la función 
específica del hipocampo consiste en almacenar recuerdos 
referidos a la localización espacial. En concreto, Nadel 
y O'Keefe propusieron que el hipocam po construye y 
almacena mapas alocéntricos del m undo externo a partir 
del input sensitivo que recibe. Abcéntrico se refiere a una 
representación del espacio basada en relaciones entre ob
jetos externos y delimitaciones; en contraposición, ego
céntrico alude a una representación del espacio basada en 
las relaciones con la posición propia.

O tra teoría influyente sobre la función del hipocampo 
es la teoría de la asociación de configuraciones (Rudy y Su- 
therland, 1992). Esta teoría se basa en la premisa de que la 
memoria espacial es una manifestación específica de una 
función más general del hipocampo. La teoría de la aso
ciación de configuraciones sostiene que el hipocampo par
ticipa en la retención del significado comportamental de 
combinaciones de estímulos, pero no de estímulos indivi
duales. Por ejemplo, según esta teoría, el hipocampo par
ticipa en el recuerdo de que una luz intermitente en un 
contexto determinado (esto es, en un lugar o en un m o
mento determinados) indica comida, pero no que una luz 
intermitente indica comida con independencia del con
texto. Esta teoría cuenta con un apoyo considerable; sin 
embargo, también se han producido algunos fracasos a la 
hora de alterar el rendimiento en tareas de configuración 
no espacial mediante lesiones hipocámpicas (véase p. ej., 
Busseyef a/., 1998).

Por último, Brown y Aggleton (2001) han propuesto 
una teoría especifica sobre el papel del hipocampo en el re
conocimiento de objetos y su relación con la de la corteza 
entorrinal. Están de acuerdo con los datos de que la cor
teza entorrinal, no el hipocampo, interviene en la mayor 
parte de las tareas de reconocimiento de objetos. No obs
tante, sugieren que el hipocampo juega un papel que en el 
reconocimiento de disposiciones espaciales de objetos, 
como una escena visual, por ejemplo (véase Wan, Aggle
ton y Brown, 1999).



3 1 0 Capítulo 11 ~ Aprendizaje, memoria y amnesia

a  ¿Dónde se almacenan los recuerdos?

Los datos sugieren que cada recuerdo se almacena de modo 
difuso en todas las estructuras del encéfalo que han partici
pado en su experiencia original (véase Fríes, Fernández y 
Jensen 2003; Nyberg etaU  2000; Wheeler, Petersen y Buck- 
ner, 2000). Este capítulo se ha centrado en dos estructuras 
del lóbulo temporal medial — el hipocampo y la corteza en
torrinal—  y su papel en la localización espacial y el recono
cimiento de objetos, respectivamente. También se ha 
prestado atención al núcleo dorsomedial y al prosencéfalo 
basal; las funciones mnésicas de estas estructuras se cono
cen menos, pero han sido implicadas en la memoria por es
tudios de pacientes con síndrom e de Korsakoff y 
enfermedad de Alzheimer, respectivamente. En este aparta
do, echaremos una ojeada a otras cinco áreas del encéfalo 
que han sido involucradas en el almacenamiento de la m e
moria: la corteza temporal inferior, la amígdala, la corteza 
prefrontal, el cerebelo y el estriado (véase la Figura 11.16.)

tem poral inferior (corteza del lóbulo temporal inferior) 
[o corteza inferotemporal] está implicada en la percepción 
visual de los objetos, se cree que participa en el almacena
miento de los recuerdos de patrones visuales (véase Rossion 
et aU 2001). En apoyo de este punto de vista, Naya, Yoshi- 
da y Miyashita (2001) registraron las respuestas de neuro
nas de la corteza temporal inferior y de la corteza entorrinal 
mientras que m onos aprendían la relación entre los dos 
elementos de pares de imágenes visuales. Cuando se pre
sentaba un par, primero se registraban las respuestas de 
las neuronas de la región temporal inferior y luego las de las 
neuronas de la región entorrinal; sin embargo, cuando se 
requería que los monos recordaran el mismo par, la activi
dad se registraba en las neuronas entorrinales antes que en 
las inferotemporales. Naya y sus colegas concluyeron que 
este patrón de actividad invertido reflejaba la recuperación 
de los recuerdos visuales de la corteza temporal inferior

Corteza temporal inferior
Se supone que las áreas de corteza sensitiva de asociación 
juegan un importante papel en el almacenamiento de los 
recuerdos sensoriales. Por ejemplo, puesto que la corteza

Amígdala
Parece ser que la amígdala desempeña un papel en la m e
moria del significado emocional de las experiencias. Las ra
tas con lesiones en la amígdala, a diferencia de las ratas

Núcleo • FIGURA 11.16 Estructuras del encéfalo que se 
dorsomedial ha demostrado que intervienen en la memoria.

Puesto que hubiera impedido ver las demás 
estructuras, no se ha incluido el neoestriado (véase 
la Figura 3.29).

Prosencéfalo 
basal

Amígdala

Corteza 
entorrinal 
(no visible, 
en la superficie 
medial del lóbulo 
temporal)

Hipocampo
Cerebelo
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ilesas, no responden con miedo ante un estímulo neutro 
al que han seguido de forma repetida descargas eléctricas

_ _ _ -----------dolo rosas en las patas (véase Me
j  Gaugh, 2002; Medina et al., 2002).

---------- s  Asimismo, Bechara y colaboradores
(1995) informaron del caso de un paciente neuropsicoló- 
gico con una lesión bilateral de la amígdala que no pudo 
adquirir respuestas neurovegetativas condicionadas de so
bresalto ante diversos estímulos visuales o auditivos, aun
que tenía una buena m em oria explícita de los mismos.

Gorteza prefrontal
Los pacientes con daño de la corteza prefrontal no padecen 
una amnesia muy pronunciada; a menudo no manifiestan 
síntoma alguno en las pruebas habituales de m em oria 
(véase Müller, Machado y Knight, 2002; Petrides, 1996). 
R?ro presentan alteraciones de la memoria en cuanto al o r
den temporal de los acontecimientos, aun cuando pueden 
recordar los acontecimientos en sí mismos, así como ano
malías de la memoria de trabajo (la capacidad de m ante
ner los recuerdos relevantes mientras se completa una 
tarea) — véase Kimberg, D e p o s ito  y Farah (1998) y Smith 
(2000— . Como resultado de estas dos alteraciones, los pa
cientes con lesión de la corteza prefrontal tienen una es
pecial dificultad para llevar a cabo tareas que impliquen 
una serie de respuestas en sucesión (véase Colvin, Dunbar 
y Graffnan, 2001).

La historia de una paciente con lesión de la corteza 
prefrontal es bien conocida ya que era la hermana de 

Wilder Penfield, el famoso neuroci- 
rujano de Montréal. Antes de sufrir 
daño cerebral, había sido una exce

lente cocinera; y después de ello retuvo todo sus co
nocimientos de los requisitos previos. Recordaba sus 
recetas favoritas y recordaba cómo llevar a cabo cada 
una de las técnicas culinarias. Sin embargo, era inca
paz de preparar siquiera las comidas más sencillas ya 
que no podía realizar los diversos actos en la secuen
cia adecuada (Penfied y Evans, 1935).

La corteza prefrontal es una estructura grande y hete
rogénea; se compone de numerosas áreas anatómicamente 
distintas que tienen diferentes conexiones y, presunta
mente, diferentes funciones. ¿Median las diferentes áreas 
de la corteza prefrontal diferentes tipos de m em oria de 
trabajo — espacial, visual, verbal y así sucesivamente?— .

El caso de la cocinera que 
no podía cocinar

La respuesta parece ser «sí y no». Los estudios de neuroi- 
magen funcional sugieren que ciertas 
regiones de la corteza prefrontal llevan 
a cabo procesos cognitivos funda
mentales (p. ej., atención y tareas de control) durante to 
das las tareas de memoria de trabajo; sin embargo, existen 
otras regiones de la corteza prefrontal que parecen mediar 
tipos específicos de m emoria de trabajo (Collete y Van der 
Linden, 2002; Petrides, 2000; Rama et aU 2001).

Cerebelo y neoestriado
Igual que se supone que la memoria explícita de las expe
riencias se almacena en los circuitos cerebrales que han m e
diado su percepción original, se supone que la memoria 
implícita del aprendizaje sensitivomotor se almacenan en 
circuitos sensitivomotores (véase Ohyama e ta l,  2003). La 
mayoría de las investigaciones sobre los mecanismos neu- 
rales de la memoria de tareas sensitivomotoras se han cen
trado en dos estructuras: el cerebelo y el neoestriado.

Se piensa que en el cerebelo se almacena el recuerdo de 
las habilidades sensitivomotoras que se han aprendido. 
En particular, se ha investigado en profundidad su función 
en el condicionamiento pavloviano de la respuesta de par
padeo en conejos (véase Linden, 2003).
En este paradigm a experimental, se 
hace sonar un tono (estímulo condi
cionado) justo antes de administrar un soplo de aire al ojo 
(estimulo incondicionado).Tras varios ensayos, el tono lle
ga a provocar un parpadeo. La convergencia de datos pro
cedentes de estudios de estimulación, registro y lesión 
sugiere que los efectos de este condicionamiento se alma
cenan como cambios en el m odo en que las neuronas del 
cerebelo responden al tono (véase Koekkoek et al., 2003).

Se cree que en el neoestriado se almacenan recuerdos 
de relaciones sistemáticas entre estímulos y respuestas 
— el tipo de recuerdos que se crean gradualmente a lo lar
go de muchos ensayos (véase White, 1997) —. A veces a esta 
forma de aprendizaje basada en el neoestriado se le deno
mina formación de hábitos (Packard y Knowlton, 2002; 
Schultz, Tremblay y Hollé rmar, 2003).

En un estudio de la función del neoestriado se comparó 
a pacientes con Parkinson, todos ellos con daño en el es
triado, con pacientes que sufrían una lesión el lóbulo tem 
poral medial. Knowlton, Mangels y 
Squire (1996) hallaron que los pacien
tes de Parkinson no podían resolver 
un problema de discriminación de probabilidades. El pro
blema era un juego de ordenador de «previsión meteoro
lógica», y la tarea de los sujetos consistía en predecir 
correctamente el tiempo, pulsando una de dos teclas: llu
via o soleado. Basaban sus predicciones en tarjetas estímulo 
que se presentaban en la pantalla — cada tarjeta tenía una 
probabilidad diferente de llevar a un tiempo soleado— . Los
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pacientes de Parkinson no mejoraron su rendimiento a lo 
largo de cincuenta ensayos, aunque habían mostrado te
ner una m em oria explícita (consciente) normal del episo
dio de entrenamiento. Por el contrario, los pacientes con

amnesia debida a una lesión del lóbulo temporal medial 
o de la región medial del diencèfalo m ostraron una mejo
ra  notable en su rendimiento, pero no tenían un recuerdo 
explícito del entrenamiento.

Mecanismos sinápticos del aprendizaje y la memoria

Hasta el momento, este capítulo se ha centrado en es
tructuras particulares del encéfalo humano que están im 
plicadas en el aprendizaje y la m emoria y en lo que sucede 
cuando estas estructuras se dañan.

En este capítulo, el nivel de análisis cambia: el centro 
de atención pasan a ser los mecanismos de plasticidad 
neural en estas estructuras que se piensa son las bases fun
damentales del aprendizaje y la memoria.

El enfoque más moderno de los mecanismos neurales de 
la memoria comenzó con Hebb (1949). Hebb argumentó de 
modo tan convincente que los cambios permanentes en la 
eficacia de la transmisión sináptica eran la base de la m e
moria a largo plazo que la búsqueda de las bases neurales 
del aprendizaje y la memoria se ha centrado casi exclusiva
mente en las sinapsis (véase Kandel, 2001: Malenka, 2003).

Potenciación a largo plazo
Puesto que la hipótesis de Hebb de que la facilitación per
manente de la transmisión sináptica es la base neural del 
aprendizaje y la m em oria tuvo tanta influencia, se produ
jo un gran entusiasmo cuando dicho efecto se descubrió. 
En 1973, Bliss y Lomo demostraron que se da una facili
tación de la transmisión sináptica después de que se haya 
aplicado a las neuronas presinápticas estimulación eléctrica 
de alta frecuencia. Este fenómeno se ha denominado po
tenciación a largo plazo (PLP)4.

La PLP se ha demostrado en muchas especies y en m u
chas partes de su encéfalo, pero se ha estudiado con m a
yor frecuencia en el hipocampo de la rata. La Figura 11.17 
ilustra tres sinapsis hipocámpicas en las que se estudia ha
bitualmente la PLP.

En la Figura 11.18, se muestra como se lleva a cabo la 
potenciación a largo plazo en la capa de células granula
res de la circunvolución dentada del hipocampo. En pri
mer lugar, se aplicó un pulso eléctrico de baja intensidad 

a la vía perforante (el principal inputa 
la circunvolución dentada) y se regis
tró la respuesta mediante un electrodo 

de múltiples unidades extracelular situado en la capa de cé
lulas granulares de la circunvolución dentada del hipo

4 Támbién conocida como LTP (de long-term potentiation) (N. de la T.).

campo. La finalidad de esta estimulación inicial era deter
m inar el valor de referencia de la respuesta inicial. En se
gundo lugar, se aplicó una estimulación de alta intensidad 
y alta frecuencia durante 10 segundos a la vía perforante 
para provocar la potenciación a largo plazo. En tercer lu 
gar, se volvieron a registrar las respuestas de las células 
granulares a un pulso de corriente de baja intensidad tras 
varios períodos de demora. En la Figura 11.18 resulta evi
dente que la transmisión en las sinapsis de las células gra
nulares estaba potenciada todavía una semana después de 
la estimulación de alta frecuencia.

La PLP figura entre los fenómenos neurocientíficos 
más estudiados. ¿Por qué? La razón se remonta a 1949 y la 
influyente teoría de Hebb sobre la memoria. Los cambios 
sinápticos que Hebb había sugerido que subyacen a la m e
m oria a largo plazo parecían ser el mismo tipo de cambios 
que subyacen a la PLP.

La PLP tenía dos propiedades que Hebb propuso como 
características de los mecanismos fisiológicos del apren
dizaje y la memoria. En primer lugar, la PLP puede durar 
mucho tiempo — muchas semanas después de múltiples 
estimulaciones— . En segundo lugar, la PLP se produce 
solamente si al disparo de la neurona presináptica le sigue 
el disparo de la neurona postsináptica; no se produce cuan
do la neurona presináptica dispara y la postsináptica no; 
y no se produce cuando la neurona presináptica no dispara 
y la postsináptica tampoco (véase Bi y Poo, 2001). En la 
actualidad se considera que la coexistencia de disparo de 
las células presináptica y postsináptica es el factor decisi
vo en la PLP y el supuesto de que la coexistencia es un re
quisito fisiológico para que se de el aprendizaje y la 
memoria suele conocerse como postulado de Hebb para el 
aprendizaje.

La idea de que la PLP está relacionada con los meca
nismos neurales del aprendizaje y la m emoria ha recibido 
apoyo adicional de varias observaciones (véase Lisman, 
Lichtman y Sanes, 2003; Lynch, 2004; M orris et a/., 2003): 
1) la PLP puede provocarse con niveles bajos de estimula
ción que reproduzcan la actividad neural normal; 2) los 
efectos de la PLP son más pronunciados en estructuras que 
han sido relacionadas con el aprendizaje y la memoria, 
como el hipocampo; 3) el condicionamiento compor- 
tamental puede producir cambios similares a la PLP en el 
hipocampo; 4) muchos fármacos que influyen en el apren
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FIGURA 11.17 ' Sección de tejido 
hipocámpico de rata que ilustra las tres 
sinapsis en las que se ha estudiado más 
frecuentemente la PLP: 1) la sinapsis de 
la célula granulosa de la circunvolución 
dentada , 2) la sinapsis de la célula 
piramidal de CA3 y 3) la sinapsis de la 
célula piramidal de CAI.

Campo , 
CA3

Cuerpos celulares de las células piramidales 
Cuerpos celulares de las células granulares 
Campo 

CA1

Axón de la vía 
perforante

Circunvolución dentada 
del hipocampo

dizaje y la m em oria tienen efectos paralelos sobre la PLP; 
5) la inducción de la PLP máxima impide el aprendizaje 
del laberinto de agua de Morris hasta que han pasado los 
efectos de la potenciación ; 6) los ratones mutantes que 
presentan poca PLP en el hipocampo tienen problemas 
para aprender el laberinto de agua de Morris y 7) la PLP 
se da en sinapsis específicas que se ha comprobado parti
cipan en el aprendizaje y la memoria en el sistema nervioso 
de invertebrados simples. Aun así, es im portante tener 
presente que todas estas pruebas son indirectas y que la 
PLP, tal como se provoca en el laboratorio mediante esti
mulación eléctrica, en el mejor de los casos es una carica
tura de los sutiles acontecimientos celulares que subyacen 
al aprendizaje y la m em oria (véase Cain, 1997; Eichen- 
baum, 1996).

Concibiendo la PLP como un proceso de tres partes, 
muchos investigadores están investigando los mecanis
mos de inducción, mantenimiento y expresión; esto es, los 
procesos mediante los cuales la estimulación de alta fre
cuencia produce PLP (aprendizaje), los cambios respon
sables del almacenamiento de la PLP (memoria) y los 
cambios que permiten que esto se exprese durante la prue
ba (recuerdo).

Producción de la PLP: aprendizaje
La PLP se ha estudiado más exhaustivamente en las 
sinapsis en las que predom inan los receptores NMDA 
(N-metil-D-aspartato). El receptor NMDA es un receptor 
del glutamato — el principal neurotransmisor excitador
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FIGURA 11.18 Potenciación a 
largo plazo en la capa de células 
granulares de la circunvolución dentada 
del hipocampo. (Los registros son 
cortesía de Michael Corcoran, 
Department of Psychology, University of 
Saskatchewan.)

Se aplicó una sola descarga de 
estimulación a la vía perforante 
y se registró la respuesta de punto 
de partida mediante un electrodo 
extracelular en la capa de células 
granulares. Luego, se aplicaron varías 
series de intensa estimulación de alta 
frecuencia a la vía perforante para 
provocar la PLP.

Se administró una sola descarga de 
estimulación un día más tarde y de 
nuevo una semana más tande para 
evaluar la magnitud y la duración de 
la potenciación. La medida habitual 
de la PLP es un aumento de amplitud 
de la población de espigas, en este caso, 
la espiga originada por el disparo de 
una gran cantidad de células granulares.

Población 
de espigas

—  Estimulación

Valor inicial
Un día después 
de la inducción

Una semana después 
de la inducción

del cerebro— . El receptor NMDA tiene una propiedad 
especial. No da su máxima respuesta a menos que ocurran 
simultáneamente dos acontecimientos: que el glutamato 
se una a él y que la neurona postsináptica esté ya parcial
mente despolarizada. Este doble requisito procede del he
d ió  de que los canales de calcio ligados a los receptores 
NMDA sólo permiten que penetre en la neurona una pe
queña cantidad de iones de calcio, a no ser que la neuro
na esté ya despolarizada cuando el glutamato se une al 
receptor. Es la entrada de iones de calcio lo que desenca
dena los potenciales de acción y la cascada de sucesos fi
siológicos en la neurona postsináptica que originan la 
PLP. El estudio del flujo hacia el interior de la neurona de 
calcio se ha visto facilitado en gran medida por el des

arrollo de técnicas ópticas de imagen que permiten verlo 
(véase la Figura 11.19).

Una característica importante de la producción de la 
PLP en las sinapsis glutamatérgicas proviene de la natu
raleza del receptor NMDA y del requisito de la coexisten
cia en la PLP. Esta característica no resulta obvia bajo las 
condiciones experimentales habituales, poco naturales, en 
las que se provoca la PLP mediante estimulación de alta in 
tensidad y alta frecuencia, lo cual siempre activa a las neu
ronas postsinápticas mediante una sumación temporal y 
espacial masiva. Sin embargo, cuando se aplica una esti
mulación más natural, de baja intensidad, las neuronas 
postsinápticas no disparan, y, por lo tanto, no se produce 
la PLP —a no ser que las neuronas postsinápticas estén ya

Electrodo de registro 
extracelular de múltiples 
unidades situado en la 
capa de células 
granulares
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En reposo Disparando Más
calcio
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I -  200

I -  100
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FIGURA 11.19 Entrada de iones 
de calcio en las neuronas activas. Este 
ingreso puede verse con técnicas de 
microfluorometría. Obsérvese que la 
mayor entrada (medida en 
nanomolares) tiene lugar en las ramas 
terminales del axón. (Cortesía de Tank et 
al., 1988.)

parcialmente despolarizadas, de modo que sus canales de 
calcio se abran completamente cuando el glutamato se 
une a sus receptores NMDA— .

El requisito de que las neuronas postsinápticas estén 
parcialmente despolarizadas cuando el glutamato se une 
aellas es una característica extremadamente importante de 
la PLP, ya que permite que las redes neurales aprendan aso
ciaciones. Expliquémonos: si una neurona glutamatérgi- 
ca disparara por sí misma y liberara su neurotransmisor, 
el glutamato, a través de una sinapsis hasta los receptores 
NMDA de una neurona postsináptica, no se potenciaría la 
transmisión en esa sinapsis porque la célula postsináptica 
no se dispararía. Sin embargo, si la neurona postsináptica 
estuviera parcialmente despolarizada por el input proce
dente de otras neuronas cuando se disparara la neurona 
presináptica, la unión del glutamato a los receptores 
NMDA abriría completamente los canales de calcio, los io
nes de calcio entrarían en la neurona postsináptica, y se po
tenciaría la transm isión sináptica entre las neuronas 
presináptica y postsináptica. En consecuencia, el requisi
to de la coexistencia y la dependencia de los receptores 
NMDA de la unión y la despolarización parcial simultá
neas significa que, en condiciones naturales, la facilita
ción sináptica registra el hecho de que se ha dado actividad 
simultánea en al menos dos inputs convergentes en la neu
rona postsináptica — como lo produciría la presentación 
simultánea de un estímulo condicionado y un estímulo in- 
condicionado— .

Los mecanismos precisos mediante los cuales la entra
da de calcio provoca la PLP son complejos y todavía no es
tán claros (véase lism an , 2003); sin embargo, existen 
pruebas importantes de que el calcio ejerce algunos de sus 
efectos activando las proteínas cinasas (un tipo de enzimas 
que influyen en muchas reacciones químicas de las célu
las) en el citoplasma neuronal (véase Kind y Neumann,
2001). Un hallazgo sistemático ha sido que los inhibido
res de la proteína cinasa impiden que se produzca la PLP 
(véase Bashir y Collingridge, 1992). En la Figura 11.20 se 
resume la producción de la PLP mediada por el receptor 
NMDA. Aunque está bien establecido que la producción 
de la PLP en sinapsis con receptores NMDA depende de

la entrada de iones de calcio en la neurona postsináptica, 
las etapas siguientes del proceso de producción no se co
nocen bien. Esto probablemente se deba a que están invo
lucrados varios mecanismos (véase Sheng y Kim, 2002).

Mantenimiento y expresión de la PLP: 
almacenamiento y recuerdo
La búsqueda de los mecanismos subyacentes al manteni
miento y expresión de la PLP comenzó con los intentos de 
determinar si estos mecanismos tienen lugar en la neuro
na presináptica o en la postsináptica. Esta pregunta ha re
cibido una respuesta: el mantenimiento y la expresión de 
la PLP implica cambios tanto en las neuronas presinápti- 
cas como en las postsinápticas. Este descubrimiento ha 
complicado la definición de los mecanismos de manteni
miento y expresión (véase Lisman, 2003). No obstante, 
se han producido cinco avances particularmente im por
tantes.

Primero, una vez que se hizo evidente que sólo aque
llas sinapsis que habían sido despolarizadas antes de la es
timulación de alta frecuencia estaban implicadas en la PLP 
(otras sinapsis con las mismas neuronas postsinápticas no 
estaban afectadas), quedó claro que debía existir un m e
canismo que impidiera que los acontecimientos ocurridos 
en un conjunto de sinapsis de una neurona postsináptica 
afectaran a otras sinapsis de la misma neurona. Al parecer, 
esta especificidad se debía a las espinas dendríticas; los io
nes de calcio que entran en una espina dendrítica no se di
funden en seguida fuera de ella, y, por lo tanto, sus efectos 
se ejercen localmente (véase Harris y Kater, 1994).

Segundo, se ha hecho evidente que los cambios que tie
nen lugar inmediatamente y mantienen la experiencia de 
estimulación de alta frecuencia durante un cierto tiempo 
no son los mismos que los que mantienen la experiencia 
semanas más tarde. Específicamente, es probable que el 
mantenimiento a largo plazo, dada su permanencia, im
plique cambios estructurales, los cuales dependen de la sín
tesis de proteínas. La síntesis de proteínas no puede ser 
responsable del mantenimiento a corto plazo ya que no 
ocurre con la suficiente rapidez.
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FIGURA 11.20 Inducción de la PLP mediada por el receptor NMDA

Tercero, hay pruebas claras de que en el mantenimien
to y expresión de la PLP en sinapsis que tienen receptores 
NMDA participan los cambios presinápticos. Se ha de
mostrado que la PLP en estas sinapsis se asocia con un au
mento duradero del nivel de glutamato extracelular y con 
un aumento del grado en que el glutamato extracelular es 
aumentado por la estimulación eléctrica posterior (Erring- 
ton, Galley y Bliss, 2003)

Cuarto, dado que la producción de PLP comienza en 
las neuronas postsinápticas y que su mantenimiento y ex

presión implican cambios presinápticos, debe existir algún 
tipo de señal que pase de las neuronas postsinápticas de 
vuelta a las presinápticas. Las pruebas sugieren que en las 
sinapsis NMDA esta señal adopta la forma del gas soluble 
neurotransmisor monóxido de nitrógeno [u óxido nítri
co (NO)]. El monóxido de nitrógeno se sintetiza en las 
neuronas postsinápticas como respuesta a la entrada de 
calcio y luego se difunde de vuelta hasta los botones ter
minales de las neuronas presinápticas (véase, p. ej., Harris, 
1995).
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Y quinto, en la actualidad está bien establecido que se 
producen cambios estructurales en las sinapsis NMDA en 
asociación con la PLP de larga duración. Hay un aum en
to de la cantidad y el tamaño de las sinapsis, de la canti
dad y el tamaño de las espinas dendríticas y de la cantidad 
de los receptores NMDA postsinápticos (véase Harris, Fia- 
la y Ostroff, 2003; Lüscher y Frerking, 2001; Yuste y Bon- 
hoeffer, 2001).

Variabilidad de la PLP
Cüando comencé a leer sobre la investigación de la PLP, es
taba emocionado ante su potencial. Si la PLP fuera la cla
ve para comprender las bases neurales del aprendizaje y la 
memoria, pronto llegarían importantes descubrimientos. 
Una generación de neurocientíficos ha compartido mi 
punto de vista y la PLP se ha convertido en el tema más in
vestigado en toda la neurociencia. Con semejante esfuer
zo masivo, parecía que identificar los mecanismos 
subyacentes a la producción, mantenimiento y expresión 
de la PLP sería relativamente sencillo.

Sin embargo, al leer la literatura actual sobre la PLP pa
rece que los investigadores están más lejos de alcanzar res

puestas definitivas de lo que pensé 
ingenuamente que estaban hace un  
cuarto de siglo. ¿Qué ha sucedido? Se

han hecho importantes descubrimientos, pero más que 
conducir a soluciones definitivas, a menudo sólo han re
velado lo complejo y variado que es el fenómeno de la 
PLP y han llevado a más preguntas.

La mayor parte de la investigación acerca de la PLP se 
ha centrado en la PLP mediada por receptores NMDA en 
el hipocampo. Ahora está claro que la PLP mediada por re
ceptores NMDA implica un conjunto complejo de cambios 
que son difíciles de clasificar. Además, se ha comprobado 
que se da PLP en muchas otras partes del SNC, donde 
suele estar mediada por diferentes mecanismos (p. ej., 
Gaiarsa, Caillard y Ben-Ari, 2002; Ikeda et al., 2003). Y 
luego está la DLP5 (depresión a largo plazo), el otro lado 
de la moneda de la PLP. La DLP se da en respuesta a una 
prolongada estimulación de baja frecuencia de las neuro
nas presinápticas (Bliss y Schoepfer, 2004; Lui etal.y 2004). 
Es de suponer que conocer totalmente la PLP requerirá co
nocer la DLP (Christie, Kerr y Abraham, 1994).

El sueño de descubrir las bases neurales del aprendizaje 
y la memoria es lo que ha atraído a tantos neurocientífi
cos a centrarse en la PLP. Aunque este sueño no se ha rea
lizado todavía, el estudio de la PLP ha llevado a muchos 
descubrimientos importantes sobre la función y la plasti
cidad de los sistemas neurales. Siguiendo este criterio, ha 
de juzgarse que este enorme esfuerzo de investigación m e
rece la pena.

Conclusión: amnesia infantil y el biopsicólogo que recordaba a H. M.

Tendemos a pensar en la memoria como una capacidad 
unitaria. Sin embargo, las personas con daño cerebral sue

len manifestar graves alteraciones en 
un proceso de m em oria pero no en 
otros. Puesto que este capítulo se ha 

centrado preferentemente en los efectos amnésicos del 
daño cerebral, el lector se puede haber quedado con la 
impresión de que las disociaciones entre varios tipos de 
memoria tienen poca relación directa con las personas 
con cerebros sanos, indemnes. Este apartado, el final, su
braya que no es tal el caso. Lo resalta con una interesante 
línea de experimentos y un sugerente caso clínico.

Todos experimentamos amnesia infantil es decir: prác
ticamente no recordamos ninguno de los sucesos de nues
tra infancia (Howe, 2003). Newcombe y sus colegas (2000) 
plantearon la siguiente cuestión: ¿Los niños normales que 
no logran recordar o reconocer explícitamente cosas de su 
temprana infancia manifiestan m em oria implícita de d i
chas cosas? Los resultados de dos experimentos indican que 
la respuesta es «sí».

En un estudio de amnesia infantil (Newcombe y Fox,
1994), se les mostró a niños una serie de fotografías de n i
ños de edad preescolar, algunos de los cuales habían sido

compañeros de curso de ellos. Los sujetos reconocieron a 
unos cuantos de sus anteriores compañeros de curso. Sin 
embargo, ya fuera que recordaran explícitamente o no a un 
antiguo compañero de clase, manifestaron sistemática
mente una mayor respuesta de conductibilidad de la piel 
ante fotografías de esos compañeros de clase.

En un segundo estudio de amnesia infantil, Drummey 
y Newcombe (1995) utilizaron una versión m oderna de la 
prueba de dibujos incompletos. Enseñaron una serie de di
bujos a niños de tres años, cinco años y a adultos. Tres m e
ses después se evaluó la memoria que tenían los sujetos de 
estos dibujos pidiéndoles que identificaran éstos y algunos 
otros dibujos de control lo más rápido que pudieran. Al 
principio los dibujos estaban muy desdibujados, pero pro
gresivamente se iban haciendo más nítidos. Después de 
esta prueba de memoria implícita, se les preguntó a los su
jetos cuál de los dibujos recordaban haber visto antes. Se 
comprobó que los niños de cinco años y los adultos te
nían mejor memoria explícita que los niños de tres años; 
es decir, era más probable que recordaran haber visto los

O LTD (de fong-tertn depression) (N. de la T.).
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dibujos de las series originales. No obstante, los tres gru
pos presentaron una m emoria implícita sustancial: todos 
los sujetos pudieron identificar más rápidamente los di
bujos que habían visto antes, incluso si no recordaban 
conscientemente que los habían visto.

Este capítulo comenzó con el caso de H. M.; termina 
con el caso de R. M. El caso de R. M es uno de los más iró
nicos que he conocido, razón por la cual lo he guardado 
para el final del capítulo. R. M. es un biopsicólogo y, como 
se verá, su vocación jugó un papel importante en sus sín
tomas.

El caso de R. M., el biopsicólogo 
que recordaba a H. M.

R M. se golpeó la cabeza mientras esquiaba; cuando 
recobró la consciencia, sufría amnesia tanto anteró- 
grada como retrógrada. Durante varias horas pudo 
recordar poco de los sucesos de su vida anterior. No re
cordaba si estaba casado, donde vivía o dónde traba
jaba. Había perdido la mayor parte de su memoria 
episódica.

Asimismo, muchas de las cosas que le sucedieron 
en las horas después de su accidente se le olvidaron tan 
pronto como distrajo su atención de ellas. Por ejem
plo, en el coche camino del hospital R. M. charlaba con

la persona que estaba sentada a su lado — un amigo de 
un amigo con quien había esquiado todo el día— . 
Pero cada vez que algo atraía su atención— por ejem
plo, el paisaje de las montañas—  olvidaba por com 
pleto a esa persona y su conversación previa, y 
posteriormente volvía presentarse.

Era un caso clásico de amnesia postraumática. Al 
igual que H. M., R. M. estaba atrapado en el presen
te, con sólo un pasado nebuloso y aparentemente sin 
futuro. Lo irónico de la situación era que durante esas 
pocas horas, cuando R. M. pudo recordar unos cuan
tos hechos de su vida, sus pensamientos se encami
naban una y o tra vez a una m em oria semántica —su 
recuerdo de una persona de la que se acordaba haber 
sabido algo en algún m omento de su confuso pasa
do— . Entre brumas recordó a H. M., su compañero 
de prisión en el presente, y se preguntaba si le aguar
daba el mismo destino.

Ahora, R. M. se ha recuperado completamente y mira 
atrás lo que puede recordar de su experiencia con alivio y 
con una sensación de empatia con H. M. A diferencia de
H. M., a R. M. se le ha concedido un indulto; pero su ex
periencia le ha permitido apreciar mejor la situación de los 
que padecen amnesia, quienes— como H. M—  cumplen 
una sentencia de por vida.

Revisión de los temas

Ya que este capítulo se ha basado casi por completo en el 
estudio de los trastornos de la memoria humana y sus 
modelos animales, el tema de las implicaciones clínicas y 

el de la perspectiva evolutiva han sido 
los predominantes. El estudio clínico 
de los trastornos de memoria ha sido 
hasta el m omento una vía de direc
ción única: mucho se ha aprendido 
acerca de la m emoria y sus mecanis

mos neurales estudiando a pacientes con amnesia, pero 
aún no se sabe lo suficiente sobre cómo tratar sus proble
mas de memoria.

El tema de la neurociencia cognitiva ha aparecido po
cas veces en este capítulo. Sin embargo, los métodos m o
dernos de neuroimagen funcional están empezando a 

desempeñar un papel fundamental en 
el estudio de los trastornos de m em o
ria producidos por daño cerebral.

Por último, la lengüeta de reflexión crítica sobre la 
biopsicología ha destacado varias partes del capítulo en las 
que era especialmente importante que 
el lector pensara clara y cuidadosa
mente. Se le ha advertido que: (1) con
sidere las limitaciones de los casos clínicos, (2) no conciba 
la memoria como un proceso unitario, (3) tenga en cuen
ta  la dificultad de distinguir los efectos anterógrados de los 
retrógrados cuando los trastornos tienen un comienzo 
gradual (p. ej., en la enfermedad de Korsakoff), (4) reco
nozca que los casos de isquemia cerebral (p. ej., el de R. B.) 
no aportan una prueba decisiva del papel del hipocampo 
en la memoria, y (5) comprenda que, 
si bien la mayoría de las investigaciones 
se han centrado en la PLP mediada por 
receptores NMDA en el hipocampo, la 
PLP es un fenómeno complejo y va
riado.

EN EL CD

Para lecturas1 
relacionadas con el 
Capítulo 11, véase 
la copia impresa.
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Cuestiones para reflexionar

1. El estudio de las bases anatómicas de la memoria ha re
corrido un largo camino desde la mala fortuna de H. M. 
¿Qué tipo de avances en este tema cree el lector que se 
harán durante la próxima década?

2. Utilizando ejemplos de su propia experiencia, compa
re la m em oria implícita con la explícita.

3. ¿Qué ventajas y limitaciones tienen los modelos ani
males de amnesia? Compare la utilidad de los modelos 
en m onos y en ratas.

4. La PLP es uno de los fenómenos 
neurocientíficos que se ha estudiado 
más exhaustivamente ¿Por qué? ¿Ha 
sido fructífero el esfuerzo?

5. Los estudios de casos clínicos han 
jugado un im portante papel en el 
estudio de la memoria. Discútase 
esto.

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer 
los ejercidos 
de práctica del 
Capítulo 11.
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Comer es una conducta que interesa prácticamen
te a todo el mundo. Todos lo hacemos y la mayo
ría obtenemos u n  gran placer de ello. Pero para 

muchos de nosotros se convierte en una fuente de serios 
problemas personales y de salud.

La mayor parte de los problemas de salud relacionados 
con comer se asocian con comer demasiado (véase Kopel- 
man, 2000). Por ejemplo, se ha estimado que más de la mi
tad de los adultos de la población de EE.UU. cumple los 
criterios actuales de obesidad clínica, lo que confiere a este 
problema la categoría de epidemia. Los costes financieros 
y personales resultantes son enormes. Cada año se gastan 
en los EE.UU. 45 mil millones de dólares en el tratamien
to de trastornos relacionados con la obesidad; el absen
tismo cuesta otros 23 mil millones; y 33 mil millones se 
gastan en productos y servicios para perder peso. Por otra 
parte, se estima que cada año fallecen 300.000 ciudadanos 
norteamericanos a causa de su excesiva ingesta de ali
mentos (p. ej., de diabetes, hipertensión, enfermedades 
cardiovasculares y algunos cánceres). Aunque los EE. UU. 
marcan la pauta en cuanto a la ingesta excesiva y la obesi
dad, muchos otros países no están muy lejos de ello.

Irónicamente, a medida que la ingesta de alimentos 
excesiva y la obesidad han alcanzado proporciones epidé
micas, se ha dado un aumento relacionado de los trastor
nos asociados con comer demasiado poco (véase Polivy y 
Hermán, 2002). Por ejemplo, alrededor de un tres por 
ciento de los adolescentes norteamericanos sufre actual
mente anorexia nerviosa, enfermedad que en los casos ex
tremos pone en peligro la vida.

El mensaje es claro: en algún m om ento de su vida, la 
propia persona o una persona cercana sufrirá con casi to 
tal seguridad un trastorno relacionado con la comida.

El aumento masivo de la obesidad y otros trastornos 
relacionados con la ingesta de alimentos que se ha produ
cido durante las últimas décadas en muchos países con
trasta marcadamente con la opinión que la mayoría de 
la gente tiene acerca del hambre y del comer. La mayor 
parte de las personas —supongo que el lector incluido— 
cree que el hambre y el com er se desencadenan cuando 
los recursos energéticos del organismo caen por debajo de 
un nivel óptim o prescrito, llamado punto de ajuste: la 
mayoría de las personas considera que son muchos los 
factores que influyen en el hambre y el hecho de comer, 
pero suponen que el hambre y el sistema de ingesta han 
evolucionado para aportar al organismo la cantidad justa 
de energía.

Este capítulo se centra en la incompatibilidad de la 
creencia del punto de ajuste con la actual epidemia de 
trastornos de la ingesta de alimentos. Si todos sentimos 
hambre y tenemos sistemas de ingesta, función primordial 
de lo cual es mantener las reservas de energía en su nivel 
óptimo, entonces los trastornos de la ingesta deberían ser 
poco frecuentes. El hecho de que su prevalencia sea tan alta

sugiere que el hambre y el comer están regulados de algún 
otro modo.

Los primeros apartados de este ca
pítulo examinan algunas de las carac
terísticas fundamentales del hambre y 
la ingesta de alimentos; de este examen 
se deriva un m odo de pensar diferente 
sobre el hambre, la ingesta y la salud.
Provistos de esta nueva perspectiva, 
volveremos a examinar los problemas 
clínicos de la obesidad y la anorexia en 
los apartados finales. El presente capí
tulo proporcionará al lector nuevos 
puntos de vista, de la máxima relevan
cia personal —se lo garantizo— .

Antes de pasar al meollo del capítulo, me gustaría que 
el lector hiciera una pausa para examinar un caso clínico. 
¿Qué haría un paciente con amnesia grave sise le ofrecie
ra una comida poco después de que hubiera acabado de co
mer? Si su hambre y su ingesta estuvieran controlados por 
puntos de ajuste de la energía rechazaría la segunda co
mida. ¿Lo haría?

El caso del hombre que olvidó 
no comer

R. H . era un hombre de 48 años cuyos progresos en sus 
estudios universitarios se vieron interrumpidos por el 
proceso de una grave amnesia que 
afectaba a la memoria explícita a lar
go plazo- su amnesia era de un tipo 
e intensidad similares a la de H. M., a quien el lector 
conoció en el Capítulo 11, y un examen con RM puso 
de manifiesto un daño bilateral en los lóbulos tem po
rales mediales.

Las comidas que se le ofrecían a R. H. se escogían 
según a lo que él decía que le gustaba comer: ternera 
a la parmesana (unas 750 calorías) más todo el zumo 
de manzana que quisiera. Una vez se le ofreció una se
gunda comida unos 15 minutos después de que hu
biera tomado la primera, y se la comió. Al ofrecerle una 
tercera comida 15 minutos más tarde, también se la co
mió. Cuando se le ofreció una cuarta comida la re
chazó diciendo que su «estómago estaba un poco 
lleno».

Luego, unos cuantos minutos más tarde, R. H. dijo 
que iba a salir para dar un paseo y tom ar algo. Al pre
guntarle qué iba a comer, su respuesta fue ternera a la 
parmesana. Está claro que el hambre de R. H. (esto es, 
su motivación para comer) no se debía a un déficit de 
energía (Rozin e ta l,  1998).

Reflexionando 
sobre el hambre, 
Pinel da la 
bienvenida al lector 
a este capítulo y 
habla de una 
frecuente creencia 
errónea sobre el 
hambre de la hora 
de comer.
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Digestión y flujo de energía

El objetivo principal de la ingesta de alimentos es proveer 
al organismo la energía que necesita para sobrevivir y fun
cionar. Este apartado facilita una breve panorámica de los 
procesos por los que el alimento se digiere, se almacena y 
se convierte en energía.

En la Figura 12.1, se ilustran el tubo digestivo y los pro
cesos digestivos. La digestión es el proceso gastrointesti
nal de descomposición de la comida y absorción de sus 
constituyentes por el organismo. Con el fin de compren
der los aspectos básicos de la digestión, resulta útil consi

derar el cuerpo sin sus protuberancias, como si fuera un 
simple tubo viviente con un orificio en cada extremo. 
Para suministrarse a sí mismo energía y otros nutrientes, 
el tubo deposita comida en uno de sus orificios — nor
malmente, el que tiene dientes—  y la hace pasar a lo lar
go de su canal interno de m odo que pueda ser descom
puesta y absorbida en parte desde el canal al interior del 
cuerpo. Los restos se eliminan por el otro extremo. Aun
que esta descripción de la ingesta de alimentos no es es
pecialmente apetitosa, sirve para ilustrar que, estricta-

Glándula parotidea

Glándulas salivales

Esófago

Estómago

Hígado

Esfínter del píloro

Vesícula billar

Páncreas

Duodeno

Intestino grueso 
o colon

Intestino delgado

Ano

FIGURA 12.1 El tubo digestivo y el proceso de la digestión.

Etapas de la digestión

1AI masticar se trocea la comida y se 
mezcla con la saliva.

2 La saliva lubrica la comida e inicia su 
digestión.

3 Al deglutir se mueve la comida y desciende 
por el esófago hasta el estómago.

4 La función primordial del estómago es servir 
de depósito de almacenamiento. El ácido 

clorhídrico del estómago descompone el 
alimento en pequeñas partículas, y la pepsina 
inicia el proceso de degradación de las 
moléculas proteicas en aminoácidos.

5 El estómago vacía gradualmente su 
contenido a través del esfínter del píloro en 

el duodeno, la parte superior del intestino 
donde ocurre la mayor parte de la digestión.

6 Las enzimas digestivas del duodeno, muchas de 
ellas procedentes de la vesícula biliar y del 

páncreas, descomponen las moléculas proteicas 
en aminoácidos, y las moléculas de almidón y las 
efe azúcar complejas en azúcares simples Los 
azúcares simples y los aminoácidos atraviesan 
con facilidad las paredes del duodeno hasta el 
torrente circulatorio y son transportados al hígado.

7 Las grasas son emulsionadas (se descomponen 
en gotículas) por la bilis, que se fabrica en ei 

hígado y se almacena en la vesícula biiar hasta que 
se libera en el duodeno. Las grasas emulsionadas no 
pueden atravesar las paredes del duodeno y son 
transportadas por los pequeños conductos de las 
pared del duodeno hasta el sistema linfático.

8 La mayoría del agua y de los electrolitos 
restantes son absorbidos de los desechos en el 

intestino grueso, y el resto se expulsa por el ano.
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m ente hablando, la comida no se consume hasta que se 
digiere.

Como resultado de la digestión, la energía se suminis
tra al organismo en tres formas (véase la Figura 12.1). Es
tas tres formas son: 1) lípidos (grasas): 2) aminoácidos (el 
producto de la degradación de las proteínas) y 3) glucosa 
(un azúcar simple, producto del metabolismo de hidratos 
de carbono complejos, es decir, almidones y azúcares com 
plejos).

El cuerpo utiliza energía continuamente, pero su consu
mo es intermitente. Por lo tanto tiene que almacenar ener
gía para utilizarla en los intervalos entre las comidas. La 
energía se almacena en tres formas: grasas, glucógeno 
y proteínas. La mayor parte de las reservas energéticas del o r
ganismo se almacena como grasas; relativamente poca como 
glucógeno o proteínas (véase la Figura 12.2). Así pues, los 
cambios del peso corporal de los humanos adultos se deben 
en gran parte a cambios en la cantidad de grasa corporal.

Dado que el glucógeno, que principalmente se alma
cena en el hígado, se convierte rápido en glucosa —la prin
cipal fuente de energía que puede utilizar directamente el 
organismo— , se podría esperar que el glucógeno fuera el 
modo preferido del organismo para almacenar energía. 
Hay dos razones fundamentales por las que las grasas, an
tes que el glucógeno, son la forma principal de almacena
miento de energía. Una de ellas es que un gramo de grasa 
puede almacenar el doble de energía que un gramo de 
glucógeno; la otra es que el glucógeno, a diferencia de las 
grasas, atrae y retiene cantidades importantes de agua. En 
consecuencia, si el peso se sitúa dentro de lo normal y to
das las calorías de las grasas se almacenasen en forma de 
glucógeno, el peso corporal probablemente sobrepasaría 
los 275 kilos.

En el metabolismo energético (los cambios químicos 
por los que la energía queda disponible para ser utilizada 
por un organismo) se dan tres fases: la fase cefálica, la fase 
de absorción y la fase de ayuno. La fose cefálica es la fase 
preparatoria. A menudo se inicia al ver u oler la comida, 
o sólo con pensar en ella; y acaba cuando la comida em 
pieza a ser absorbida por el torrente circulatorio. La fose 
de absorción es el período durante el cual toda la energía 
no almacenada de la comida que ha absorbido el torren
te circulatorio suple las necesidades energéticas inmedia
tas del organismo. La fase de ayuno es el período durante 
el cual toda la energía no almacenada de la comida previa 
ha sido utilizada y el organismo está obteniendo energía 
de sus reservas para cumplir con las necesidades energé
ticas inmediatas. Esta fase termina con el comienzo de 
una nueva fase cefálica. Durante los períodos de aum en
to rápido de peso, las personas pasan a menudo directa
mente de una fase de absorción a la fase cefálica siguiente 
sin atravesar una fase intermedia de ayuno.

El flujo energético durante las tres fases del metabo
lismo de la energía está regulado por dos hormonas pan-

Grasa en el tejido 
adiposo (85%)

Proteína en el 
músculo (14.5%)

Glucógeno en el 
músculo y el 
hígado (0,5%)

1
FIGURA 12.2 Distribución de la energía almacenada 

en una persona normaL

creáticas: la insulina y el glucagón. Durante las fases cefá
lica y de absorción, el páncreas libera una gran cantidad de 
insulina al torrente circulatorio, pero muy poca cantidad 
de glucagón. La insulina desempeña tres funciones: 1) es
timula la utilización de la glucosa como principal fuente 
de energía por parte del organismo; 2) estimula la con
versión de los carburantes de transmisión hemática en 
formas que pueden almacenarse: la glucosa en glucógeno 
y grasa, y los aminoácidos en proteínas, y (3) estimula el 
almacenamiento de glucógeno en el hígado y los múscu
los, de las grasas en el tejido adiposo y de las proteínas en
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los músculos. En resumen, la función de la insulina du
rante la fase cefálica consiste en disminuir los niveles de 
carburantes de transmisión hemática, principalmente la 
glucosa, anticipándose a una afluencia inminente; y su 
función durante la fase de absorción es minimizar los n i
veles crecientes de carburantes de transmisión hemática, 
utilizándolos y almacenándolos.

A diferencia de la fase cefálica y la de absorción, la fase 
de ayuno se caracteriza por un nivel sanguíneo alto de glu- 
cagón y bajo de insulina. Sin que haya un nivel elevado de 
insulina, la glucosa tiene dificultades para entrar en la m a
yoría de las células del organismo; por lo tanto, la glucosa 
deja de ser el principal carburante del organismo. De he
dió, esto reserva la glucosa del organismo para el encéfa
lo, ya que no se requiere insulina para que la glucosa penetre 
en la mayor parte de las células cerebrales. Los niveles ba

jos de insulina también favorecen la conversión del glucó
geno y de las proteinas en glucosa. (La transformación de 
las proteínas en glucosa se denomina gluconeogénesis.).

Por otro lado, los altos niveles de glucagón propios de 
la fase de ayuno estimulan la liberación de ácidos grasos 
libres por parte del tejido adiposo y su utilización como 
carburante principal del organismo. Los niveles altos de 
glucagón estimulan asimismo la transformación de los 
ácidos grasos libres en cetonas, que son empleadas por los 
músculos como fuente de energía durante la fase de ayu
no. Sin embargo, tras un período prolongado sin alimen
to, el cerebro también empieza a usar cetonas para así 
mantener los recursos de glucosa del organismo.

En la Figura 12.3, se resumen los principales sucesos 
metabólicos que se asocian con las tres fases del metabo
lismo energético.

Fase cefálica
Fase preparatoria, que se 
Inicia al ver, oler o ante la 
expectativa de comida

Fase de absorción
Los nutrientes de la comida 
satisfacen las demandas 
inmediatas de energía del 
organismo, almacenándose 
el excedente

Niveles de 
insulina altos

* \
t

I
Niveles 
de glucagón 
bajos

Favorece
• Utilización de la glucosa en sangre como 

fuente de energía
• Transformación del excedente de glucosa 

en glucógeno y grasa
• Transformación de los aminoácidos en 

proteínas
• Almacenamiento del glucógeno en el hígado 

y los músculos, de la grasa en el tejido 
adiposo y de las proteínas en el músculo

Inhibe
• Transformación del glucógeno, grasas

y proteinas en combustible directamente 
utlllzable (glucosa, ácidos grasos libres 
y cetonas)

Fase de ayuno
Se retira la energía de los 
depósitos para cumplir las 
necesidades inmediatas el 
organismo

1Niveles de 
glucagón altos

Niveles 
de insulina 
bajos

■

Favorece
Transformación de las grasas en ácidos 
grasos libres y utilización de los grasos 
ácidos libres como fuente de energía

• Transformación del glucógeno en 
glucosa, de los ácidos grasos libres en 
cetonas y de las proteínas en glucosa

Inhibe
• Utilización de la glucosa por el organismo, 

pero no por el encéfalo
• Transformación de la glucosa en 

glucógeno y grasas, y de los aminoácidos 
en proteinas

• Almacenamiento de las grasas en el tejido 
adiposo

FIGURA 12.3 Principales sucesos que se asocian con las tres fases del metabolismo de la energía: fase cefálica, fase de 
absorción y fase de ayuno.
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Teorías sobre el hambre y la ingesta de alimentos: puntos de ajuste 
frente a incentivos positivos

Una de las principales dificultades que se encuentran a la 
hora de enseñar los fundamentos del hambre, de la inges
ta de alimentos y de la regulación del peso corporal es el 
supuesto del punto de ajuste. Aunque está arraigado en la 
idea que tiene la mayoría de la gente sobre el hambre y el 
comer (Assanand, Pin el y Lehman, 1998a, 1998b), se sea 
o no consciente de ello, no coincide con el grueso de los 
datos existentes. ¿En qué consiste exactamente el supues
to del punto de ajuste?

Supuesto del punto de ajuste
La mayor parte de las personas atribuye el hambre (la m o
tivación para comer) a la existencia de una falta de ener
gía e imaginan el hecho de comer como el medio por el 
cual los recursos energéticos recobran su nivel óptimo — 
es decir, el punto de ajuste energético— . En la Figura 12.4 
se resume este supuesto del punto de ajuste. Después de to 
mar una comida (un bocado de alimento), se supone que 
los recursos de energía de una personase encuentran cer
ca de su punto de ajuste, y que después de esto disminu
yen a medida que el organismo emplea la energía como 
carburante para sus procesos fisiológicos. Cuando el nivel 
de recursos energéticos del organismo desciende muy por 
debajo del punto de ajuste, la persona se ve impulsada 
por una sensación de hambre a comer de nuevo. Continúa 
comiendo, según el supuesto del punto de ajuste, hasta que 
el nivel de energía vuelve a su punto de ajuste y la perso
na se siente saáada (deja de estar hambrienta).

El modelo del punto de ajuste del hambre y la ingesta 
de alimentos funciona en gran medida igual que un siste

m a de calefacción regulado por termostato en un am bien
te frío. El radiador aumenta la temperatura ambiente has
ta  que ésta alcanza su punto de ajuste (temperatura que se 
ha establecido en el termostato). Esto apaga la calefacción, 
y entonces la temperatura ambiente desciende gradual
mente hasta que el descenso es suficiente para volver a po
ner en marcha el radiador. Todos los sistemas de punto de 
ajuste constan de tres componentes: un mecanismo de 
punto de ajuste, un mecanismo detector y un mecanismo 
de acción. El mecanismo de punto de ajuste establece el pun
to de ajuste, el mecanismo detector detecta las desviaciones 
del punto de ajuste, y el mecanismo de acción actúa para eli
minar estas desviaciones. Por ejemplo, los mecanismos de 
ajuste, detección y acción de un sistema de calefacción son, 
respectivamente, el termostato, el termómetro y el radiador.

Todos los sistemas de punto de ajuste son sistemas de 
retroalimentación negativa —sistemas en los que la re- 
troalimentación procedente de los cambios en un sentido 
provoca efectos compensatorios en el sentido opuesto— . 
Los sistemas de retroalimentación negativa son habituales 
en mamíferos, ya que actúan para mantener la homeos
tasis — un ambiente interno constante— , esencial para la 
supervivencia de los mamíferos (véase Wenning, 1999).

Teorías glucostática y lipostática 
del punto de ajuste del hambre 
y la ingesta de alimentos
Durante las décadas de 1940 y 1950, los investigadores 
que trabajaban asum iendo que la ingesta de alim en
tos está regulada por algún sistema de punto de ajuste

FIGURA 12.4 El concepto del 
punto de ajuste de la energía en el que 
se basa la idea de mucha gente sobre 
el hambre y la ingesta de alimentos.
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especulaban acerca de la naturaleza de dicha regulación. 
Varios investigadores sugirieron que esta ingesta está con
trolada por un sistema diseñado para mantener un pun
to de ajuste del nivel de glucemia1 —la idea es que nos 
sentimos hambrientos cuando el nivel de glucemia des
ciende significativamente por debajo de su punto de ajus
te, y que nos sentimos saciados cuando el hecho de comer 
vuelve a situar nuestro nivel de glucemia en su punto de 
ajuste— . Se alude a varias versiones de esta teoría como la 
teoría glucostática. Parecería lógico que el principal ob
jetivo del comer fuera mantener un punto de ajuste del n i
vel de glucemia, ya que la glucosa es el principal carburante 
del cerebro.

La teoría lipostática es o tra teoría de punto de ajuste 
que se propuso en distintas versiones durante las décadas 
de 1940 y 1950. Conforme a esta teoría, cada individuo tie
ne un punto de ajuste para la grasa corporal, y las desvia
ciones de este punto de ajuste provocan adaptaciones 
compensatorias en el nivel de ingesta que restablecen el n i
vel de grasa corporal en su punto de ajuste original. El he
cho que se cita más frecuentemente como apoyo de esta 
teoría es que el peso corporal de los adultos permanece re
lativamente constante.

Las teorías glucostática y lipostática se han considera
do complementarias, no mutuamente excluyentes. La teo
ría glucostástica se concibió para explicar porqué se inicia 
y se finaliza una comida, mientras la teoría lipostática lo 
fue para explicar la regulación a largo plazo. Así pues, el 
punto de vista dominante en 1950 fue que la ingesta de ali
mentos está regulada por la interacción entre dos sistemas 
de punto de ajuste: u n  sistema glucostático a corto plazo 
y un sistema lipostático a largo plazo. La ingenuidad de es
tas teorías de los años cincuenta es conmovedora. Sor
prendentemente, siguen presentándose como la últim a 
palabra en algunos libros de texto; quizá el lector lo haya 
visto.

Problemas de las teorías del punto 
de ajuste del hambre y la Ingesta 
de alimentos
Las teorías de punto de ajuste sobre el hambre y la inges
ta de alimentos presentan varios puntos débiles ( véase de 
Castro y Plunkett, 2002). Ya se le ha comentado al lector 
un hecho que socava estas teorías: la epidemia actual de 
obesidad y otros trastornos de la ingesta de alimentos. 
Examinemos tres más.

En primer lugar, las teorías del punto de ajuste sobre 
el hambre y la ingesta de alimentos no concuerdan con las 
presiones evolutivas básicas relacionadas con dicha inges
ta, tal y como las entendemos. El principal problema rela-

1 Glucosa en sangre (N.delaT.).

donado con esta ingesta al que se en
frentaron nuestros ancestros fue la fal
ta de regularidad y lo imprevisible de 
la disponibilidad de alimentos. Así pues, para poder so
brevivir, resultó importante para ellos comer grandes can
tidades de buenos alimentos cuando disponían de ellos de 
modo que pudieran almacenar calorías en forma de gra
sa corporal. Cualquiera de nuestros antepasados — hu
mano o no—  que hubiese dejado de sentir hambre tan 
pronto como se hubieran suplido sus necesidades inme
diatas de energía, no habría sobrevivido al primer invier
no duro o a una sequía prolongada. Para sobrevivir en 
condiciones naturales, cualquier especie de sangre calien
te necesita un sistema de hambre y de ingesta de alimen
tos que prevenga la falta de energía, más que uno que se 
limite a responder ante ésta una vez que ha surgido. Des
de tal perspectiva, es difícil imaginar cómo pudo haber 
evolucionado un sistema de hambre y de ingesta de ali
mentos de punto de ajuste en mamíferos (véase Pinel, As- 
sanand y Lehman, 2000).

En segundo lugar, las principales predicciones de las 
teorías del punto de ajuste del hambre y de la ingesta de 
alimentos no se han confirmado. Los estudios iniciales 
parecían apoyar las teorías de punto de ajuste al demostrar 
que los marcados descensos de grasa corporal, producidos 
por inanición, o los marcados descensos del nivel de glu
cosa en sangre, producidos por inyecciones de insulina, in
ducen un aumento de la ingesta de alimentos en animales 
de laboratorio. El problema es que rara vez ocurren natu
ralmente descensos de la magnitud requerida para indu
cir de modo fiable la ingesta de alimentos. De hecho, como 
ya se ha visto en este capítulo, más del cincuenta por cien
to de la población norteamericana adulta tiene un exceso 
significativo de depósitos grasos cuando inician una co
mida. A la inversa, los esfuerzos por reducir la cantidad de 
alimento que se ingiere haciendo que los sujetos consuman 
una bebida rica en calorías justo antes de comer en gran 
medida no han sido satisfactorios. En realidad, la idea que 
se tenga sobre el contenido calórico de una bebida antes 
de la comida a menudo influye en la cantidad de comida 
que se ingiere a continuación más que en su contenido ca
lórico real (véase Lowe, 1993).

En tercer lugar, las teorías del punto de ajuste sobre el 
hambre y la ingesta de alimentos son insuficientes porque 
no reconocen la gran influencia que ejercen sobre el ham 
bre y la ingesta factores tales como el sabor, el aprendizaje 
y los factores sociales. Para convencer
se a sí mismo de la importancia de di
chos factores, deténgase el lector un 
momento e imagine que ve, huele y saborea su plato fa
vorito. Puede ser una suculenta ración de langosta cu
bierta con mantequilla de ajo derretida, un trozo de pastel 
de chocolate o una fuente de patatas fritas recién hechas 
en casa. ¿Empieza a sentir un poco de hambre? Si tuviera
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delante en estos momentos las patatas fritas caseras — mi 
debilidad personal— , ¿no intentaría alcanzar una, o qui
zá la fuente entera?, ¿no le ha ocurrido en alguna ocasión 
sentir malestar tras una copiosa comida sólo por despa
charla con un postre excesivo? Las respuestas, por lo ge
neral afirmativas, a estas preguntas llevan inevitablemente 
a la conclusión de que el hambre y la ingesta de alimentos 
no están controlados de manera rígida por las desviacio
nes del punto de ajuste energético. Esto mismo se puede 
demostrar fácilmente con ratas de laboratorio añadiendo 
una pequeña cantidad de sacarina a su ración de comida: 
la sacarina aumenta el dulzor de la comida sin añadir ca
lorías, y esto produce un importante aumento tanto de la 
ingesta de alimentos como del peso corporal.

Perspectiva del incentivo positivo
La incapacidad de las teorías del punto de ajuste para ex
plicar los fenómenos básicos de la ingesta de alimentos y 
el hambre ha llevado a que se desarrollara un enfoque 
teórico alternativo. El postulado central de esta nueva 
perspectiva teórica, a la que por lo general se alude como 
teoría del incentivo positivo, es que lo que mueve n o r
malmente a los seres humanos y otros animales a comer 
no es una carencia interna de energía sino que son incita
dos a comer por el placer anticipado de esta ingesta —al 
placer anticipado de una conducta se le denom ina su va
lor de incentivo positivo ( véase Bolles, 1980; Booth; 1981; 
Collier, 1980; Rolls, 1981; Toates, 1981)— . Existen varias 
teorías diferentes del incentivo positivo y yo me refiero en 
general a todas ellas como la perspectiva del incentivo po
sitivo.

El principio fundamental de la perspectiva del incen
tivo positivo de la ingesta de alimentos es que el hecho de 
comer está regulado en gran parte del mismo modo que 
la conducta sexual: se emprende una conducta sexual no 
debido a una carencia interna, sino porque la evolución ha 
llevado a anhelarla. Las presiones evolutivas de una esca
sez inesperada de comida nos han moldeado, así como a 
todos los animales de sangre caliente, que necesitan un su
ministro continuo de energía para mantener la tempera
tura corporal, aprovechar los buenos alimentos cuando se 
dispone de ellos y comerlos. Según la teoría del incentivo 
positivo, es la presencia de buena comida, o la perspecti

va de la misma, lo que nos provoca hambre, y no la carencia 
de energía.

Según la perspectiva del incentivo positivo, el grado de 
hambre que se siente en un m om ento dado del día de
pende de la interacción de todos los factores que influyen 
en el valor de incentivo positivo que tiene el comer. Éstos 
incluyen los siguientes: el sabor del alimento que proba
blemente se va a consumir; lo que se ha aprendido acerca 
de los efectos de este alimento, bien por haberlo comido 
anteriormente o bien por lo que nos han dicho otros; el 
tiempo que ha pasado desde la última vez que se comió; 
el tipo y cantidad de comida que contiene el intestino; 
que haya o no otras personas y que estén comiendo, y que 
los niveles de glucosa en sangre estén o no dentro de 
los límites normales. Esta lista abreviada ilustra uno de los 
puntos fuertes de la perspectiva del incentivo positivo. A 
diferencia de las teorías del punto de ajuste, las teorías del 
incentivo positivo no señalan un factor como principal de
terminante del hambre e ignoran el resto; admiten que 
interaccionan muchos factores para determinar el grado 
de hambre que siente un individuo en un m omento dado 
y sugieren que dicha interacción tiene lugar mediante la in 
fluencia de estos diversos factores sobre el valor de incen
tivo positivo del comer (véase Cabanac, 1971).

En este apartado se ha aprendido que la mayoría de las 
personas piensa en el hambre y el comer en términos de 
puntos de ajuste energéticos, y se le ha presentado al lec
tor una alternativa: la perspectiva del ^ --------------------
incentivo positivo. ¿Qué es lo acertado? f
Si es como la mayoría de las personas, ^ --------------------
estará sujeto al modo de pensar habitual y opondrá resis
tencia a nuevas maneras de pensar. No obstante, los prin
cipios de claridad de razonamiento requieren que deje a un 
lado estas tendencias y base totalmente sus opiniones acer
ca de esta importante cuestión en la evidencia.

Hasta el m om ento se han examinado algunos de los 
principales puntos débiles de las teorías del punto de ajus
te sobre el hambre y la ingesta de alimentos. En el siguiente 
apartado se analizará algo de lo que nos han enseñado las 
investigaciones biopsicológicas acerca de la ingesta de ali
mentos. A medida que lector avance por este apartado, fí
jese en las ventajas de la teoría del incentivo positivo sobre 
las teorías del punto de ajuste para explicar los aspectos bá
sicos del hambre y la ingesta de alimentos-

Factores que determinan qué, cuándo y cuánto comemos

En este apartado del capítulo se describen los principales Aunque la disminución sustancial de energía aumenta de
factores que por lo común determinan lo que comemos, manera clara el hambre y la ingesta de alimentos, no re-
cuándo comemos y cuánto comemos. Obsérvese que no presenta un factor habitual que lleve a la conducta de co
se incluye entre estos factores la disminución de energía. m er a personas como nosotros, que vivimos en una
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sociedad repleta de alimentos. Aunque se pueda pensar que 
el cuerpo está falto de energía antes de una comida, no lo 
está. Ésta es una de las creencias erróneas que se analiza en 
este apartado. Repárese asimismo en que las investigacio
nes con seres no humanos han desempeñado un papel 
importante en saber más acerca de la ingesta de alimentos 
en nuestra especie.

Factores que determinan qué comemos
Algunos sabores tienen un alto valor de incentivo positi
vo para prácticamente todos los miembros de una especie.

Por ejemplo, la mayoría de los seres 
humanos tiene una inclinación espe
cial por los sabores dulces, grasos y sa

lados. Este pauta típica de preferencias humanas de sabor 
es adaptativa ya que, por naturaleza, los sabores dulces y 
grasos son característicos de alimentos ricos en energía 
que son ricos en vitaminas y minerales; y los sabores sala
dos son característicos de alimentos ricos en sodio. Por lo 
contrario, los sabores amargos, por los cuales la mayoría 
de los seres humanos sienten aversión, se asocian a menudo 
con toxinas. A éstas preferencias y aversiones de sabores tí
picas de especie se le añade que cada individuo tiene ca
pacidad para aprender preferencias y aversiones de sabores 
específicas (véase Rozin y Shulki, 1990).

Preferencias y aversiones gustativas aprendidas
Los animales aprenden a preferir sabores que se asocian 
con un aporte de calorías y a evitar sabores que se aso
cian con enfermedades (véase, p. ej., Baker y Booth. 1989; 
Lucas y Sclafani, 1990; Sclafani, 1990). Además, los seres 
humanos y otros animales aprenden a comer observando 
a sus congéneres. Por ejemplo, las ratas aprenden a prefe
rir sabores que han experimentado en la leche materna y 
los que huelen en el aliento de otras ratas (véase Galef, 
1995,1996; Gales y Whishkin y Bielavska, 1997). De for
ma similar, en los seres humanos, muchas preferencias 
por determinados alimentos son específicas de una cultu
ra determinada — por ejemplo, en algunas culturas los in 
sectos no tóxicos se consideran un m anjar— . Galef y 
Wright (1995) han demostrado que las ratas criadas en 
grupo, en vez de aisladas, son más proclives a aprender a 
consumir una dieta sana.

Aprender a comer vitaminas y minerales ¿Cómo 
escogen los animales la dieta que les aporta todas las vita
minas y minerales que necesitan? Para responder a esta 
pregunta, los investigadores han estudiado cómo las defi
ciencias de la dieta influyen en la dieta que se escoge. Se han 
puesto de manifiesto dos tipos de resultados: uno con res
pecto al sodio y otro con respecto a las vitaminas y m ine
rales esenciales. Cuando un animal tiene falta de sodio, 
desarrolla una preferencia inmediata y apremiante por el 
sabor de la sal (véase Rowland, 1990). Por lo contrario, un

animal con carencia de alguna vitamina o mineral distin
ta del sodio ha de aprender a consumir alimentos que sean 
ricos en el nutriente que le falta, experimentando sus efec
tos positivos. Ésta es la razón por la que normalmente no 
se detecta en los alimentos el sabor de vitaminas y m ine
rales, aparte del sodio. Por ejemplo, las ratas a las que se 
mantiene con una dieta deficiente en tiamina (vitamina 
Bj) llegan a presentar una aversión al sabor de dicha die
ta; y si se les ofrecen dos dietas nuevas, una deficiente en 
tiamina y o tra rica en tiamina, suelen establecer una pre
ferencia por el sabor de la dieta rica en tiamina a lo largo 
de los días siguientes.

Si nosotros, al igual que las ratas, somos capaces de 
aprender a elegir dietas ricas en las vitaminas y los mine
rales que se necesitan, ¿por qué las dietas deficitarias son 
tan frecuentes en nuestra sociedad? (véase Willett, 1994). 
Una de las razones es que, para maximizar los beneficios, 
los fabricantes producen alimentos con los sabores que 
preferimos, pero eliminándoles la mayoría de los nutrien
tes esenciales. (Incluso las ratas prefieren las galletas con 
pepitas de chocolate a la ración de comida para ratas nu- 
tricionalmente completa.) La segunda razón la ilustra el es
tudio clásico de Harris y colaboradores (1933). Cuando se 
les ofrecieron a ratas con carencia de tiamina dos dietas 
nuevas, una con tiamina y otra sin ella, la mayoría apren
dió a comer la dieta completa y a evitar la deficiente. Sin 
embargo, cuando se les ofrecieron diez dietas nuevas, de 
las cuales únicamente una contenía la tan necesaria tia
mina, pocas establecieron una preferencia por la dieta 
completa. La cantidad de sustancias diferentes consumi
das cada día por la mayoría de las personas en las socie
dades industrializadas es inmensa y ello hace que sea difícil, 
si no imposible, que sus organismos aprendan qué ali
mentos son beneficiosos y cuáles no.

No hay mucho más sobre nutrición en este capítulo. 
Aunque ciertamente es importante tom ar una dieta nu
tritiva, la nutrición tiene un escaso efecto directo sobre 
nuestro hambre y nuestra ingesta de alimentos. Sin em 
bargo, al tiempo que trato este tema, me gustaría dirigir al 
lector a una buena fuente de información sobre nutrición: 
Muchos libros populares sobre nutrición son de dudosa va
lidez e incluso los gobiernos, excesivamente influidos por 
consideraciones económicas y grupos con intereses par
ticulares, a menudo no aportan el mejor asesoramiento 
sobre nutrición (véase Nestle, 2003). Para buscar asesora
miento sobre nutrición basado en la investigación, con
súltese un artículo de Willett y Stampfer (2003) y el libro 
en el que se basa (Willett, Skerrett y Giovannucci, 2001).

Factores que influyen en cuándo 
comemos
Collier y sus colaboradores (véase Collier, 1986) vieron 
que la mayoría de los mamíferos deciden nutrirse a lo lar
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go de muchas pequeñas comidas (pi
coteos) al día si disponen de una can
tidad suficiente de alimentos. 

Únicamente cuando existen costes físicos a la hora de co
mer, como tener que desplazarse lejos, los animales optan 
por un número reducido de comidas abundantes.

El número de veces que los seres humanos comen al día 
está influido por normas culturales, horarios de trabajo, 
rutinas familiares, preferencias personales, riqueza y una 
gran variedad de otros factores. Sin embargo, a diferencia 
de las preferencias generales de los mamíferos, la mayo
ría de las personas, sobre todo las que viven en grandes nú
cleos familiares, tienden a comer un número reducido de 
veces, pero comidas muy abundantes al día y a intervalos 
regulares. Es interesante el hecho de que el m om ento de la 
comida de cada persona coincide con el m om ento en que 
es probable que esa persona sienta más hambre. De hecho, 
muchas personas experimentan crisis de malestar (dolor 
de cabeza, náuseas y dificultades de concentración) cuan
do se saltan una comida.

Hambre previa a la comida Estoy seguro de que el 
lector habrá experimentado crisis de hambre antes de una 
comida. De manera subjetiva, parece que proporcionan un 
apoyo convincente a las teorías del punto de ajuste. Es 
como si el organismo gritara: «Necesito más energía. No 
puedo funcionar sin ella. Por favor, aliméntenme». Pero las 
cosas no son siempre lo que parecen. Woods ha aclarado 
recientemente la confusión (véase Woods, 1991; Woods y 
Ramsay, 2000; Woods y Strubbe, 1994).

Según Woods, la clave para entender el hambre está en 
darse cuenta de que comer resulta estresante para el orga
nismo. Antes de una comida, las reservas energéticas del or
ganismo se encuentran en un equilibrio homeostático 
razonable; luego, a medida que se consume la comida, se 
produce una incorporación de carburante al torrente cir
culatorio que altera la homeostasis. El organismo hace lo 
que puede para mantener la homeostasis. A la primera se
ñal de que una persona va a comer pronto — por ejemplo, 
cuando se aproxima la hora habitual de la comida—, el o r
ganismo entra en la fase cefálica y tom a medidas para sua
vizar el impacto de la afluencia inminente, perturbadora 
de la homeostasis, liberando insulina en la sangre y redu
ciendo así el nivel de glucosa en sangre. El mensaje de Wo
ods es que las intensas y desagradables sensaciones de 
hambre que se pueden sentir a la hora de la comida no son 
gritos del organismo pidiendo comida, son las sensaciones 
de los preparativos del organismo para la esperada comi
da, perturbadora de la homeostasis. El hambre a la hora de 
comer se debe a la expectativa de alimento y no a una ca
rencia de energía.

CUando yo era estudiante de bachillerato, la comida del 
mediodía era exactamente a las 12:05 cada día y el ham 
bre me vencía a medida que se acercaba esa hora. En la ac

tualidad, mi horario de comidas es dis
tinto y nunca siento punzadas de ham 
bre al mediodía; ahora me siento 
hambriento justo antes de la hora a la que habitualmente 
como. ¿Ha tenido el lector una experiencia similar?

Condicionamiento pavlovlano del hambre En
una ingeniosa serie de experimentos de condiciona
miento pavloviano realizados con ratas de laboratorio, 
Weingarten (1983,1984, 1985) aportó un sólido apoyo a 
la idea de que el hambre suele deberse a la expectativa de 
alimentos, no a una dism inución de energía. Durante la 
fase de condicionamiento en uno de sus experimentos, 
Weingarten proporcionó a las ratas seis comidas diarias 
a intervalos irregulares, advirtiendo el inm inente sum i
nistro de comida mediante un estímulo condicionado de 
zumbido y luz. Este procedimiento de condicionamien
to se m antuvo durante 11 días. A lo largo de la siguiente 
fase de prueba del experimento, la comida siempre esta
ba disponible. Pese al hecho de que nunca se privó de ali
m ento a los sujetos durante la fase de prueba, las ratas 
empezaron a comer cada vez que se presentaban el zum 
bido y la luz, aunque hubieran acabado de comer recien
temente.

Factores que influyen en cuánto 
comemos
El estado de motivación que hace que dejemos de ingerir 
alimento cuando todavía queda comida es la saciedad. 
Los mecanismos de saciedad juegan un importante papel 
en determinar cuánto comemos.

Señales de saciedad Como se verá en el próximo 
apartado de este capítulo, la existencia de comida en el in 
testino y la entrada de glucosa en sangre pueden inducir 
señales de saciedad, las cuales inhiben el consumo poste
rior. Estas señales depender tanto del volumen como de la 
densidad nutritiva (calorías por unidad de volumen) del 
alimento.

Los efectos de la densidad nutritiva se han dem ostra
do en estudios en los que se mantiene con una única die
ta  a ratas de laboratorio. Una vez establecida una línea 
base de consumo estable, se cambia la 
densidad nutritiva de la dieta. Muchas 
ratas aprenden a ajustar el volumen de 
comida que consumen para mantener su ingesta calórica 
y su peso corporal relativamente constantes. Sin embargo, 
existen límites a este ajuste: las ratas no suelen aumentar 
su ingesta de alimentos lo suficiente como para mantener 
su peso corporal si la densidad nutritiva de la comida ha
bitual de laboratorio se reduce más del 50%, y no m an
tienen la constancia de su ingesta calórica si se producen 
grandes cambios en el sabor de la dieta.
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Falsa in gesta  £1 estudio de la falsa ingesta [o com i
da simulada] indica que para finalizar una comida no 
se requieren las señales de saciedad procedentes del in 
testino o de la sangre. En los experimentos de falsa in 
gesta, el sujeto mastica y traga la comida; pero en vez de 
descender por el esófago al estómago, la comida sale fue
ra del cuerpo a través de u n  tubo implantado (véase la Fi
gura 12.5)

Dado que la falsa ingesta no añade energía al organis
mo, las teorías del punto de ajuste predicen que todas las 
comidas simuladas deberían ser copiosas. Pero esto no es 
así. Weingarten y Kulikovsky (1989) alimentaron ficticia
mente a ratas con una de dos dietas de sabor diferente: una 
que las ratas habían comido naturalmente muchas veces 
antes y otra que nunca habían probado. La primera comida 
simulada de las ratas que ya habían probado la dieta fue 
igual de abundante que las comidas previamente ingeridas 
de la misma dieta. Luego, en los días sucesivos, empezaron 
a comer de manera simulada en cantidades cada vez m a
yores (véase la Figura 12.6). Por lo contrario, las ratas a las 
que se les suministró la dieta desconocida comieron de m a
nera simulada grandes cantidades desde el principio. Wein- 
gprten y Kulikovsky concluyeron que la cantidad de comida 
que ingerimos depende en gran parte de nuestra expe
riencia previa de los efectos específicos que se producen 
tras la ingesta del alimento, no con el efecto inmediato del 
alimento sobre el organismo
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FIGURA 12.6 Cambio en la magnitud de 
la falsa ingesta a lo largo de repetidos ensayos 
de la misma. Las ratas de un grupo de falsa 
ingesta comieron la misma dieta que hablan 
comido antes de la fase de falsa ingesta; las 
ratas de otro grupo de falsa ingesta comieron 
una dieta diferente de la que habían tomado 
antes. (Modificado de Weingarten, 1990.)
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El efecto a perltivo y la sadedad La próxima vez que 
el lector asista a una cena, puede que sienta un gran des

aliento respecto a la teoría del punto de 
ajuste de la saciedad. Si se sirven ape
ritivos, experimentará el hecho de que 

consumir pequeñas cantidades de comida antes de la co
mida principal, en realidad aumenta el hambre más que la 
reduce. Este es el efecto aperitivo. Al parecer, ocurre por
que el consumo de una pequeña cantidad de comida es es
pecialmente efectivo para provocar respuestas de fase 
cefálica.

Influencias sociales y saciedad La sensación de sa
ciedad depende de que se esté comiendo solo o en com 
pañía. Redd y de Castro (1992) encontraron que sus sujetos 
consumían un 60% más cuando comían en compañía de 
otros. Las ratas de laboratorio también comen sustancial
mente más cuando se las alimenta en grupo.

En el caso de los seres humanos, se ha comprobado que 
los factores sociales también reducen el consumo. Muchas 
personas comen menos de lo que les gustaría con el fin de 
alcanzar el ideal de delgadez de su sociedad, y otras se abs
tienen de comer grandes cantidades delante de otros para 
no parecer glotones. Desgraciadamente, en nuestra cultu
ra  las mujeres están enormemente influenciadas por este 
tipo de presiones y, como se verá más adelante en este ca
pítulo, algunas llegan a padecer graves trastornos de la ali
mentación.

Saciedad sensitiva específica La cantidad de sabo
res diferentes que brinda cada comida ejerce un efecto im 
portante sobre la cantidad de comida que se ingiere. Por 
ejemplo, el efecto de ofrecer a una rata de laboratorio una 
dieta variada de alimentos muy sabrosos — una dieta de 
cafetería— es impresionante. Las ratas adultas a las que se 
les ofreció pan con chocolate además de su dieta de labo
ratorio habitual aumentaron su ingesta calórica media en 
un 84% y tras 120 días su peso medio había aumentado un 
49% (Rogers y Blundell, 1980). Los efectos espectaculares 
de las dietas de cafetería sobre el consumo y el peso cor
poral llevan claramente a la idea de que la saciedad está 
controlada de una manera estricta por puntos de ajuste 
energéticos internos.

El efecto de las dietas de cafetería sobre la cantidad de 
comida ingerida resulta del hecho de que la saciedad es en 
gran medida específica para el sabor. A medida que se 
come algo en concreto, el valor de incentivo positivo de to 
dos los alimentos en general disminuye ligeramente, pero 
el de esa comida en particular cae a plomo. En conse
cuencia, pronto se llega a estar saciado de ese alimento y 
se deja de comerlo. No obstante, si se ofrece otra comida, 
a menudo se empezará a comer de nuevo.

En u n  estudio sobre saciedad sensitiva específica
(Rolls et al., 1981), se pidió a sujetos humanos que califi
caran lo apetitoso que les resultaban ocho alimentos dife
rentes y que luego ingirieran uno de ellos en una comida. 
Tras la comida, se les pidió que calificaran lo apetitoso de 
los ocho alimentos y se vio que la calificación del alimen
to que acababan de comer había descendido m arcada
mente más que la de los otros siete. Por o tra parte, si se les 
ofrecía a los sujetos una inesperada segunda comida, con
sumían la mayor parte de ella salvo que se tratara de la mis
m a que ya habían comido.

Booth (1981) pidió a distintos sujetos que calificaran 
el placer momentáneo producido por el sabor, el olor, la 
vista o el simple pensamiento de distintos alimentos en dis
tintos momentos del día tras consumir una abundante 
comida líquida, altamente calórica y rica en hidratos de 
carbono. Se produjo un descenso sensitivo específico in 
mediato en la calificación de lo apetecible de alimentos de 
igual o similar sabor en cuanto se hubo consumido la die
ta liquida. A esto le siguió, 30 minutos después, un des
censo general en la calificación de lo apetecible de todas las 
sustancias. Así pues, parece ser que las señales proceden
tes de los receptores gustativos producen una disminución 
inmediata del valor de incentivo positivo de sabores simi
lares, y que las señales asociadas con las consecuencias 
posteriores a la ingesta producen un descenso general del 
valor de incentivo positivo de todos los alimentos.

Rolls (1990) sugirió que la saciedad sensitiva específi
ca origina dos tipos de efectos: efectos relativamente bre
ves, que influyen en la elección de los alimentos en una 
comida en particular; y efectos relativamente permanen
tes, que influyen en la elección de los alimentos de una 
comida a otra. Parece ser que algunos alimentos son rela
tivamente inmunes a la saciedad sensitiva específica de 
larga duración: alimentos como el arroz, el pan, las pata
tas, los dulces y ensaladas verdes pueden ingerirse todos los 
días, disminuyendo sólo ligeramente lo apetecible que re
sultan (Rolls, 1986)

El fenómeno de la saciedad sensitiva específica pre
senta dos consecuencias adaptativas. En prim er lugar, es
timula el consumo de una dieta variada. Si no existiera sa
ciedad sensitiva específica, una persona tendería a comer 
únicamente su alimento preferido y nada más, y el resul
tado sería la malnutrición. En segundo lugar, la saciedad 
sensitiva específica estimula a los animales que disponen 
de una gran variedad de alimentos para comer mucho. 
Un animal que ha comido hasta la saciedad un alimento 
en concreto empezará a comer de nuevo si se encuentra 
con un alimento diferente (Raynor y Epstein, 2001). Esto 
anim a a los animales a aprovechar plenamente las épocas 
de abundancia, que son tan poco frecuentes en la natura
leza.
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Ahora que el lector conoce la teoría del punto de ajuste, la 
perspectiva del incentivo positivo y algunos hechos bási
cos relacionados con el comer, este apartado le presenta 
cinco importantes líneas de investigación sobre la fisiolo
gía del hambre y de la saciedad.

Rindón de la glucemia en el hambre 
y la saciedad
Como ya se ha explicado, los intentos de relacionar los n i
veles de glucemia con el comer han fracasado en gran m e
dida. Sin embargo, en la década de los noventa ha resurgido 
el interés por el papel que desempeña la glucosa en la 
regulación de la ingesta de alimentos, después de que se 
idearan métodos de control continuo de la glucemia. En 
d clásico experimento de Campfield y Smith (1990), se alo
jó a ratas individualmente, con libre acceso a una dieta va
riada y a agua, y se registró continuamente su nivel de 
gjucemia mediante un catéter intravenoso crónico (esto es, 
una aguja hipodérmica en una vena). En esta situación, los 
niveles básales de glucemia rara vez fluctuaron más del 2%. 
Sin embargo, los niveles descendieron bruscamente en 
tom o a un ocho por ciento unos 10 minutos antes de em 
pezar una comida, (véase la Figura 12.7).

¿Acaso el descubrimiento de Campfield y Smith apo
ya la teoría glucostática del hambre? Parece que no, por tres 
motivos: el primero es que resulta fácil diseñar una situa
ción en la cual una comida no sea precedida por un des
censo en el nivel de glucemia (véase p. ej., Strubbe y

Steffens, 1977) —por ejemplo, sirviendo inesperadamen
te una comida con u n  alto valor de incentivo positivo— . 
El segundo motivo es que la disminución del nivel de glu
cemia previa a la comida que observaron Campfield y 
Smith parecía ser una respuesta a las intenciones del ani
mal de empezar a comer, y no la inversa. Las disminucio
nes del nivel de glucemia previas a la comida se precedieron 
de un aumento de los niveles de insulina en sangre: esto 
indica que las disminuciones no ocurrieron porque las 
ratas estuvieran agotando sus reservas de energía, sino 
más bien que las ratas disminuyeron sus propios niveles de 
glucemia liberando insulina. Asimismo, lo repentino de la 
caída del nivel de glucemia sugiere que el descenso se pro
dujo de forma activa más que ser una consecuencia de un 
descenso gradual de las reservas energéticas del organismo 
(véase la Figura 12.7). El tercer motivo por el que se pien
sa que los datos de Campfield y Smith no apoyan la teo
ría glucostática es que si no se servía la comida esperada, 
los niveles de glucemia recobraban sus niveles homeostá- 
ticos previos.

El hecho de que no sea seguro que las inyecciones de 
insulina induzcan a comer a sujetos experimentales a no 
ser que sean lo suficientemente cuantiosas como para re
ducir el nivel de glucemia en un 50% (véase Rowland, 
1981) y el hecho de que cuantiosas infusiones2 de gluco
sa previas a la comida a menudo no supriman la ingesta

2 Administración de un líquido, por lo general con un sistema de veno- 
disis, a  través de una vía venosa (N. delaT .).
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de alimentos (véase Geiselman, 1987) indican que la falta 
de glucosa no es la causa principal del hambre. No obs
tante, algunos resultados sugieren que los descensos del n i
vel de glucemia pueden contribuir a la sensación de 
hambre. Por ejemplo, Smith y Campfield (1993) utilizaron 
drogas para producir, en ratas, una ligera disminución de 
la glucemia similar a la que ocurre espontáneamente an
tes de las comidas y encontraron que la reducción au
mentó el consumo de alimentos posterior. A la inversa, 
Campfield, Brandon y Smith (1985) retrasaron el inicio de 
las comidas mediante infusiones de glucosa en sangre en 
ratas a la primera señal de un descenso del nivel de gluce
mia previo a la comida.

El mito del hambre hipotalámica 
y los centros de saciedad
En la década de 1950, los experimentos con ratas parecían 
sugerir que la conducta de comer está controlada por dos 
regiones diferentes del hipotálamo: la saciedad por el hi- 
potálamo ventromedial ( H V M )  y el hambre por el hipo- 
tálamo lateral ( H L )  — véase la Figura 12.8— . Esta teoría 
resultó estar equivocada, pero impulsó varios descubri
mientos importantes.

Centro de saciedad en el hipotálamo ventrome
dial En 1940 se descubrió que amplias lesiones electro
líticas bilaterales del hipotálamo ventromedial producen 
hiperfagia (comer en exceso) y obesidad extrema en las ra
tas (Hetherington y Ranson, 1940). Este síndrome del HVM  
tiene dos fases distintas: la dinámica y la estática. La fose 
dinámica, que empieza en cuanto el sujeto recobra la cons
ciencia tras la intervención quirúrgica, se caracteriza por 
varias semanas de excesiva ingesta de comida y rápida ga
nancia de peso. Sin embargo, después de esto, el consumo 
desciende gradualmente hasta un nivel suficiente para 
mantener un índice estable de obesidad; este punto m ar
ca el comienzo de la fose estática. En la Figura 12.9 se 
ilustra la ganancia de peso e ingesta de alimentos de una 
rata adulta con una lesión bilateral del HVM.

La característica más importante de la fase estática del 
síndrome del HVM es que el animal mantiene su nuevo 
peso corporal. Si se priva de comida a una rata en la fase 
estática hasta que haya perdido una cantidad sustancial de 
peso, recuperará el peso perdido en cuanto se suprim a la 
privación. A la inversa, si se le obliga a ganar peso mediante 
alimentación forzada, perderá el exceso de peso ganado en 
cuanto se le deje de obligar a comer.

Extrañamente, a pesar de su prodigioso nivel de con
sumo, las ratas con lesiones del HVM en cierto modo 
parecen menos ham brientas que las ratas las ratas no 
lesionadas del grupo de referencia. Aunque las ratas con le
sión en el HVM comen mucho más que las ratas norm a
les cuando tienen fácil acceso a una comida sabrosa, están

menos dispuestas a trabajar para conseguirla (Teitelbaum, 
1957) o a consumirla si es algo menos apetecible (Miller, 
Bailey y Stevenson, 1950). Weingarten, Chau y Jarvie 
(1983) demostraron que la remilgada manera de comer de 
las ratas con lesiones del HVM es una consecuencia de su 
obesidad, y no un efecto directo de su lesión; no son m e
nos proclives a consumir comida poco apetecible que ra
tas no lesionadas con el mismo grado de obesidad.

Centro del hambre en el hipotálamo lateral En
1951 Anand y Brobeck indicaron que las lesiones elec
trolíticas bilaterales del hipotálamo lateral producen afa- 
gia — cese total de la ingesta de alimentos— . Incluso las 
ratas a las que primero se había convertido en hiperfági- 
cas mediante una lesión del HVM se hicieron afágicas 
cuando se añadió una lesión del HL. Anand y Brobeck

Hipotálamo —  Hipófisis
ventromedial

?
FIGURA 12.8 Localización en el encéfalo de rata del 

hipotálamo ventromedial y el hipotálamo lateral.
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•  Rata con lesión bilateral del HVM
•  Rata de referencia

FIGURA 12.9 Hiperfagia y obesidad 
posoperatorias en una rata con lesiones del HVM 
(Modificado de Tertelbaum, 1961).

400

3  300

200

8 40
E
2 O)
(0
*c(0
•6

30

8 20
c0)
EUS
CU

«
8V)
&
£

m
1 fQ 110

Operación
10 15 20

Días
25 30 35 40

concluyeron que la región lateral del hipotálamo consti
tuye un centro del hambre. Teitelbaum y Epstein (1962) 
descubrieron posteriormente dos aspectos im portantes 
del síndrome HL. En prim er lugar, hallaron que la afagia 
se acompañaba de adipsia —cese completo de la con
ducta de beber— . En segundo lugar, vieron que las ratas 
con lesión del HL se recuperan en cierto grado si se las 
mantiene vivas mediante alimentación por sonda. Em
piezan comiendo alimentos jugosos y apetitosos, como ga
lletas de pepitas de chocolate bañadas en leche, y acaban 
comiendo bolitas de alimento seco si disponen al mismo 
tiempo de agua.

Reinterpretación de los efectos de las lesiones en 
el hipotálamo ventromedial y el hipotálamo late
ral La teoría del centro de saciedad HVM y del centro 
del hambre HL llegó a ser muy popular y se le planteó a 
una generación tras otra de estudiantes como si las prue
bas fuesen irrefutables. Sin embargo, poco de ella es cierto.

La teoría de que el HVM constituye un centro de sa
ciedad se ha desmoronado ante dos hechos. Uno de ellos 
ha demostrado que el papel primordial del hipotálamo es 
regular el metabolismo de energía, no regular la ingesta de 
alimentos. La interpretación inicial era que los animales 
con lesión en el HVM se convierten en obesos porque co
men en exceso; sin embargo, los hechos indican lo con
trario  — que comen en exceso porque se han hecho 
obesos— . Las lesiones bilaterales del HVM aumentan los 
niveles de insulina en sangre, lo cual aumenta la Kpogé- 
nesis (producción de grasa corporal) y disminuye la Hpo- 
tísis (descomposición de la grasa en formas de energía 
utilizables) (véase Powley et al., 1980). Ambas son proba
blemente el resultado de un aumento del nivel de insuli
na que tiene lugar tras la lesión. Dado que las calorías que 
ingieren las ratas con lesión en el HVM se convierten rá
pidamente en grasa, las ratas han de seguir comiendo para 
asegurarse de tener suficientes calorías en sangre a fin de 
afrontar sus necesidades energéticas inmediatas (véase p.
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ej. Hustvedt y Lovo, 1972). Son como los perdedores en el 
juego, que corren al banco cada vez que tienen un poco de 
dinero y lo depositan en cuentas de ahorros de las que no 
se puede retirar el dinero.

La segunda línea experimental que ha socavado la teo
ría de la existencia de un centro de saciedad en el H VM ha 
puesto de manifiesto que muchos de los efectos de las le
siones del HVM no pueden atribuirse al daño del HVM. 
Un amplio haz de fibras, el haz noradrenérgico ventral, 
atraviesa el HVM y por lo tanto es inevitablemente daña
do por las lesiones electrolíticas amplias del HVM; en par
ticular resultan dañadas las fibras que proyectan desde 
los cercano, núcleos paraventriculares del hipotálamo 
(véase la Figura 12.10). Las lesiones bilaterales del haz 
noradrenérgico {véase p. ej. Gold et a l , 1977) o de los nú
cleos paraventriculares (Leibowitz, Ham m er y Chang. 
1981) producen una hiperfagia y obesidad similar a la que 
producen las lesiones del HVM.

ventromedial lateral

J  N
FIGURA 12.10 ;  Localización del núcleo paraventricular 

en el hipotálamo de la rata. Obsérvese que la sección a través 
del hipotálamo es algo diferente de la de la Figura 12.8.

La mayor parte de las pruebas en contra de la existen
cia de un centro del hambre en el HL ha procedido de un 
exhaustivo análisis de los efectos de lesiones bilaterales del 
HL. Las investigaciones iniciales se centraron exclusiva
mente en la afagia y la adipsia que producen las lesiones 
del HL, pero estudios posteriores han demostrado que las 
lesiones del HL producen una amplia gama de alteracio
nes motoras graves y una falta generalizada de respuesta 
al input sensitivo (del que la comida y la bebida son dos 
buenos ejemplos). En consecuencia, la idea de que el HL 
es un centro dedicado específicamente a controlar la ali
mentación ya no puede sostenerse.

Fundón del tubo digestivo 
en la sadedad

Uno de los primeros estudios acerca del hambre más in 
fluyentes fue el publicado por Cannon y Washburn en 
1912. Fue una colaboración perfecta: Cannon tenía las 
ideas y Washburn la habilidad de tragarse u n  globo. Pri
mero, Washburn se tragó un globo vacío atado al extremo 
de un tubo fino. Luego. Cannon bombeó aire al interior del 
globo y conectó el extremo del tubo a un tubo de cristal 
en forma de U lleno de agua, de manera que las contrac
ciones del estómago de Washburn produjeran un aum en
to momentáneo del nivel del agua en el otro extremo del 
tubo en forma de U. Washburn decía sentir una «punza
da» de hambre cada vez que se registraba una gran con
tracción del estómago (véase la Figura 12.11).

El descubrimiento de Cannon y Washburn condujo a 
la teoría de que el hambre es la sensación que producen las 
contracciones originadas por un estómago vacío, mientras 
que la saciedad es la sensación de dilatación del estóma
go. No obstante, el apoyo a esta teoría y el interés en el pa
pel que desempeña el tubo digestivo en el hambre y en la 
saciedad se desvaneció rápidamente al descubrirse que 
pacientes humanos a los que se les había extirpado el es
tómago y cuyo esófago había sido conectado directamen
te al duodeno seguían diciendo tener sensaciones de 
hambre y saciedad, y mantenían su peso corporal normal 
tomando más comidas de m enor cuantía.

En la década de los años ochenta resurgió el interés por 
el papel que desempeña el tubo digestivo en la ingesta de 
alimentos. Fue impulsado por una serie de experimentos 
que indicaban que el tubo digestivo es la fuente de las se
ñales de saciedad. Por ejemplo, Koopmans (1981) tras
plantó un estómago adicional y un tram o de intestino a 
ratas, y a continuación unió las principales venas y arte
rias del implante al sistema circulatorio del receptor del 
trasplante (véase la Figura 12.12). Koopmans halló que la 
comida inyectada en el estómago trasplantado y m ante
nida en él mediante un nudo alrededor del esfínter piló- 
rico disminuía la ingesta de alimentos proporcionalmente 
tanto a su contenido calórico como a su volumen. Pues
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FIGURA 12.11 Sistema ideado por Cannon 
y Washburn en 1912 para medir las contracciones 
del estómago. Encontraron que las considerables 
contracciones del estómago se relacionaban con 
punzadas de hambre.

Cor

n
 ̂V y V v \
tracciones del estóm

n
ago

Informes de pun,zadas de hambre

10 20 30 40
Tiempo (segundos)

50 60

to que el estómago trasplantado no tenía nervios funcio
nales, la señal de saciedad gastrointestinal debía haber al
canzado el cerebro a través de la sangre. Y ya que las 
sustancias nutritivas no son absorbidas del estómago, la 
señal de saciedad transmitida por la sangre no podía ha
ber sido u n  nutriente. Tenía que tratarse de alguna sus
tancia o sustancias químicas que fueran liberadas por el 
estómago en respuesta al valor calórico y al volumen de 
la comida — lo que nos lleva, con gusto, al próximo apar
tado— .

Péptídos del hambre y la saciedad
En cuanto se descubrió que el estómago y otras partes del 
tubo digestivo liberan sustancias químicas, se empezaron 
a acumular pruebas de que se trataba de péptidos, es de

cir, cadenas cortas de am inoácidos 
que actúan como horm onas y neuro- 
transmisores. La comida que se ingie

re interactúa con los receptores del tubo digestivo, y al ha

cerlo provoca que éste libere péptidos al torrente circula
torio. En 1973 Gibbs, Young y Smith inyectaron uno de 
estos péptidos intestinales, la pancreocim ina3 (o CCK 
[del inglés cholecystokinin]), a ratas ham brientas y en
contraron que tom aban comidas de m enor cantidad. 
Esto llevó a la hipótesis de que los péptidos intestinales 
circulantes proporcionan al cerebro información acerca 
de la cantidad y la naturaleza del alimento que hay en el 
tubo digestivo, y que esta información interviene en la sa
ciedad.

Ha habido un apoyo considerable a la hipótesis de que 
los péptidos pueden actuar como señales de saciedad (véa
se Ritter, 2004). Se ha demostrado que varios péptidos in
testinales se unen a receptores cerebrales, y se ha informado 
que cerca de una docena de ellos (p ej., la pancreocimina, 
la bombesina, el glucagón, la horm ona melanotropina y

3 Se recomienda el uso de este término en lugar de los de «colecisto- 
quinina» o «coledstocinina», más difundidos (N. de la T.).
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Transplante conectado 
con la parte inferior del 
intestino del receptor

Estómago 
trans plantado 
e intestino

La comida 
se inyecta 
aquí

Se tira de los 
cordeles para 
tensar el lazo 
corredizo en 
torno al esfínter 
del píloro

FIGURA 12.12 Transplante de un estómago adicional y 
alargamiento del intestino en una rata. Koopmans (1981) 
implantó un estómago adicional y alargó el intestino en cada 
uno de sus sujetos experimentales. Luego conectó los 
principales vasos sanguíneos de los estómagos implantados 
con el sistema circulatorio de los receptores. La comida 
inyectada en el estómago adicional y mantenida allí mediante 
un lazo corredizo en tono al esfínter del píloro disminuyó la 
ingesta de alimentos en proporción a su volumen y valor 
calórico.

Tubo digestivo 
del receptor

la somatostatina) reducen la ingesta de alimentos (véase 
Beck, 2001; Halford y Blundell, 2000; Strubbe y van Dijk, 
2002).

Al estudiar los efectos reductores del apetito de los 
péptidos, los investigadores han descartado la posibilidad 
de que estos efectos sean simplemente la consecuencia del 
malestar (véase Morin, 2004). De hecho, hay pruebas de 
que la CCK provoca malestar: cuando se administra CCK 
a ratas después de que hayan comido una sustancia des
conocida se provoca una aversión condicionada al gusto 
respecto a dicha sustancia, y la CCK induce náuseas en su
jetos humanos. Sin embargo, la CCK reduce el apetito y la 
ingesta de alimentos a dosis sustancialmente por debajo de 
las que se requieren para inducir aversión al gusto en ra
tas, y esto la califica como un legítimo péptido de saáedad 
(un péptido que disminuye el apetito).

Se han descubierto asimismo varios péptidos del ham
bre (péptidos que aumentan el apetito). Estos péptidos 
suelen sintetizarse en el encéfalo, particularmente en el 
hipotálamo. Los más estudiados de ellos son el neuropép- 
tido Y, la galanina, la orexina A y el ghrelirf (véase p. ej, Inui, 
2001; Rodgers et a l, 2001; Williams et a l, 2004)

El descubrimiento de péptidos de hambre y saciedad ha 
ejercido dos efectos principales en la búsqueda de los m e
canismos neurales del hambre y la saciedad. En primer lu 
gar, la mera cantidad de estos péptidos de ham bre y 
saciedad indica que el sistema neural que controla la in 
gesta de alimentos probablemente responde a muchas se
ñales diferentes (véase Berthoud, 2002; Schwartz y Azzara, 
2004), no sólo a una o dos (p. ej., no sólo a la glucosa y la 
grasa). En segundo lugar, el descubrimiento de que m u
chos de los péptidos de hambre y saciedad tienen recep
tores en el hipotálamo ha renovado el interés por el papel 
del hipotálamo en el control de la ingesta de alimentos 
(Mercer y Speakman, 2001). El apoyo más sólido de este 
papel deriva de la demostración de que las microinyec- 
ciones de péptidos intestinales determinados en ciertas 
zonas del hipotálamo tiene dos efectos fundamentales en 
la conducta de comer. Aun así, se acepta generalmente que 
los circuitos del hipotálamo son sólo una parte de un sis
tema mucho mayor.

Serotonlna y saciedad
El neurotransmisor monoaminérgico 
serotonina interviene en la saciedad.
La prueba inicial de ello procede de 
una línea de investigación en ratas que se inició en los 
años setenta. En dichos estudios, los agonistas de la sero
tonina redujeron de forma consistente la ingesta de ali
mentos en ratas.

En ratas, los efectos inductores de saciedad de la sero
tonina tienen tres características principales (véase Blun
dell y Halford, 1998). Primero, son potentes: pueden 
incluso superar la poderosa atracción de dietas de cafete
ría altamente apetecibles. Segundo, reducen la cantidad de 
alimentos que se consumen cada comida más que reducir 
la cantidad de comidas (véase Clifton, 2000). Y tercero, se 
asocian con un cambio en las preferencias alimenticias, ale
jándose de los alimentos grasos.

En seres humanos, se ha demostrado que los agonistas 
de la serotonina (p. ej., la fenfluramina, dexfenfluramina, 
fluoxetina ) reducen el hambre, la ingesta de alimentos y 
el peso corporal en una serie de situaciones (véase Blun
dell y Halford, 1998). Más adelante en este capítulo se 
aprenderá cómo se usa la serotonina en el tratamiento de 
la obesidad (véase De Vry y Schreiber, 2000).

4 Este término es una contracción de <*gr<nvth hormotie»(somato- 
tropina) y «releasing» (liberación) (N. déla T.).
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Uno de los valores de las teorías sobre la ingesta de ali
mentos basadas en el punto de ajuste es que también ex
plican la regulación del peso corporal. Ya se ha visto que 
las teorías del punto de ajuste en gran medida no con- 
cuerdan con la realidad de la ingesta de alimentos, pero, 
¿hasta qué punto explican la regulación del peso corpo
ral? Por descontado que la mayoría de las personas de 
nuestra cultura creen que el peso corporal se regula m e
diante un punto de ajuste de la grasa corporal (Assanand, 
Pinel y Lehman, 1988a, 1998b). Creen que cuando los de
pósitos de grasa se sitúan por debajo del punto de ajuste 
de una persona, ésta se siente más hambrienta y come más; 
lo que lleva a la reposición de los niveles de grasa corpo
ral al punto de ajuste de esa persona. Y creen, a la inver
sa, que cuando los depósitos de grasa de una persona 
están por encima del punto de ajuste de una persona, ésta 
siente menos hambre y come menos; lo que lleva a la re
posición de los niveles de grasa corporal a su punto de 
ajuste.

Supuestos del punto de ajuste 
respecto al peso corporal 
y la ingesta de alimentos
Ya se ha expuesto que las teorías del punto de ajuste son 
poco eficaces para predecir las principales propiedades 
del hambre y de la conducta de comer. ¿Lo son más para 
explicar la realidad de la regulación del peso corporal? 
Empecemos por echar un vistazo a tres tipos de datos que 
ponen en tela de juicio los aspectos fundamentales de m u
chas teorías del punto de ajuste acerca de la regulación del 
peso corporal.

Variabilidad del peso corporal El modelo del pun
to de ajuste se diseñó expresamente para explicar porqué 
d  peso corporal de un adulto permanece constante. De he
cho, un mecanismo de punto de ajuste haría que fuese 
prácticamente imposible para un adulto ganar o perder 
una gran cantidad de peso. Aun así, muchos adultos ex
perimentan cambios grandes y duraderos en su peso cor
poral. Más aún, la concepción del punto de ajuste se 
derrum ba ante la epidemia de obesidad que actualmente 
está asolando las sociedades en las que se ha impuesto la 
comida rápida.

Las teorías del punto de ajuste de la regulación del peso 
corporal sugieren que el mejor método para mantener un 
peso corporal constante es comer cada vez que se esté m o
tivado para ello —ya que la función principal de esta m o
tivación del hambre es defender el punto de ajuste— . Sin 
embargo, seguro que el lector sabe por experiencia perso

nal que muchas personas se salvan de ser obesos sólo por
que se resisten a su fuerte impulso de comer.

Puntos de ajuste y salud Una implicación de las 
teorías del punto de ajuste de la regulación del peso 
corporal es que el punto de ajuste de cada persona en 
particular es el óptimo para la salud de esa persona — o, 
al menos, no es incompatible con una buena salud— . Esta 
es la razón por la cual los psicólogos de los medios de co
municación aconsejan que «se escuche a la sabiduría del 
propio cuerpo» y que se coma lo necesario para satisfacer 
el hambre. Los resultados experimentales indican que esta 
frecuente prescripción para la buena salud no podría es
tar más lejos de la verdad.

Hay dos tipos de datos que sugieren que el consumo de 
alimentos ad libitum  (a voluntad) no es saludable (véase 
Brownell y Rodin, 1994). En primer lugar están los re
sultados de los estudios de seres humanos que consu
men menos calorías que otros. Por ejemplo, parecía que 
las personas que viven en la isla japonesa de Okinawa in
gerían tan pocas calorías que se convirtió en una preocu
pación para las autoridades sanitarias. Esto es lo que 
encontraron al estudiarlos más de cerca (véase Kagawa, 
1978): se halló que los adultos de Okinawa consumían, por 
término medio, un 20% menos de calorías que otros ja
poneses adultos; y que los escolares de Okinawa consumían 
un 38 % menos de calorías de lo recomendado por la ad
ministración pública sanitaria. Era algo sorprendente en
tonces que los índices de morbilidad y de mortalidad, así 
como de enfermedades relacionadas con todas las edades, 
resultaran ser sustancialmente inferiores en Okinawa que 
en otras partes de Japón, un país donde el nivel global de 
aporte calórico y de obesidad se alejan bastante de lo que 
es normal en Occidente. Por ejemplo, en Okinawa el índi
ce de mortalidad debida a accidente cerebrovascular, cán
cer y enfermedad cardíaca fueron sólo del 59%, 69% y 
59%, respectivamente, de los que se dan en el resto de Ja
pón. En efecto, la proporción de habitantes de Okinawa 
que viven más de 100 años era 40 veces superior a la de los 
habitantes de otras varias regiones japonesas.

El estudio de los habitantes de Okinawa y otros estu
dios que han informado de grandes beneficios para la sa
lud en seres humanos que comen poco (Manson et al., 
1995; Walford y Walford, 1994) no son 
estudios controlados; por ello han de 
interpretarse con precaución. Por 
ejemplo, quizá no sea el consumo de una m enor cantidad 
de calorías en sí mismo lo que lleva a la salud y la longe
vidad; quizá, las personas que comen poco tienden a to
mar una dieta más saludable. Afortunadam ente, los
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experimentos sobre restricción de calorías que se han rea
lizado en más de una docena de especies, incluyendo m o
nos, no tienen estos problemas de interpretación.

Los efectos de las restricción de calorías son el segun
do tipo de pruebas de que el consumo ad libitum  no es sa
ludable. En los experimentos de restricción de calorías, a 
un grupo de sujetos se le permite comer tanto como quie
ran, mientras que a otros grupos de sujetos su aporte ca
lórico de la misma dieta se les reduce sustancialmente 
(entre un 25% y un 65% en diversos estudios). Los resul
tados de tales experimentos han sido sorprendentemente 
sistemáticos (véaseBucci, 1992; Masoro, 1988; Weindruch, 
1996; Weindruch y Walford, 1988): experimento tras ex
perimento, la reducción sustancial del aporte calórico en 
dietas equilibradas ha mejorado notablemente los índices 
de salud y de longevidad. Por ejemplo, en un experimen

to (Weindruch etal., 1986), grupos de 
ratones tenían reducido tras el destete 
el aporte calórico de su dieta comercial 

equilibrada ya fuera en un 25%, un 55% o un 65%. Todos 
los niveles de dieta restringida mejoraron sustancialmen
te la salud y aumentaron la longevidad, pero los beneficios 
fueron mayores en los ratones cuya ingesta se redujo al m á
ximo. Los ratones que consumieron menos tuvieron los ín
dices más bajos de cáncer, la mejor respuesta inmunitaria 
y la mayor expectativa de vida —ya que vivieron un 67% 
más que los ratones que comieron todo lo que quisie
ron— .

Señalemos un aspecto sorprendente de los resultados 
de los experimentos de restricción calórica: sugieren que 
los beneficios para la salud de las dietas de restricción no 
pueden atribuirse por completo a la pérdida de la grasa 
corporal (véase Weindruch, 1996). Los sujetos no eran 
manifiestamente obesos cuando iniciaron su dieta de res
tricción de calorías y por lo tanto no perdieron mucho 
peso; más aún, no había relación entre la cantidad de pér
dida de peso y el grado de mejoría de la salud. La opinión 
actual es que algunos subproductos del consumo de ener
gía se acumulan en las células y aceleran el envejecimien
to, con todos los problemas de salud que ello conlleva 
(Lañe, Ingram y Roth, 2002; Prolla y Mattson, 2001).

Deténganse el lector a pensar so
bre las implicaciones de estos sorpren
dentes experimentos de restricción 
calórica. ¿Cuánto come?

Regulación del peso corporal mediante cambios en 
la eficacia de la utilización de la energía En m u
chas teorías del punto de ajuste está implícita la premisa 
de que el peso corporal depende en gran medida de la 
cantidad de comida que ingiere una persona. Por supues
to, la cantidad que se come juega un papel importante en 
lo que se pesa, pero ahora está claro que, en gran parte, el 
organismo controla sus niveles de grasa cambiando la efi

cacia con la que utiliza su energía. A medida que disminuye 
el nivel de grasa corporal de una persona, esa persona em 
pieza a utilizar los recursos energéticos de manera más 
eficaz, lo que limita posteriores pérdidas de peso (véase 
M artin, White y Hulsey, 1991 ). A la inversa, la ganancia de 
peso está limitada por una disminución progresiva de la 
eficacia de utilización de la energía. Rothwell y Stock ( 1982) 
crearon un grupo de ratas obesas manteniéndolas con una 
dieta de cafetería y encontraron que el nivel basai de gas
to energético de estas ratas obesas era un 45% mayor que 
el de las ratas del grupo de referencia.

Este punto queda demostrado por el descenso pro
gresivo de la eficacia de los programas de pérdida de peso. 
Al principio, las dietas bajas en calorías producen una 
pérdida sustancial de peso. Pero el ritmo de pérdida de 
peso disminuye cada semana sucesiva de dieta, hasta que 
se alcanza un equilibrio y ya no se pierde más peso, o muy 
poco. La mayoría de las personas que siguen una dieta co
nocen este desalentador trayecto. Un efecto similar tiene 
lugar en el caso de las dietas de aumento de peso (véase la 
Figura 12.13).

El mecanismo según el cual el organismo ajusta la efi
cacia de la utilización de su energía en respuesta a sus n i
veles de grasa corporal se conoce como termogénesis 
inducida por la dieta. Los aumentos de los niveles de gra
sa corporal producen aumentos de la temperatura corpo
ral, lo cual requiere energía adicional para mantener dicha 
temperatura —y los descensos del nivel de grasa corporal 
tienen el efecto contrario— .

Existen marcadas diferencias entre distintos sujetos 
tanto en su índice metabòlico basai (tasa con la que u ti
lizan la energía para mantener sus procesos corporales en 
estado de reposo) como en su capacidad para ajustar su ín 
dice metabòlico en respuesta a cambios en los niveles de 
grasa corporal. Todo el m undo conoce personas que se 
mantienen delgadas aunque coman con glotonería. Sin 
embargo, las investigaciones sobre las dietas de restricción 
calórica sugieren que esas personas pueden no estar co
miendo impunemente. Puede que comer en exceso tenga 
un coste para la salud, incluso si no hay obesidad.

Puntos de ajuste y puntos de equilibrio 
en el control del peso
La teoría de que comer forma parte de un sistema diseña
do para proteger un punto de ajuste de la grasa corporal 
ha tenido desde hace tiempo sus críticos (véase Booth, Fu- 
11er y Lewis, 1981 ; Wirtshafter y Davis, 1977), pero duran
te muchos años sus argumentos se han ignorado en gran 
medida y el supuesto del punto de ajuste ha predomina
do. Esta situación está cambiando: varias recientes e im 
portantes revisiones de estudios sobre el ham bre y la 
regulación del peso reconocen por lo general que un m o
delo estricto del punto de ajuste no puede explicar la rea
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lidad de la regulación del peso y abogan por un modelo 
más flexible (véase Berthoud, 2002; Mercer y Speakman, 
2001; Woods etaU  2000). Ya que la idea de puntos de ajus
te de la grasa corporal todavía dom ina el pensamiento de 
mucha gente — posiblemente también el del lector— , se re
visarán las principales ventajas de uno de los modelos de 
regulación flexible: el modelo del punto de equilibrio.

Conforme al modelo del punto de equilibrio, el peso 
corporal tiende a oscilar en tom o a un  punto de equili
brio  natural — el nivel en el que los diversos factores que 
influyen en el peso corporal alcanzan un equilibrio— . La 
idea es que a medida que aum entan los niveles de grasa 
corporal se producen cambios que tienden a lim itar más 
aumentos hasta que se alcanza un equilibrio entre todos 
los factores que estimulan la ganancia de peso y los que 
la frenan.

El modelo del punto de equilibrio aporta una especie 
de laxa regulación homeostática, sin un mecanismo o m e
canismos de punto de ajuste que haga retom ar el peso 
corporal a su punto de ajuste. Según el modelo de punto 
de equilibrio, el peso corporal permanece estable en tan
to no se produzcan cambios a largo plazo en los factores 
que influyen en él. Si dichos cambios ocurren, su impac
to se ve limitado por una retroalimentación negativa. En 
d  modelo de punto de equilibrio, la retroalimentación 
simplemente limita cambios posteriores en el mismo sen

tido, mientras que en el modelo del punto de ajuste la re
troalimentación negativa provoca la vuelta al punto de 
ajuste. El potencial en reposo de una neurona representa 
un mecanismo de punto de equilibrio biológico bien co
nocido (véase el Capítulo 4).

El atractivo del mecanismo del punto de ajuste puede 
atribuirse, en una parte no despreciable, a la existencia del 
modelo del termostato, que proporciona un medio muy 
gráfico de representarlo. En la Figura 12.14, se presenta un 
ejemplo que me gusta utilizar para considerar el meca
nismo del punto de equilibrio. Lo llamo el modelo del ba
rril con escapes: 1) la cantidad de agua que entra en la 
manguera es análoga a la cantidad de alimento disponible 
para el sujeto; 2) la presión del agua en la boquilla es aná
loga al valor de incentivo positivo de la 
comida disponible; 3) la cantidad de 
agua que penetra en el barril es análo
ga a la cantidad de energía consumida; 4) el nivel de agua 
en el barril es análogo al nivel de grasa corporal; 5) la 
cantidad de agua que se escapa del barril es análoga a 
la cantidad de energía que se está consumiendo y 6) el peso 
del barril sobre la manguera es análogo a la fuerza de la se
ñal de saciedad.

La principal ventaja que presenta el modelo del punto 
de equilibrio acerca de la regulación del peso corporal so
bre el modelo del punto de ajuste de la grasa corporal es
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5 La cantidad de agua 
que escapa del barril 

es análoga a la cantidad 
de energía que se está 
consumiendo.

6 El peso del barril en la 
boquilla es análogo a 

la fuerza de la señal de 
saciedad.

FIGURA 12.14 Modelo del barril con escapes: un modelo del punto de equilibrio de la ingesta de alimentos y la homeostasis 
del peso corporal.

I La cantidad de agua 
que entra en la 

manguera es análoga 
a la cantidad de comida 
disponible.

2 La presión de agua en la 
boquilla es análoga al 

valor incentivo de la comida 
disponible.

3 La cantidad de agua que 
penetra en el barril es 

análoga a la cantidad de 
energía consumida.

4 El nivel de agua en el 
barril es análogo al 

nivel de grasa corporal.

EN EL CD

Mire la 
animación Barril 
con escapes. Vea 
en acción el 
modelo del barril 
con escapes de la 
regulación del 
punto de equilibrio.

que resulta más coherente con los da
tos. O tra ventaja es que en aquellos ca
sos en que ambos modelos predicen lo 
mismo, el modelo del punto de equili
brio lo hace con más mezquindad — es 
decir, con un mecanismo más simple 
que requiere menos supuestos— . Use
mos el ejemplo del barril con escapes 
para analizar cómo los dos modelos 
explican cuatro hechos claves de la regulación del peso.

Hecho 1: El peso corporal permanece relativamente 
constante en muchos animales adultos. Basándose 
en este hecho, se ha argumentado que la grasa cor
poral he de estar regulada en tom o a un punto de 
ajuste. Sin embargo, un peso corporal constante no 
requiere, ni siquiera implica, un punto de ajuste. 
Considérese el modelo del barril con escapes. A

medida que el agua del grifo empieza a llenar el 
barril, el peso del agua dentro del barril aumenta. 
Esto aumenta la cantidad de agua que se escapa del 
barril y disminuye la cantidad de agua que entra en 
él, aumentando la presión que ejerce el barril sobre 
la manguera. Finalmente, este sistema se instala en 
un punto de equilibrio en el cual el nivel del agua 
permanece constante; pero dado que este nivel ni 
está predeterminado ni mantenido de forma acti
va, se trata de un punto de equilibrio y no de un 
punto de ajuste.

Hecho 2: Muchos animales adultos experimentan cam
bios duraderos en el peso corporal. Los sistemas de 
punto de ajuste están diseñados para mantener una 
constancia interna ante las fluctuaciones del am 
biente externo. Así pues, el hecho de que muchos 
animales adultos experimenten cambios a largo 
plazo en el peso corporal es un sólido argumento en
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E X P L O  E SU  C E R  BR

¿Está listo el lector para pasar a los dos apartados finales del ca
pítulo, que tratan de los trastornos de la alimentación? Este es un 
buen momento para hacer una pausa a fin de explorar su cere
bro para ver si ha entendido los principios biopsicológicos de la

ngesta de alimentos y control del peso. Complete las siguientes 
frases rellenando los espacios en blanco. Las respuestas correctas 
se dan en la parte inferior de la página. Antes de seguir adelante, 
revise los datos relacionados con sus errores y omisiones.

1. La función primaria de_______________________es servir de
depósito de almacenamiento para la comida no digerida.

2. La mayoría de la absorción de los nutrientes en el 
organismo tiene lugar a través de las paredes de_______

3. La fase de energía del metabolismo desencadenada por 
la expectativa de comida es la fase______________________.

4. Durante la fase de absorción, el páncreas libera una gran 
cantidad de__________________ en el torrente circulatorio.

5. Durante la fase de ayuno, los combustibles básicos del 
cuerpo son_____________________________________________ .

6. Durante la fase de ayuno, el combustible básico del 
encéfalo es_______________________________ .

7. Los tres componentes de un sistema de punto de ajuste 
son un mecanismo de punto de ajuste, un detector y un

8. La teoría de que el hambre y la saciedad se regulan 
mediante un punto de ajuste de de la glucemia es la 
teoría__________________________________ .

9. Los datos sugieren que el hambre es función del valor de 
_____________________________________ actual de la comida.

10. Antes se pensaba que el hipotálamo____________________
era el centro de saciedad.

11. Los datos sugieren que el neurotransmisor
monoaminérgico______________________________interviene
en la saciedad.

12. Los datos de las investigaciones apoyan un modelo de
________________________________de la regulación del peso
corporal más que un modelo de punto de ajuste.

contra del modelo del punto de ajuste. En contra
posición, el modelo del punto de equilibrio predi
ce que cuando hay un cambio persistente en uno de 
los parámetros que afectan al peso corporal — por 
ejemplo un aumento importante del valor de in
centivo positivo de la comida disponible— , el peso 
corporal derivará hacia un nuevo punto de equili
brio.

Hecho 3: Si se reduce la ingesta de alimentos de un su
jeto, tienen lugar cambios metabólicos que deter
m inan la pérdida de peso. Lo contrario sucede si el 
sujeto come en exceso. Este hecho se cita a m enu
do como prueba de una regulación de punto de 
ajuste del peso corporal. Sin embargo, dado que los 
cambios metabólicos simplemente limitan cambios 
posteriores en el peso, más que eliminar los que ya 
han ocurrido, resultan más coherentes con un m o
delo de punto de equilibrio. Por ejemplo, cuando se 
reduce la entrada de agua en el modelo del barril 
con escapes, el nivel del agua en el barril empieza a 
descender; pero el descenso está limitado por una 
disminución del escape y un aumento del flujo ha
cia el interior que puede atribuirse a la caída de la 
presión del agua en el barril. Por último se alcanza

un nuevo punto de equilibrio, pero la reducción del 
nivel del agua no es tan grande como cabría espe
rar debido a los cambios que limitan las pérdidas.

Hecho 4: Cuando un individuo ha perdido una canti
dad importante de peso (debido a dieta, ejercicio o 
a una extirpación quirúrgica de grasa), se da una 
tendencia a recuperar el peso original una vez que 
el sujeto vuelve a su previo estilo de vida relacio
nado con la ingesta de alimentos y gasto de energía. 
Aunque este dato suela presentarse como prueba 
irrefutable de un punto de ajuste del peso corporal, 
lo explica fácilmente el modelo del punto de equi
librio. Cuando se reduce el nivel de agua en el m o
delo del barril con escapes — debido a una 
disminución temporal en el input (dieta), a un au
mento temporal del output (ejercicio físico) o a que 
se ha extraído algo de agua (extirpación quirúrgi-

-Ouqi|;nba
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ca de grasa)— , sólo se produce una caída temporal 
del punto de equilibrio. Cuando se reinstauran las 
condiciones originales, el nivel del agua vuelve in
exorablemente al punto de equilibrio original.

¿Importa verdaderamente que se considere la regula
ción del peso corporal en términos de puntos de ajuste o 
de puntos de equilibrio — o se trata solamente de buscar
le tres pies al gato?— . En verdad, le im porta a los biopsi- 

cólogos: com prender que el peso 
corporal está regulado por un sistema 
de punto de equilibrio les ayuda a en

tender mejor y a predecir con mayor exactitud los cambios 
en el peso corporal que van a tener lugar probablemente 
en diversas situaciones. También explica los tipos de m e
canismos fisiológicos que probablemente median estos 
cambios. Y la cuestión debería importarle al lector. Si el 
modelo del punto de ajuste es correcto, intentar cambiar 
su peso corporal sería una pérdida de tiempo; inevitable
mente volvería a su peso corporal del punto de ajuste. Por 
otra parte, el modelo del barril con escapes sugiere que es 
posible cambiar de manera permanente su peso corporal 
cambiando de manera permanente cualquiera de los fac
tores que influyen en el aporte de energía y en el output

Obesidad humana

Ya se ha visto que la obesidad es actualmente un grave 
problema de salud en muchas partes del mundo. Lo que re
sulta más preocupante es el ritmo al que crece el proble
ma. En Estados Unidos, por ejemplo, la incidencia de la 
obesidad ha aumentado más del doble durante el siglo XX 
(véase Kuczmarski, 1992) y continúa aumentando. Este rá
pido ritmo de incremento indica que los factores am bien
tales desempeñan un papel significativo en la obesidad.

Los factores genéticos contribuyen asimismo a la obe
sidad. Por ejemplo, a partir de una muestra de gemelos es
tadounidenses se estimó que los factores ambientales y 
los genéticos contribuyen por igual a las diferencias indi
viduales en cuanto a grasa corporal en esta población (véa
se Price y Gottesman, 1991). No obstante, la oleada actual 
de obesidad está ocurriendo demasiado rápidamente para 
deberse a cambios genéticos. Además, las teorías del p u n 
to de ajuste no ayudan a comprender la epidemia de obe
sidad: conforme a este enfoque, un aumento permanente 
de peso nunca debería ocurrir en adultos sanos.

¿Por qué hay una epidemia de obesidad?
Empecemos a analizar la obesidad considerando las pre
siones que probablemente han desembocado en la evolu
ción de nuestros sistemas de ingesta de alim entos y 

regulación del peso (véase Pinel et al., 
2000). A lo largo de la evolución, la 
irregularidad del suministro de comi

da fue una de las principales peligros para sobrevivir. En 
consecuencia, los individuos más aptos fueron los que 
prefirieron alimentos ricos en calorías, comieron hasta la 
saciedad cuando se disponía de comida, almacenaron en 
forma de grasa corporal tanto exceso de calorías como es 
posible y emplearon sus reservas de calorías del modo más 
eficaz. Los individuos que no tenían estas características te
nían poca probabilidad de sobrevivir a una época de es

casez de alimentos, y así estas características se transm i
tieron a las generaciones siguientes.

Los efectos de la evolución se han visto aumentados por 
el desarrollo de numerosas prácticas culturales y creencias 
que estimulan el consumo. Por ejemplo, en mi cultura, es 
una creencia generalizada que se deben tom ar tres com i
das al día siguiendo un horario regular, se tenga hambre 
o no; que la comida ha de ser el eje de la mayoría de las reu
niones sociales; que las comidas han de servirse en platos 
cada vez más suculentos; y que deben añadirse a los ali
mentos sal, dulces (p. ej., azúcar) y grasas (p. ej., m ante
quilla) para mejorar su sabor y aumentar su consumo.

Cada uno de nosotros tiene un sistema de ingesta de ali
mentos y regulación del peso que ha evolucionado para ha
cer frente con eficacia a períodos de escasez de comida, y 
muchos vivimos en civilizaciones cuyas costumbres rela
cionadas con la comida han evolucionado con la misma fi
nalidad. Sin embargo, nuestro medio am biente actual 
difiere del medio ambiente «natural» en aspectos relacio
nados con la comida decisivos. Vivimos en un entorno en 
el que se puede disponer fácil y continuamente de una in 
finita variedad de alimentos con alto valor de incentivo po
sitivo. La consecuencia de todo ello es un elevadísimo nivel 
de consumo.

¿Por qué unas personas llegan a ser 
obesas mientras que otras no?
¿Por qué algunas personas llegan a ser obesas mientras 
que otras no, aun viviendo bajo las mismas condiciones 
que favorecen la obesidad? Aparentemente, la respuesta es 
obvia: los que son obesos son aquellos cuyo consumo de 
energía ha superado mucho su gasto energético; los que 
son delgados son aquellos cuyo consumo de energía no ha 
superado mucho su gasto energético. Aunque esta res
puesta es poco esclarecedora, sirve para resaltar que dos ti
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pos de diferencias individuales intervienen en la obesi
dad: las que llevan a diferencias en el input de energía y las 
que llevan a diferencias en el output de energía. Conside
remos un ejemplo de cada tipo.

Existen muchos factores que llevan a algunas personas 
a comer más que otras que tienen un acceso a la comida 
comparable. Por ejemplo, algunos consumen más energía 
porque tienen una marcada preferencia por el sabor de los 
alimentos ricos en calorías ( véase Blundell y Finlayson, 
2004); algunos consumen más porque se han criado en fa
milias y/o culturas que promueven una ingesta de ali
mentos excesiva; y algunos comen más porque tienen 
respuestas de fase cefálica particularmente amplias ante la 
vista o el olor de la comida (Rodin, 1985).

Respecto al output de energía, los individuos difieren 
marcadamente uno de otro en el grado en el que pueden 
gastar el exceso de energía consumida. La diferencia más 
obvia es que las personas difieren sustancialmente en la 
cantidad de ejercicio que hacen; sin embargo, hay otras. El 
lector ya ha aprendido dos de ellas: diferencias en el índi
ce metabòlico basai y en la capacidad de responder a au 
mentos de grasa por termogénesis inducida por la dieta. El 
tercer factor se denom ina termogénesis de actividad sin 
ejercicio (TASE), que es generada por actividades tales 
como moverse nerviosamente y mantener la postura y el

tono muscular (Ravussin y Danforth, 1999). Aunque los 
efectos de la TASE sobre el peso corporal no se han inves
tigado sistemáticamente, las pruebas sugiere que desem
peña un papel significativo en gastar el exceso de energía 
(Levine, Eberhardt y Jensen, 1999).

¿Por qué los programas 
de adelgazamiento por lo general 
son ineficaces?
En la Figura 12.15 se describe cómo se desarrolla un régi
men de adelgazamiento típico. La mayoría de los progra
mas de adelgazamiento fracasan en el sentido de que, como 
predice el modelo del punto de equilibrio, se vuelve a re
cuperar la mayor parte del peso perdido una vez que se fi
naliza el régimen y se restablecen las circunstancias 
originales. Está claro que la clave para una pérdida de peso 
permanente es un cambio permanente en el estilo de vida.

Las personas con problemas para controlar su peso 
pueden obtener algún consuelo de saber que la tendencia 
a comer en grandes cantidades, a acumular grasa corpo
ral y a emplear la energía de manera eficaz serían todas ellas 
tendencias muy adaptativas en un medio ambiente natu
ral. Es nuestro ambiente actual el que es «patológico», no 
las personas con problemas de peso.

Semanas

1AI inicio de la 
dieta se pierde 
peso rápidamente

2 A medida que 
disminuye el 

peso, la cantidad de 
energía «que puede 
escaparse» se 
¡educe
automáticamente y 
esto reduce el nivel 
de pérdida de peso.

3 Gradualmente, 
la reducida 

tesa de ingesta es 
igualada por el 
reducido output de 
energía y se 
alcanza un nuevo 
punto de equilibrio 
estable

4 Cuando se 
termina la 

dieta, se gana 
peso rápidamente 
debido al alto valor 
incentivo de la 
comida y el bajo 
nivel de pérdida de 
energía

5 A medida que 
se acumula peso, 

el valor incentivo de 
la comida disminuye 
gradualmente y la 
pérdida de energía 
aumenta hasta que 
se recobra el punto 
de equilibrio original

A  x
FIG U RA 12.15 Las cinco fases de un programa de pérdida de peso típico.
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El ejercicio físico tiene muchos efectos que benefician 
la salud; sin embargo, pese a la creencia general de que es 
el método más eficaz para perder peso, varios estudios han 
demostrado que el ejercicio suele contribuir poco a la pér
dida de peso (véase, p. ej., Sweeney e ta h  1993). Una de las 
razones es que la actividad física normalmente es sólo res
ponsable de una pequeña proporción del gasto energético 
total: alrededor de un ochenta por ciento de la energía que 
se gasta se emplea en mantener los procesos fisiológicos del 
organismo en reposo y en digerir la comida (Calles-Es- 
candon y Horton, 1992). O tra razón es que, tras el ejerci
cio, muchas personas consumen más bebidas y comidas 
que contienen una cantidad de calorías mayor que las re
lativamente pocas que han perdido durante el ejercicio.

Los casos graves de obesidad a veces se tratan cosien
do la mandíbula para limitar el consumo de alimentos a 
una dieta líquida, cerrando con grapas parte del estóma
go para reducir la cantidad de las comidas, o cortando 
una sección del duodeno para reducir la absorción de nu
trientes del tubo digestivo. Por desgracia, algunos pacien
tes no pierden peso con una dieta líquida y los que lo 
hacen por lo general recobran peso cuando se les retiran 
los alambres. Los problemas de los otros dos métodos de 
reducción de peso citados incluyen diarreas, flatulencia y 
carencia de minerales y vitaminas.

Ratones mutantes obesos y leptina
En 1950 se produjo una mutación genética espontánea en 
una colonia de ratones del Laboratorio Jackson, en Bar 
Harbor, Maine. Se pensó que este proceso fortuito podría 
demostrar ser la clave para conocer y tratar formas ex
tremas de obesidad en seres humanos. Los ratones que 
eran homocigóticos en cuanto a este gen mutante (ob) eran 
extremadamente obesos, y pesaban tres veces más que un 
ratón norm al (véase la Figura 12.16). Estos ratones ho
mocigóticos obesos se conocen com o ratones ob/ob.

Los ratones ob/ob comen más y transforman las calo
rías en grasa más eficazmente que las ratas de grupos de

referencia, y utilizan sus calorías de las 
grasas con mayor eficacia. Coleman 
(1979) planteó la hipótesis de que los 
ratones ob/ob carecen de una horm ona decisiva que nor
malmente inhibe la producción de grasa.

En 1994, Friedman y colaboradores identificaron y clo
naron el gen que ha mutado en los ratones ob/ob (Zhang 
et al.y 1994). Hallaron que este gen se expresa únicamente 
en los adipocitos [células grasas], y determinaron la hor
mona proteínica que codifica. A esta proteína se le llamó 
leptina.

Las investigaciones han dem ostrado que la leptina 
cumple tres criterios que requiere una señal del tejido adi
poso de retroalimentación negativa (Ahima y Osei, 2004; 
Seeley y Schwartz, 1997): 1) se ha hallado que hay una re
lación positiva entre los niveles de leptina en sangre y los 
depósitos de grasa en seres humanos y otros animales 
(Schwartz et al.y 1996a); 2) se ha visto que las inyecciones 
de leptina a dosis demasiado bajas para ser aversivas re
ducen la ingesta de alimentos y la grasa corporal en los ra
tones ob/ob (Campfield e ta l , 1995) y 3) se han encontrado 
receptores de leptina en el encéfalo (Schwartz etaU 1996b).

¿Tienen los seres humanos, al igual que los ratones 
mutantes ob/oby una mutación del gen ob y niveles bajos 
de la señal de saciedad, la leptina? La respuesta a estas dos 
preguntas es «Normalmente no». Las 
mutaciones genéticas son poco fre
cuentes en seres humanos obesos y la 
mayoría tienen niveles altos de leptina circulante. Por otra 
parte, las inyecciones de leptina no han reducido de modo 
fiable la grasa corporal de individuos obesos (Heymsfield 
et aly 1999). Aunque pocos seres humanos obesos tienen 
una mutación genética del gen oby la leptina puede resul
tar una panacea para aquellos pocos que la tienen. Veamos 
el caso siguiente.

La paciente tuvo un peso normal al 
nacer, pero éste pronto empezó a au
mentar a un ritm o excesivo. Pedía
comida continuamente y se alteraba cuando se le ne
gaba. Como resultado de su extrema obesidad, sus 
piernas se deformaron y se necesitó aplicarle cirugía.

Tenía 9 años cuando fue remitida para tratamien
to. En ese momento, pesaba 94,4 kg y su peso seguía 
aumentando a un ritm o alarmante. Se encontró que 
era homocigótica respecto al el gen ob y no se le pudo 
detectar leptina. Así pues, se comenzó una terapia con 
leptina.

La terapia con leptina restringió inmediatamente 
la ganancia de peso. Empezó a comer menos y perdió
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peso de m odo constante a lo largo del periodo de 12 
meses del estudio, en total 16 Kg, casi todos en forma 
de grasas. No hubo efectos adversos obvios (Farooqi 
et a l, 1999).

La insulina: otra señal del tejido adiposo 
de retroalimentación negativa
Aunque se le dedicó mucha publicidad al descubrimien
to de la leptina, ésta no es la única horm ona que cumple 
los tres criterios que requiere una señal del tejido adiposo 
de retroalimentación negativa — ni siquiera fue la prim e
ra (véase Schwartz, 2000; Woods, 2004)— . La insulina, 
horm ona peptídica pancreática, fue identificada en tanto 
que una señal semejante hace más de 25 años, por Woods 
y sus colaboradores (1979).

Al principio, la sugerencia de que la insulina sirve como 
una señal del tejido adiposo de retroalimentación negati
va se contempló con gran escepticismo. Después de todo, 
¿cómo podría el nivel de insulina en el organismo, que as
ciende y luego desciende hasta el valor norm al después de 
cada comida, aportar al encéfalo información sobre los ni- 
\d es de grasa corporal, que cambian gradualmente? Re
sultó que la insulina no penetra fácilmente en la barrera 
hematoencefálica, y se ha encontrado que sus niveles en el 
encéfalo son relativamente estables. Lo que es más im 
portante, se ha encontrado que los niveles cerebrales de in 
sulina se relacionan positivamente con los niveles de grasa 
corporal (Seeley et a l,  1996); se han encontrado recepto
res en el cerebro para ella (Baura et al., 1993); y se ha en
contrado que infusiones de insulina en el cerebro de 
animales de laboratorio, a dosis demasiado bajas para ser 
aversivas y demasiado bajas para afectar al nivel de gluce
mia, reducen la ingesta de alimentos y el peso corporal 
(Campfield e ta l ,  1995; Chavez, Seeley y Woods, 1995).

A diferencia de los individuos con carencia de leptina, 
tos individuos con carencia de insulina no son obesos 
(véase Woods e ta l, 2000). Pese asu  extrema hiperfagia, se

mantienen delgados debido a que no pueden transformar 
tos alimentos en grasa sin insulina. La mayoría del exceso 
de calorías que consumen permanece en la sangre y luego 
se excretan.

Fármacos serotoninérgicos y 
tratamiento de la obesidad
Debido a que — como el lector ya ha aprendido—  los ago
nistas de la serotonina han demostrado reducir el consu
mo de alim entos tanto en sujetos hum anos como no 
humanos, las posibilidades que ofrecen para el tratamien
to de la obesidad son considerables (Halford y Blundell, 
2000a). Parece ser que los agonistas de la serotonina ac
túan mediante un mecanismo diferente al de la leptina y 
la insulina, que produce señales de saciedad a largo plazo 
basadas en los depósitos de grasa. Al parecer, los agonistas 
de la serotonina aumentan las señales de saciedad a corto 
plazo asociadas con el consumo de una comida (Halford 
y Blundell, 2000b).

En varios estudios de pacientes obesos se ha hallado 
que los agonistas de la serotonina reducen lo siguiente: el 
impulso de comer alimentos ricos en 
calorías, el consumo de grasas, la in 
tensidad subjetiva del hambre, la can
tidad de comida, el número de tentempiés entre comidas 
y los atracones de comida. Dado este extremadamente 
positivo perfil de efectos y la gravedad del problema de la 
obesidad, los agonistas de la serotonina (fenfluramina y 
dexfenfluramina) se introdujeron rápidamente en la 
práctica clínica. Sin embargo, posteriormente se retiraron 
del mercado ya que se encontró que su consumo crónico 
se asociaba con cardiopatías en un pequeño, pero signifi
cativo, núm ero de consumidores. Actualmente, la bús
queda se dirige a medicaciones de pérdida de peso sero- 
toninérgicas que no tienen efectos secundarios peligrosos. 
Hay motivos para ser optimistas. La variedad de subtipos 
de receptores serotoninérgicos diferentes significa que 
puede ser posible elaborar agonistas serotoninérgicos 
que favorezcan selectivamente la pérdida de peso.

Anorexia nerviosa

R)r el contrario de la obesidad, la anorexia nerviosa es un 
trastorno de bajo consumo de alimentos (véase Klein y 

Walsh, 2004). Las personas con anore- 
» xia comen tan poco que experimen

tan una pérdida de peso peligrosa para 
la salud y, pese a su aspecto grotescamente escuálido, sue
len verse a sí mismas gordas. Alrededor de un cincuenta 
por ciento de los pacientes con anorexia tienen periódica
mente episodios de consumo de alimentos, que habitual

mente se siguen de purgas mediante altas dosis de laxan
tes o de vómitos que se provocan a sí mismos. De los in
dividuos que manifiestan ciclos de ayuno, atracones de 
comida y purgas, sin una pérdida de peso excesiva, se dice 
que sufren bulimia nerviosa.

La incidencia de anorexia nerviosa en la población es
tudiantil norteamericana es aproximadamente de un 2,5%, 
siendo mujeres la inmensa mayoría de los pacientes. Por 
desgracia, no existen en la actualidad tratamientos de pro
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bada eficacia. Pocos de quienes la padecen presentan una 
recuperación completa y los que responden al tratamien
to a menudo recaen.

Las personas con anorexia tienen sentimientos am bi
valentes respecto a la comida. Por una parte, muestran 
una respuesta de insulina en la fase cefálica más intensa de 
lo normal (Broberg y Bemstein, 1989) y a menudo se pre
ocupan de considerar, com prar y preparar la comida. Sin 
embargo, ingerir la comida es una cuestión diferente: a m e
nudo no les gustan los sabores dulces y grasos y a m enu
do se sienten mal después de haber comido.

Anorexia y seguir dieta
Aunque para la mayoría de la gente de civilizaciones ricas 
y de comida rápida parece ser esencial un cierto grado de 
control dietético a fin de mantener un estado de salud óp
timo, la costumbre de restringir la comida se asocia con pe
ligros. Prácticamente todos los pacientes con trastornos de 
la alimentación tienen una historia de dietas estrictas an
tes del comienzo del trastorno. Por ejemplo, en un estudio 
(Patton, 1988), el 21 % de de las chicas adolescentes que es
taban siguiendo una dieta de adelgazamiento en el m o
mento en que se las entrevistó inicialmente habían llegado 
a sufrir un trastorno de la alimentación un año más tar
de, en comparación con sólo el 3% de las que no lo hacían.

Los datos sugieren que las personas —ante todo las m u
jeres adolescentes—  bajo la fúerte presión del énfasis cul
tural en la delgadez empiezan a hacer régimen, y aquellas 
que son excesivamente controladas, rígidas y obsesivas 
vencen la atracción de la comida y llegan a padecer el tras
torno (véase Wilson, Heffernan y Black, 1996). No obs
tante, las nuevas concepciones sobre el hambre y la ingesta 
de alimentos que el lector ha visto en este capítulo apun
tan otro factor en la etiología de la anorexia nerviosa. Con
sidérense las siguientes hipótesis.

Anorexia e incentivos positivos
La perspectiva del incentivo positivo de la ingesta de ali
mentos sugiere que la dism inución de la ingesta que 

caracteriza a la anorexia nerviosa pro
bablemente es consecuencia del des
censo correspondiente del valor in 

centivo positivo de la comida. Sin embargo, el valor de 
incentivo positivo de la comida para los pacientes con 
anorexia ha recibido poca atención — en parte, debido a 
que estos pacientes suelen manifestar un interés sustan
cial por la comida— . El hecho de que muchos pacientes 
con anorexia estén obsesionados con la comida — conti
nuamente hablando de ella, pensando en ella preparán
dola para otros (Crisp, 1983)—  parece sugerir que aún 
conserva un alto valor de incentivo positivo para ellos. No 
obstante, a fin de evitar confusiones, es necesario recor
dar que el valor de incentivo positivo de relacionarse con

la comida no es necesariamente el mismo que el valor de 
incentivo positivo de ingerir la comida —y es el valor 
de incentivo positivo de ingerir lo que resulta decisivo 
cuando se considera a anorexia nerviosa— .

Unos cuantos estudios han examinado el valor de in 
centivo positivo de diversos sabores en pacientes con ano
rexia (véase, p. ej., Drewnowski et ah, 1987; Sunday y 
Halmi, 1990). En general, estos estudios han encontrado 
que el valor de incentivo positivo de diversos sabores es 
más bajo en pacientes con anorexia que en los participan
tes del grupo de referencia. Sin embargo, dichos estudios 
subestimaron enormemente la importancia de la reduc
ción del valor de incentivo positivo de la comida en la 
etiología de la anorexia nerviosa, ya que los participantes 
con anorexia y los participantes de grupo de referencia con 
un peso normal no fueron equiparados en cuanto a peso.

Las personas a quienes se les ha impuesto pasar hambre 
[inanición] —aunque no son fáciles de encontrar—  son los 
sujetos de comparación de igual peso más indicados para los 
participantes con anorexia. La inanición normalmente des
encadena un aumento radical del valor de incentivo positi
vo de la comida. Esto ha sido bien demostrado gracias a las 
descripciones y la conducta de participantes que volunta
riamente se han sometido a una situación experimental de 
semi-inanición Cuando se le preguntó cómo había vivido 
la inanición, uno de los participantes dijo:

Esperaba la hora de la comida. Cuando llegaba, comía len
tamente y hacía durar la comida lo más posible. El m enú 
nunca resultaba monótono, incluso si era el mismo cada día 
o si era de poca calidad. Es comiday toda la comida sabe bien. 
Incluso las cortezas de pan sucias de la calle parecen apeti
tosas (Keyes et a l ,  1950, p. 852)

El enigma de la anorexia
El predominio de las teorías del punto de ajuste en las in 
vestigaciones sobre la regulación del hambre y la ingesta de 
alimentos ha tenido como resultado una generalizada fal
ta de atención a uno de los principales 
enigmas de la anorexia: ¿por qué el 
enorme aumento adaptativo del valor 
de incentivo positivo del hecho de comer que ocurre en las 
victimas de inanición no se da en las depauperadas perso
nas con anorexia? El valor de incentivo positivo de la ingesta 
de alimentos normalmente aumenta hasta niveles tales en 
condiciones de inanición que es difícil imaginar cómo al
guien que está pasando hambre — no importa lo contro
lado, rígido, obsesivo que sea y lo motivado que esté— 
puede abstenerse de comer delante de una sabrosa com i
da. Porqué no se activa este mecanismo de protección en 
las personas con anorexia grave es una pregunta apremiante 
acerca de la etiología de la anorexia nerviosa. La respuesta 
tendrá que explicar cómo alguien puede resistirse a la atrac
ción de la comida lo suficiente como para alcanzar el nivel 
de inanición que caracteriza a la anorexia extrema.
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Creo que parte de la respuesta se encuentra en la in 
vestigación de Woods y sus colaboradores sobre los efec
tos fisiológicos aversivos de las comidas. Al empezar una 
comida, las personas normalmente están en un equilibrio 
bastante homeostático y esta homeostasis es alterada por 
el repentino aporte de calorías. La otra parte de la res
puesta está en el descubrimiento de que los efectos aver
sivos de las comidas son mucho mayores en personas que 
han estado comiendo poco (Brooks y Melnflc, 1995). Las 
comidas, que producen efectos adversos, pero tolerables, 
en individuos sanos, pueden ser extremadamente aversi- 
vas para individuos que han estado sometidas a privación 
de comida. Pruebas de los efectos extremadamente noci
vos que tiene en seres humanos depauperados el ingerir co
midas se encuentran en las reacciones de las víctimas de 
campos de concentración de la II Guerra Mundial cuan
do volvieron a comer — muchos se pusieron enfermos y 
muchos incluso murieron a causa de la excesiva comida 
que les dieron sus libertadores (Keys et a l ,  1950; véase 
también Soloman y Kirby, 1990)— .

¿Entonces, por qué las personas con anorexia grave no 
experimentan un fuerte incremento del valor de incenti
vo positivo del hecho de comer, similar al aumento que ex
perimentan otros individuos depauperados? La respuesta 
puede ser: las comidas —comidas a las que se obliga a es
tos pacientes como resultado de la idea equivocada de 
nuestra sociedad de que las comidas son el m odo saluda
ble de comer— . Cada comida que consume una persona 
con anorexia puede producir una serie de aversiones con
dicionadas al gusto, las cuales reducen la motivación para 
comer. Esta hipótesis ha de estudiarse dadas sus implica
ciones para el tratamiento: a los pacientes con anorexia — 
o a cualquiera que esté gravemente desnutrido—  no se les 
debería animar, ni incluso permitir, tom ar comidas. Se 
les debería alimentar — o infundir—  pequeñas cantidades 
de alimento intermitentemente a lo largo del día.

Se ha descrito la hipótesis precedente para demostrar 
al lector el valor de las nuevas ideas que ha hallado en este 
capítulo: el principal examen de una nueva teoría es ver si 
conduce a hipótesis innovadoras. Hace unos cuantos m e
ses, cuando estaba leyendo detenidamente un artículo so
bre ham bruna y desnutrición global, reparé en un  
comentario fascinante: una de las complicaciones clínicas 
resultantes de alimentar con comidas a las víctimas de 
hambrunas es la anorexia (Blackbum, 2001). ¿Qué opina 
el lector?

Q

En una sociedad en la que la obesidad es la principal al
teración de consumo, las personas que padecen añore-

caso de la estudiante con anorexia
A

xia desentonan. A las personas que 
están esforzándose por comer m e
nos les cuesta entender a aquellas 
que tienen que esforzarse por comer. Aun así, cuando 
se mira la anorexia a la cara, es difícil no sentirse con
movido.

Ella empezó diciéndome cuánto había disfrutado 
del curso y cómo sentía abandonar la universidad. Se 
expresaba bien y era agradable, y sus calificaciones 
eran altas. Su problema era la anorexia: pesaba tan 
sólo 37 kilos y estaba a punto de ser hospitalizada.

«¿Pero por qué no quieres comer?», le pregunté in
genuamente». ¿No ves que tus planes de ir a la facul
tad de Medicina se esfumarán si no comes?»

«Claro que quiero comer. Sé que estoy tremenda
mente delgada — mis amigos me han dicho que lo es
toy—. Créame, sé que esto está arruinando mi vida. 
Intento comer, pero no puedo obligarme a ello. De un 
modo extraño, estoy encantada con mi delgadez».

Estaba incómoda, y yo estaba avergonzado por mi 
falta de sensibilidad. «Es una pena que abandones el 
curso antes de que veamos el capítulo sobre la inges
ta  de alimentos», le dije, intentando pasar a un terre
no más seguro.

«No, si ya lo he leído», respondió. «Es el primer ca
pítulo que leí. Me influyó bastante. Un montón de co
sas empezaron a cobrar sentido. La parte sobre los 
incentivos positivos y el aprendizaje era realmente 
buena. Creo que mi problema empezó cuando comer 
dejó de tener un valor de incentivo positivo para mí 
— en mi mente— . Hice una especie de asociación en
tre comer y estar gorda y todos los problemas que te
nía con mi novio. Esto hizo que me fuera fácil hacer 
régimen, pero de cuando en cuando me sentía ham 
brienta y me daba atracones o mis padres me obliga
ban a comer una copiosa comida. Comía tanto que me 
sentía enferma. Así es que introducía mis dedos en la 
garganta y me provocaba el vómito. Esto me evitó ga
nar peso, pero creo que también enseñó a mi cuerpo 
a asociar mis alimentos favoritos con el malestar — un 
tipo de aversión condicionada al gusto— . ¿Qué opina 
de mi teoría?»

Me impresionó su perspicacia; me hizo lamentar 
aún más que fuera a abandonar sus estudios.

¿Cómo podía una mujer joven tan brillante y tan 
agradable poner en peligro a sabiendas su salud y todo 
por lo que había trabajado?

Tras una larga conversación, se levantó para m ar
charse y se dirigió a la puerta de mi despacho. Le 
deseé suerte y le hice prometer que volvería a visitar
me. Nunca la he vuelto a ver. La imagen de su cuerpo 
demacrado marchándose de mi despacho por el pasi
llo ha permanecido conmigo.
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Revisión de los temas

Tres de los cuatro temas de este libro han jugado un im
portante papel en el presente capítulo. El tema de la refle

xión crítica sobre la biopsicología ha 
sido frecuente cuando se retaba al lec
tor a evaluar críticamente sus propias 

creencias y los datos de investigación ambiguos, a consi
derar las implicaciones científicas de sus propias expe
riencias y a pensar de m odo creativo acerca de las 
implicaciones clínicas de las nuevas ideas que encontraba. 
Este capítulo finalizó utilizando esas nuevas ideas para 
desarrollar hipótesis potencialmente importantes sobre la 
etiología de la anorexia nerviosa. Debido a su énfasis en el 
razonamiento, este capítulo es mi favorito.

Ambos aspectos del tema evolutivo 
se han destacado en varias ocasiones.

En primer lugar, se ha visto cómo la re- e n  e l  c d  

flexión sobre la biopsicología y la in- /para lecturas' 
gesta de alim entos desde una relacionadas con el
perspectiva evolutiva conduce a refle- capítulo 12, véase
xiones importantes. En segundo lugar, 13 coPia ¡apresa,
se ha visto cómo la investigación con
trolada en especies distintas de la humana ha contribuido 
a nuestro conocimiento actual del hambre y la ingesta de 
alimentos en seres humanos.

Por último, el tema de las implicaciones clínicas se ha 
presentado en el caso del hombre que olvidó no comer, en 
los comienzos de este capítulo y en dos casos más en el 
apartado sobre los trastornos de la ingesta de alimentos 
anorexia y obesidad: el del bebé sin leptina y el de la estu
diante con anorexia.

Cuestiones para reflexionar

1. Las teorías del punto de ajuste sugieren que los inten
tos permanentes de perder peso son una pérdida de 
tiempo. Basándose en lo aprendido en este capítulo, 
diseñe un programa eficaz de pérdida de peso.

2. La mayor parte de los problemas de salud relacionados 
con la ingesta de alimentos que afrontan las personas 
de nuestra sociedad ocurren porque las condiciones en 
las que vivimos son diferentes de aquellas en las que 
evolucionó nuestra especie. Discútase esto.

3. A partir de lo que ha aprendido el lector en este capí
tulo, elabore un programa de alimentación para ratas

de laboratorio que llevaría a la obe- e n  e l  c d  

sidad. Compare este programa con 
los hábitos de ingesta de alimentos 
que predominan en aquellas cultu
ras en las que la obesidad es un gra
ve problema.

4. ¿Qué causa la anorexia nerviosa? Resuma los datos que 
apoyan su opinión.

¿Estudiando 
para un examen? 
lítente hacer los 
pércidos de práctica 
del Capítulo 12.
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Este capítulo trata de hormonas y sexo, un tema que 
fascina a la mayoría de las personas. Esto quizá se 
deba a que tenemos nuestra sexualidad en tan alta 

estima que nos sorprende el hecho de que esté influida 
por las secreciones de un par de glándulas que muchos 
consideran un tema de conversación inadecuado. Quizá 
se deba a que consideramos nuestro género como algo tan 
fundamental e inmutable que nos fascina que pueda verse 
alterado por uno o dos tijeretazos o por unas cuantas in
yecciones de hormonas. Quizá lo que nos fascina es la 
idea de que nuestra vida sexual podría mejorar mediante 
la aplicación de unas cuantas hormonas. Cualquiera que 
sea la razón, el tema de las hormonas y el sexo siempre 
tiene éxito. En este capítulo le esperan al lector algunos 
asuntos interesantes; pasemos directamente a ellos.

Efectos de desarrollo y de activación 
de las hormonas sexuales
Las horm onas influyen sobre la conducta sexual de dos 
maneras: 1) influyendo en el desarrollo, desde la concep

ción hasta la madurez sexual, de las ca
racterísticas anatómicas, fisiológicas y 
comportamentales que distinguen a 

un individuo como mujer o como varón y 2) activando la 
conducta relacionada con la reproducción de los adultos

maduros sexualmente. En este capítulo se exponen tanto 
los efectos de desarrollo como los de activación de las hor
monas sexuales.

La ¡dea «los hombres son hombres 
y las mujeres son mujeres»
Casi todo el mundo lleva al tema de las hormonas y el sexo 
un exceso de equipaje, la idea de que «los hombres son hom 
bres y las mujeres son mujeres» —o «mamawawa»1— . 
Esta idea es tentadora: parece tan cierta que estamos aboca
dos a ella continuamente sin tener en cuenta puntos de vista 
alternativos. Por desgracia, falla por su base.

Dicha idea consiste en la tendencia a considerar la fe
minidad y la masculinidad como categorías discretas, m u
tuamente excluyentes y complementarias. Al pensar en las 
hormonas y el sexo, esta actitud general lleva a suponer que 
las hembras tienen hormonas sexuales femeninas que les 
confieren cuerpos femeninos y les hacen comportarse de 
manera femenina, y que los varones tienen hormonas se
xuales masculinas que les confieren cuerpos masculinos y 
les hacen comportarse de manera masculina. Pese al hecho 
de que este planteamiento de las horm onas y el sexo es 
completamente incorrecto, su sencillez, simetría y cóm o
das implicaciones sociales nos llevan a él. Es por ello que 
este capítulo se le enfrenta desde toda perspectiva.

El sistema neuroendocrino

En este apartado se presentan los principios generales de 
la función neuroendocrina. Se presentan centrándose en 
las glándulas y las hormonas que participan directamente 
en el desarrollo y la conducta sexual.

Las glándulas endocrinas se ilustran en la Figura 13.1. 
Como es costumbre, sólo reciben el nombre de glándulas 
endocrinas aquellas cuya función primaria parece ser la li
beración de hormonas. Sin embargo, otros órganos (p. ej., 
el estómago, el hígado y el intestino) también liberan hor
monas en la circulación general (véase el Capítulo 12) y por 
lo tanto, estrictamente hablando, son asimismo parte del 
sistema endocrino.

Glándulas

Existen dos tipos de glándulas: las exocrinas y las endo
crinas. Las glándulas exocrinas (p. ej., las glándulas su
doríparas) liberan sus sustancias químicas en conductos, 
los cuales las transportan a sus órganos de actuación, la 
mayoría de ellos en la superficie del cuerpo. Las glándu
las endocrinas (glándulas sin conductos) liberan sus sus
tancias químicas, que se llaman hormonas, directamente

al aparato circulatorio. Una vez liberada por una glándula 
endocrina, la horm ona es conducida por el aparato circu
latorio hasta que alcanza el órgano de actuación sobre el 
que normalmente ejerce su efecto (p. ej., otras glándulas 
endocrinas o distintos lugares del sistema nervioso).

Hormonas
La mayoría de las hormonas pueden clasificarse en una de 
estas tres categorías: 1) derivados de aminoácidos; 2) pép- 
tidos y proteínas, y 3) esteioides. Las hormonas derivadas 
de aminoácidos son hormonas que se sintetizan en unos 
cuantos pasos sencillos a partir de una molécula de am i
noácido. Un ejemplo es la adrenalina2, liberada por la mé
dula suprarrenal y sintetizada a partir de la tirosina. Las 
hormonas peptídicas y las hormonas proteínicas son ca
denas de aminoácidos: —las hormonas peptídicas son

1 «Mamawawa»: contracción de la frase «Men-are-men-and-women- 
are-women» (N. de ¡a T.).
2 Recuérdese que los autores anglosajones la denominan «epinefrina» 
(N. de la T.).
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FIGURA 13.1 Glándulas 
endocrinas.

cadenas cortas y las hormonas proteínicas son cadenas 
largas— . Las hormonas esteroides son hormonas que se 
sintetizan a partir del colesterol, un tipo de molécula grasa.

Las hormonas esteroides desempeñan un  papel esen
cial en el desarrollo sexual y la conducta. La mayor parte 
de las otras hormonas producen sus efectos uniéndose a 
receptores de la membrana celular. Las moléculas esteroi
des pueden influir en las células de esta manera; sin em 
bargo, debido a que son pequeñas y solubles en grasas, 
pueden penetrar fácilmente en las membranas celulares y 
a menudo afectan a las células de otro modo. Una vez en 
el interior de la célula, las moléculas esteroides pueden 
unirse a receptores en el citoplasma o el núcleo y, al hacerlo, 
influyen directamente en la expresión genética —las hor
monas derivadas de los aminoácidos y las horm onas pep- 
tídicas también pueden afectar a la expresión genética, 
pero lo hacen con menos frecuencia y mediante mecanis
mos menos directos ya que no pueden penetrar las m em 
branas celulares— . En consecuencia, de todas las 
hormonas, las horm onas esteroides son las que suelen 
tener los efectos más diversos y duraderos sobre la función 
celular (Brown, 1994).

Gónadas
Cualquier análisis de las hormonas y la conducta sexual ha 
de incluir a las gónadas — los testículos masculinos y los 
ovarios femeninos—  (véase la Figura 13.1J. La función 
básica de los testículos y de los ovarios es la producción de

espermatozoides y óvulos, respectivamente. Tras la cópula 
(relación sexual), un único espermatozoide puede combi
narse con un óvulo para formar una célula, llamada cigoto, 
la cual contiene toda la inform ación necesaria para el 
desarrollo normal de un organismo adulto completo en su 
medio ambiente natural. La fusión del espermatozoide y 
d  óvulo se llama fertilización (véase Primakoff y Myles, 
2002).

A excepción de los óvulos y los espermatozoides, cada 
célula del organismo humano contiene 23 pares de cro
mosomas. Por el contrario, los óvulos y los espermatozoi
des contienen sólo la mitad, uno de cada uno de los 23 
pares. Así, cuando un espermatozoide fertiliza un óvulo, 
el cigoto resultante acaba teniendo la dotación completa 
de 23 pares cromosómicos; de cada par, uno procede del 
padre y otro de la madre.

En el contexto de este capítulo tiene un interés especial 
d  par de cromosomas llamado cromosomas sexuales; se 
les denom ina así porque contienen los programas gené
ticos que dirigen el desarrollo sexual. Las células de las 
mujeres contienen dos grandes cromosomas sexuales, 
llamados cromosomas X. En los varones, uno de los cro
mosomas sexuales es un cromosoma X y el otro es un pe
queño cromosoma con forma de X, llamado cromosoma Y. 
En consecuencia, el cromosoma sexual de cada óvulo es un 
cromosoma X, mientras que la mitad de los espermato
zoides tienen un cromosoma X y la otra mitad un crom o
soma Y. El género de cada persona, con todas sus 
implicaciones sociales, económicas y personales, viene de
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terminado por cuál de los espermatozoides del padre gana 
la carrera hacia el óvulo de la madre. Si gana un  esperma
tozoide con un cromosoma X, será una mujer; si gana un 
espermatozoide con un cromosoma Y, será un varón.

En muchos textos se afirma que los cromosomas X 
tienen forma de X y los cromosomas Y tienen forma de Y, 
pero esto no es así. Una vez que un cromosoma se ha d u 
plicado, las dos partes resultantes permanecen unidas por 
un punto, lo que produce una forma de X. Esto atañe a 
todos los cromosomas, incluyendo los cromosomas Y. Ya 
que los cromosomas Y son mucho más pequeños que los 
cromosomas X, las investigaciones iniciales no lograron 
distinguir el brazo pequeño.

Al escribir este apartado me acordé de mi equipo de ba
loncesto de 7.° curso, los «Nads». El nom bre intrigó a 
nuestra profesora porque no era como los nombres que los 
por lo general les gustan a los adolescentes — nombres 
como los «Vengadores», los «Merodeadores» y los «Vikin
gos»— . Su extrañeza se acabó bruscamente durante nues
tro primer partido cuando nuestros seguidores empezaron 
a gritar, apoyándonos. Imagínese esto: «'Go Nads, Go!», 
'Go Nads, Go !»3 ['Adelante, Nads'] Mis compañeros quin- 
ceañeros y yo pensábamos que esto era un hum or de lo 
más sofisticado y m aduro. La profesora no pensaba lo 
mismo.

Esferoides sexuales
Las gónadas sirven para algo más que generar esperma y 
óvulos; también producen y liberan hormonas. La mayo
ría de las personas se sorprenden al saber que los testícu
los y los ovarios liberan las mismas hormonas. Las dos 
principales clases de hormonas gonadales son los andró- 
genos y los estrógenos. La testosterona es el andrógeno 
más frecuente, y el estradiol el estrògeno más frecuente. 
El hecho de que los ovarios adultos tiendan a liberar más 
estrógenos que andrógenos y el que los testículos adultos 
liberen más andrógenos que estrógenos ha llevado a que 
sea bastante habitual, aunque puede inducir a error, re
ferirse a los andrógenos como «las hormonas sexuales 
masculinas» y a los estrógenos como «las hormonas se- 
xuales femeninas». Esta costumbre debe evitarse porque, 
desde la perspectiva «los hom bres son hom bres y las 
mujeres son mujeres», lleva implícita la idea de que los an
drógenos producen masculinidad y los estrógenos femi
nidad. No es así.

Los ovarios y los testículos liberan asimismo una ter
cera clase de hormonas esteroides, llamadas progestáge- 
nos. El progestágeno más habitual es la progesterona, que 
en las hembras prepara el útero y las mamas para el em 
barazo. Su función en los varones no está clara.

3 Suena igual que «gónadas» (N.delaT.).

Dado que la función primaria de la corteza suprarre
nal —la capa externa de las glándulas suprarrenales (véase 
la Figura 13.1)—  es la regulación de los niveles sanguíneos 
de glucosa y de sal, por lo general no se la considera una 
glándula sexual. Sin embargo, además de sus principales 
hormonas esteroides, libera pequeñas cantidades de todos 
los esteroides sexuales liberados por las gónadas.

Hormonas de la hipófisis
Con frecuencia se alude a la hipófisis como la glándula 
maestra, ya que la mayor parte de sus hormonas son hor
monas trópicas. Las hormonas trópicas son hormonas cuya 
función principal es influir en la liberación de horm onas 
por parte de otras glándulas (trópico es un adjetivo que des
cribe aquellos hechos que estimulan o cambian otros). 
Por ejemplo, la gonadotropina es un horm ona trópica 
hipofisaria que viaja por el aparato circulatorio hasta las 
gónadas, donde estimula la liberación de hormonas go
nadales.

La hipófisis consta en realidad de dos glándulas [o ló
bulos]: la hipófisis posterior y la hipófisis anterior, que se 
fusionan en el transcurso del desarrollo embriológico. La 
hipófisis posterior [o neurohipófisis] se desarrolla a par
tir de una pequeña excrecencia de tejido hipotalámico que 
acaba por colgar del hipotálamo, en el extremo del tallo hi- 
pofisario [o infundíbulo] (véase la Figura 13.2). Por lo 
contrario, la hipófisis anterior [o adenohipófisis] co
mienza siendo parte del mismo tejido embrionario que 
acaba convirtiéndose en el velo del paladar; durante el 
desarrollo se desprende y migra hacia arriba, hasta su po
sición cerca de la hipófisis posterior. Es la hipófisis ante
rior la que libera horm onas trópicas; por lo tanto, es la 
hipófisis anterior en particular, más que la hipófisis en ge
neral, la que se califica como glándula maestra.

Los niveles de hormonas gonadales 
en las mujeres son cíclicos; 
en los hombres son estables
La diferencia principal entre la función endocrina en m u
jeres y hombres es que en las mujeres los niveles de hor
monas gonadales ygonadotropas atraviesan un ciclo que 
se repite aproximadamente cada 28 días (véase el Apéndice 
VIII). Son estas fluctuaciones hormonales, más o menos 
regulares, las que controlan el ciclo menstrual femenino. 
En contraposición, los machos humanos son, desde un 
punto de vista neuroendocrino, criaturas más bien abu
rridas. Sus niveles de hormonas gonadales ygonadotropas 
cambian poco de un día a otro.

Puesto que la hipófisis anterior es la glándula maestra, 
muchos investigadores pioneros asumieron que la base de 
la diferencia en los patrones de liberación hormonal go- 
nadotropa y gonadal entre hombres y mujeres consistía en
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FIGURA 13.2 Vista de la línea media 
de la hipófisis posterior y anterior y 
estructuras adyacentes.

Quiasma 
óptico

Hipófisis 
anterior

Hipófisis Cuerpo 
posterior mamilar

Masa intermedia 
(conecta los dos 
lóbulos del tálamo)

Comisura
anterior

Hipotálamo

) una diferencia inherente entre la h i
pófisis anterior masculina y femenina. 
Sin embargo, esta hipótesis se desechó 

a raíz de una serie de ingeniosos estudios de transplantes 
dirigidos por Geoffrey Harris en los años cincuenta (véase 
Raisman, 1997). En estos estudios, una hipófisis femenina 
de comportamiento cíclico, extirpada a una rata hembra 
madura, se transformó en una hipófisis estable al ser trans- 
plantada a un lugar apropiado en un macho; y una hipó
fisis de com portam iento estable, extirpada a una rata 
macho madura, se transformó en una cíclica al ser t r a s 
plantada a una hembra. Lo que estos estudios dem ostra
ron fue que la hipófisis anterior no es in trísecam ente 
femenina (cíclica) o masculina (estable); s s  patrones de 
liberación horm onal están regulados por otras zonas del 
cuerpo. La glándula maestra parece tener su propio maes
tro. ¿Dónde esta?

Gontrol neural de la hipófisis
Las investigaciones comportamentales realizadas en aves 
y otros animales que sólo crían durante una época deter-

) minada del año indicaron que el sis
tema nervioso está implicado en el 
control de la hipófisis anterior. Se halló 

que las variaciones estacionales del ciclo luz y oscuridad 
provocaban muchos de los cambios relacionados con la re
producción en la liberación hormonal. Si se invertían las 
condiciones de iluminación en las que vivían los anim a
les, por ejemplo, si se llevaba a los animales al otro lado del

ecuador, las épocas de celo también se invertían. De alguna 
forma, el input visual al sistema nervioso controla la libe
ración de horm onas trópicas desde la hipófisis anterior.

La búsqueda de la estructura neural concreta que con
trola la hipófisis anterior se dirigió entonces, como es na
tural, hacia el hipotálamo, la estructura de la que cuelga la 
hipófisis. Experimentos de estimulación y lesión del h i
potálamo establecieron rápidamente que el hipotálamo 
regula la hipófisis anterior, pero cómo cumple esta función 
siguió siendo un misterio. La hipófisis anterior, a diferen
cia de la posterior, no recibe un input neural de parte al- 
g jna del hipotálamo ni de cualquier otra estructura neural 
(véase la Figura 13.3).

Gontrol de la hipófisis anterior 
y posterior por el hipotálamo
Existen dos mecanismos distintos por los que el hipotá
lamo controla la hipófisis: uno para la hipófisis posterior 
y otro para la hipófisis anterior. Las dos horm onas prin
cipales de la hipófisis posterior, la vasopresina y la oxito- 
dna, son hormonas peptídicas que se sintetizan en los 
cuerpos celulares de las neuronas del núcleo paraventri
cular y del núcleo supraóptico del hipotálamo (véase la Fi
gura 13.3). Luego se transportan a lo largo de los axones 
de estas neuronas hasta sus terminales en la hipófisis pos
terior, donde se almacenan hasta que la llegada de un po
tencial de acción hace que se viertan al torrente 
circulatorio. (Las neuronas que liberan hormonas al apa
rato circulatorio general se llaman células neurosecreto-
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FIGURA 13.3 Conexiones neurales 
entre el hipotálamo y la hipófisis. Todo input 
neural que llega a la hipófisis se transmite a 
la hipófisis posterior; la hipófisis anterior no 
tiene conexiones neurales.

ras.) La oxitocina estimula las contracciones del útero du
rante el parto y la expulsión de leche durante la succión. 
La vasopresina (también conocida como horm ona anti
diurética) facilita la reabsorción de agua por los riñones.

Los medios por los cuales el hipotálamo controla la li
beración de hormonas por parte de la hipófisis anterior, 
en la que no hay neuronas, fueron más difíciles de expli
car. Harris (1955) sugirió que la liberación de horm onas 
desde la hipófisis anterior está regulada a su vez por hor
monas liberadas por el hipotálamo. Dos hallazgos dieron 
el prim er apoyo a esta hipótesis. El primero fue el descu
brimiento de una red vascular, el sistema porta hipotá- 
lamo-hipofisario, que parecía diseñado para la tarea de 
transportar hormonas desde el hipotálamo a la hipófisis 
anterior. Como se explica en la Figura 13.4, una red de ca
pilares hipotalámicos alimenta a un haz de venas porta que 
llevan la sangre hacia abajo por el tallo de la hipófisis hasta 
otra red de capilares en la hipófisis anterior. (Una vena 
porta es una vena que conecta una red de capilares con 
otra.) El segundo hallazgo fue el descubrimiento de que al 
cortar las venas porta del tallo de la hipófisis se interrumpe 
la liberación de hormonas de la hipófisis anterior hasta que 
las venas dañadas se regeneran (Harris, 1955).

Descubrimiento de las hormonas 
hipotalámlcas liberadoras

horm ona hipotalámica diferente. A las hormonas hipota- 
lámicas que se pensaba que estimulan la liberación de una 
hormona de la hipófisis anterior se les llamó factores li
beradores y a las que se pensaba que inhibían la liberación 
de una horm ona de la hipófisis anterior, factores inhibi
dores.

Los esfuerzos por aislar los supuestos (hipotéticos) fac
tores hipotalámicos liberadores e inhibidores llevaron a un 
avance fundamental en los años se
senta. Guillemin y colaboradores aisla
ron la tiroliberina [TRH]4 a partir del 
hipotálamo de oveja, y Schally y colaboradores aislaron la 
misma horm ona a partir del hipotálamo de cerdo. La ti
roliberina desencadena la liberación de tirotropina por la 
hipófisis anterior, lo que a su vez estimula que la glándula 
tiroidea libere sus hormonas.

Es difícil apreciar el esfuerzo que invirtió en aislar por 
primera vez la tiroliberina. Los factores liberadores e in 
hibidores se encuentran en cantidades tan pequeñas que 
se requirió incontable tejido hipotalámico para extraer 
sólo una cantidad mínima. Schally contó que el trabajo 
de su equipo necesitó de más de 1 millón de hipotálamos 
de cerdo. ¿Y cómo consiguió Schally una cantidad seme
jante de hipotálamos de cerdo? De la Compañía Oscar 
Mayer— ¿de dónde si no?— .

Núcleo
paraventricular 
del hipotálamo

Núcleo 
supraóptico 
del hipotálamo

Hipófisis
anterior

Tallo de 
la hipófisis

Hipófisis
posterior

Se planteó la hipótesis de que la liberación de cada 
horm ona de la hipófisis anterior está controlada por una

4 También conocida como hormona liberadora de tirotropina (N. de
la T.).
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I Las neuronas del hipotálamo 
liberan hormonas liberadoras 

e inhibidoras en el sistema 
porta hipotálamo-hipofísario.

Hipófisis anterior

2 Las hormonas hipotalámicas 
Kberadoras e inhibidoras 

son transportadas por el sistema 
porta hipotálamo-hipofisario 
atravesando el tallo 
de la hipófisis.

3 Las hormonas hipotalámicas 
¡beradoras e inhibidoras 

aumentan o disminuyen, 
respectivamente, la liberación 
de hormonas de la hipófisis 
anterior en la circulación 
general.

Hipófisis
anterior

Núcleo _  
paraventricular

Núcleo
supraójDtico

Hipófisis posterior

I La oxitocina y la vasopresina 
se sintetizan en los núcleos 

paraventricular y supraóptico 
del hipotálamo.

2 La oxitocina y la vasopresina 
son transportadas mediante 

transporte axónico a través 
del tallo de la hipófisis.

3 La oxitocina y la vasopresina 
son liberadas desde los 

botones terminales de la 
hipófisis posterior en 
la circulación general.

Hipófisis
posterior

FIGURA 13.4 Control de la hipófisis anterior y posterior por el hipotálamo.

¿Por qué se dedicarían dos equipos de investigación du
rante más de una década a acumular una cantidad la
mentablemente mínima de tiroliberina? La razón fue que 
eso permitió tanto a Guillemin como a Schally determinar 
la composición química de la tiroliberina y desarrollar 
luego métodos para sintetizar mayores cantidades de la 
horm ona para fines clínicos y de investigación. Por sus es
fuerzos, a Guillemin y Schally se les concedió el Premio 
Nobel en 1977.

Puede que el lector haya notado un cambio de term i
nología en la exposición precedente: de factores liberado
res a horm onas de liberación. Este cambio refleja la 
práctica habitual de referirse a una horm ona como un 
«factor» o una «sustancia» hasta que se ha aislado y se ha 
identificado su estructura química.

El aislamiento de la tiroliberina por parte de Schally y 
Guillemin confirmó que las horm onas hipotalámicas li
beradoras controlan la liberación de hormonas por parte 
de la hipófisis anterior, y aportó así un gran impulso al ais
lamiento y la síntesis de otras hormonas liberadoras. El ais
lamiento posterior de la gonadoliberina (Gn-RH5) por 
parte de Schally y su grupo (Schally, Kastin y Arimura,

1971) tuvo una relación directa con el estudio de las hor
monas sexuales. Esta horm ona liberadora estimula la li
beración de dos gonadotropinas de la hipófisis anterior: la 
fblitropina (FSH6) y la lutropina (LH7) Todas las hor
monas liberadoras, al igual que todas las hormonas trópi
cas, han resultado ser péptidos.

Regulación de los niveles hormonales
La liberación de hormonas está regulada por tres tipos d i
ferentes de señales: señales procedentes del sistema ner
vioso, señales procedentes de otras hormonas y señales 
procedentes de sustancias químicas no hormonales en la 
sangre (Brown, 1884).

Regulación neural Todas las glándulas endocrinas, 
salvo la hipófisis anterior, están reguladas directamente 
por señales procedentes del sistema nervioso. Las glándu
las endocrinas que se localizan en el cerebro (esto es, la h i
pófisis y la pineal) están reguladas por neuronas cerebrales; 
las que se localizan fuera del SNC están inervadas por el

5 Gonadotropin releasing hormone (Gn-RH) (N. de la T. ).
6 Follicle-stimulating hormone (FSH) (N .dela T.).
7 Luteinizing hormone (LH) (N. de la T.).
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sistema neurovegetativo —por lo general, tanto por la rama 
simpática como por la parasimpática, que suelen tener 
efectos opuestos en la liberación de hormonas— .

Los efectos de la experiencia sobre la liberación hor
monal habitualmente están mediados por señales proce

dentes del sistema nervioso. Es muy 
importante recordar que la liberación 
de hormonas está regulada por la ex

periencia. Esto significa que las explicaciones hormonales 
en ningún caso descartan las explicaciones que se refieren 
a la experiencia; de hecho, pueden ser diferentes partes del 
mismo mecanismo.

Regulación hormonal Las señales que proceden de las 
hormonas mismas también influyen en la liberación hor
monal. Ya se ha aprendido, por ejemplo, que las horm o
nas trópicas de la hipófisis anterior influyen en la liberación 
de hormonas por parte de sus respectivos órganos de ac
tuación. No obstante, la regulación de la función endocrina 
por la hipófisis anterior no es una vía de una sola direc
ción. Las hormonas que están circulando suelen aportar re
tro alimentación a las mismas estructuras que influyen en 
su liberación: la hipófisis, el hipotálamo y otras zonas del 
cerebro. La función de la mayor parte de la retroalimen- 
tación horm onal es mantener estables los niveles sanguí
neos de hormonas. Así, los niveles elevados de horm onas 
gonadales habitualmente tienen efectos sobre el hipotá
lamo y la hipófisis que disminuyen que se sigan liberando 
hormonas gonadales, mientras que los niveles bajos habi
tualmente ejercen efectos que aumentan la liberación hor
monal.

Regulación por sustancias quím icas no hormona
les En la regulación de los niveles hormonales pueden 
intervenir otras sustancias químicas que están circulando, 
aparte de las hormonas. Los niveles de glucosa, calcio y 
sodio en sangre influyen en la liberación de determinadas 
hormonas. Por ejemplo, en el Capítulo 12 se ha aprendido 
que el aumento de glucemia aum enta la liberación de in

sulina por parte del páncreas, y la insulina, a su vez, reduce 
los niveles de glucosa.

Liberación pulsátil de hormonas
Las hormonas suden ser liberadas en pulsos (Karsch, 1987); 
se vierten varias veces al día y en grandes picos que por lo 
general no duran más de unos cuantos minutos. Los nive
les de hormonas en sangre se regulan mediante cambios de 
la frecuencia y la duración de los pulsos hormonales 
(Reame et a l, 1984). Una consecuencia de la fiberación pul
sátil de horm onas es que a menudo hay grandes fluctua
ciones m inuto a m inuto de los niveles de horm onas 
circulantes (véase p. ej., Koolhaas, Schuurman y Wierp- 
kema, 1980). Según esto, cuando la pauta de liberación de 
hormonas gonadales en varones humanos se califica como 
«estable», eso significa que no existen grandes cambios sis
temáticos en los niveles de hormonas gonadales circulan
tes día a día, y no que los niveles no varíen nunca.

Modelo resumen de la regulación 
endocrina de las gónadas
La Figura 13.5 es un modelo de resumen de la regulación 
de las hormonas gonadales. Conforme a este modelo, el ce
rebro controla la liberación de gonadoliberina del hipotá
lamo al sistema porta hipotálamo-hipofisario, el cual la 
transporta a la hipófisis anterior. En la hipófisis anterior, 
la gonadoliberina estimula la liberación de gonadotro- 
pina, que es conducida por el aparato circulatorio a las gó
nadas. En respuesta a la gonadotropina, las gónadas liberan 
andrógenos, estrógenos y progestágenos; los cuales envían 
mensajes de retroalimentación al hipotálamo y la hipófi
sis para regular la liberación posterior de hormonas go
nadales.

Provistos de esta perspectiva general de la función neu- 
roendocrina, el lector está preparado para estudiar cómo 
las hormonas gonadales dirigen el desarrollo sexual y ac
tivan la conducta sexual adulta.

'1 3 . ^  Hormonas y desarrollo sexual

Sin duda, el lector se habrá percatado de que los humanos 
somos dimorfos — esto es, nos presentamos en dos m ode
los estándar: femenino y masculino. En este apartado se 
describe el modo en que las características masculinas y fe
meninas están dirigidas por las hormonas.

En el siguiente apartado se exponen tres casos de des
arrollo sexual excepcional. Seguro que estos tres casos in
trigarán al lector, pero no es ésa la única razón por la que 
se ha decidido incluirlos. La principal razón la expresa un

refrán: la excepción prueba la regla. La 
mayoría de la gente piensa que este re
frán significa que la excepción «de
muestra» la regla, en el sentido de que establece su 
veracidad; pero esto no tiene sentido: la veracidad de una 
regla es desafiada, no confirmada, por sus excepciones. La 
palabra prueba viene del latín probare que significa «hacer 
pruebas» —como en terrenos de pruebas o pruebas de im 
prenta—  y es en este sentido en el que se utiliza en el
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HIPOTÁLAMO
Libera

gonadoliberina

l SISTEM A PORTA 
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TEJIDOS CORPORALES

FIGURA 13.5 Modelo 
resumen de la regulación de las 
hormonas gonadales.

refrán. De aquí que el refrán signifique que la explicación 
de los casos excepcionales es un desafío importante para 
cualquier teoría. En consecuencia, el principal propósito 
de examinar los tres casos de desarrollo sexual excepcio
nal es poner a prueba las teorías presentadas en este ca
pítulo.

La diferenciación sexual en los mamíferos comienza en 
la fertilización, con la producción de uno de los dos tipos 
diferentes de cigoto: o bien uno con un par de cromoso

mas sexuales XX (hembra), o bien uno con un par XY 
(macho). (La fotografía que abre el Capítulo 9 muestra 
cómo se produce la fertilización.) Es la información ge
nética que contienen los cromosomas sexuales lo que nor
malmente determ ina si el desarrollo ✓--------------------
seguirá una línea femenina o mascu- (
lina. Pero hay que ser precavido al in- --------------------
terpretar esto: no hay que caer bajo el influjo seductor de 
la idea de que «los hombres son hombres y las mujeres son
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mujeres». No hay que empezar por asumir el hecho de que 
existen dos programas genéticos de desarrollo sexual pa
ralelos, uno de desarrollo femenino y otro de desarrollo 
masculino. Como el lector está a punto de aprender, el des
arrollo sexual se despliega según un principio completa
mente distinto, uno que a muchos varones — en particular, 
aquellos que todavía se aferran tercamente a las ideas de 
la superioridad masculina—  les resulta inquietante. Este 
principio es que todos estamos genéticamente programa
dos para desarrollar un cuerpo femenino. Los varones ge
néticos desarrollan cuerpos masculinos únicam ente 
porque su programa de desarrollo, básicamente femenino, 
es anulado.

Hormonas fetales y desarrollo 
de los órganos reproductores

Gónadas En la Figura 13.6 se representa la estructura 
de las gónadas tal como aparecen seis semanas después de 
la fertilización. Obsérvese que en esta fase del desarrollo 
cada feto, independientemente de su sexo genético, tiene 
el mismo par de estructuras gonadales, llamadas gónadas 
primordiales (primordial significa «existente desde el prin
cipio»). Cada gónada primordial presenta una cubierta 
externa, la corteza, que puede convertirse en un ovario; y 
un núcleo interno, la médula, que puede convertirse en un 
testículo.

Seis semanas después de la concepción, el cromosoma 
Y de los varones desencadena la síntesis del antígeno 
H-Y (véase Ha qq cía/., 1994; W angeíaí., 1995), y esta pro
teína hace que la médula de cada gónada primordial crezca 
y se convierta en un  testículo. No existe una contrapartida 
femenina al antígeno H-Y; a falta del antígeno H-Y, las cé
lulas corticales de las gónadas primordiales se convierten 
automáticamente en ovarios. Según esto, si se inyecta en 
un feto genéticamente femenino antígeno H-Y seis sema
nas después de la concepción, el resultado será una hem 
bra genética con testículos; o si se inyectan en un feto 
masculino drogas que bloquean el efecto del antígeno H- 
Y, el resultado será un varón genético con ovarios. Tales in
dividuos de «género mixto» expresan, de un modo 
dramático, la fragilidad de la idea de que «los hombres son 
hombres y las mujeres son mujeres» [«mamawawa»].

Conductos reproductores Internos Seis semanas 
después de la fertilización, tanto los varones como las 
hembras presentan dos conjuntos completos de conduc
tos reproductores. Tienen un sistema de WolfF [o meso
néffico] masculino, con capacidad de convertirse en los 
conductos reproductores masculinos (p. ej., las vesículas se
minales, que contienen el fluido en el que se eyaculan los 
espermatozoides; y los conductos deferentes, a través de los 
cuales los espermatozoides viajan hasta las vesículas se
minales). También tienen un sistema de Mtiller [o para-

A las se is semanas después de la concepción, 
las gónadas primordiales de los individuos 
XX y XY son idénticas.

Médula de 
la gónada 
primordial

Corteza 
de la gónada 
primordial

Hembra (XX) Macho (XY)

Si no hay un cromosoma 
Y , la corteza de la gónada 
primordial se convierte 
en un ovario.

Bajo la influencia del 
cromosoma Y , la médula 
de la gónada primordial 
se convierte en un 
testículo.

FIGURA 13.6 Desarrollo de un ovario y un testículo a 
partir de la corteza y la médula, respectivamente, de la 
estructura gonadal primordial que está presente seis semanas 
después de la concepción.

mesonéffico] femenino, con capacidad de convertirse en 
los conductos femeninos (p. ej., el útero, la parte superior 
de la vagina y las trompas de Falopio, a través de las cuales 
el óvulo viaja desde los ovarios hasta el útero, donde puede 
ser fertilizado).

En el tercer mes del desarrollo masculino o femenino, 
los testículos segregan testosterona y sustancia inhibi
dora de Mtiller. Como se representa en la Figura 13.7, la 
testosterona estimula el desarrollo del sistema de Wolff, y 
la sustancia inhibidora de Müller provoca la degenera
ción del sistema de Müller y el descenso de los testículos 
al escroto —la bolsa que mantiene los testículos fuera de 
la cavidad del cuerpo— . Dado que es la testosterona — no 
los cromosomas sexuales—  lo que pone en marcha el des
arrollo mesonéffico, las hembras genéticas a quienes se 
les inyecta testosterona durante el período fetal adecuado 
desarrollan conductos reproductores masculinos junto 
con los suyos femeninos.

La diferenciación de los conductos internos del sis
tema reproductor femenino (véase la Figura 13.7) no está 
bajo el control de las hormonas del ovario; los ovarios
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A los seis meses, todos los fetos humanos tienen 
los precursores de los conductos reproductores 
tanto del macho (conductos mesonéfricos) como 
de hembra (conductos para mesonéfricos).

Macho (XY)
Vesícula- 
seminal

Hembra (XX)
Trompa 
de FalopioN

Utero
Conducto
deferente

Testículo
Escroto

Parte 
superior 
de la vagina

Bajo la influencia de la Sin que haya testosterona,
testosterona de los el sistema de Müller se
testículos, el sistema de convierte en los conductos
Wolff se desarrolla y la reproductores femeninos
sustancia inhibidora de y el sistema de Wolff
Müller hace que el sistema no llega a desarrollarse,
de Müller degenere.

m
FIGURA 13.7 Desarrollo de los conductos internos de 

los sistemas reproductores del macho y de la hembra a partir 
de los sistemas de Woiff y de Müller, respectivamente

están casi completamente inactivos durante el desarrollo 
fetal. El desarrollo del sistema de Müller ocurre en cual
quier feto que no sea expuesto a las hormonas del testículo 
durante el período fetal crítico. Conforme a esto, los fetos 
femeninos normales, los fetos femeninos ovariectomiza- 
dos y los fetos masculinos orquiectomizados desarrollan 
todos ellos conductos reproductores femeninos (Jost, 
1972). La ovariectomía es la extirpación de los ovarios, 
mientras que la orquiectomía es la extirpación de los 
testículos (orquis significa «testículo»). La gonadectomía, 
o castración* es la extirpación quirúrgica de las gónadas 
—ya sean ovarios o testículos— .

Órganos reproductores externos Hay una diferen
cia básica entre la diferenciación de los órganos reproduc
tores externos y la de los órganos reproductores internos

El módulo 
Diferenciación de 
los genitales 
extemos ayudará al 
lectora visualizar 
este proceso.

(esto es, las gónadas y los conductos re- e n  e l  c d

productores). Como se acaba de ver, 
todo feto normal desarrolla por sepa
rado precursores de las gónadas mas
culina (médula) y femenina (corteza), 
así como de los conductos reproducto
res masculino (sistema mesonéfrico) y 
femenino (paramesonéfrico); luego, sólo se desarrolla uno 
de los conjuntos, el masculino o el femenino. Por lo con
trario, los genitales masculino y femenino — órganos re
productores externos—  se desarrollan a partir del mismo 
precursor. Este precursor bipotenáal y su diferenciación 
posterior se ilustran en la Figura 13.8.

En el segundo mes de gestación, el precursor bipoten
áal de los órganos reproductores externos consta de cua
tro partes: el glande, los pliegues uretrales, los cuerpos 
laterales y las tumescencias labioescrotales. Entonces em 
piezan a diferenciarse. El glande crece hasta formar la cabeza 
del pene en el varón o el clítoris en la hembra; los pliegues 
uretrales se fusionan en el varón o se alargan hasta conver
tirse en los labios menores en la hembra; los cuerpos latera
les forman el tallo del pene en el varón o el capuchón del 
clítoris en la hembra; y las tumescencias labioescrotales for
man el escroto en el varón o los labios mayores en la hembra.

Así como el desarrollo de los conductos reproductores 
internos, el desarrollo de los genitales externos está con
trolado por la presencia o la ausencia de testosterona. Si 
existe testosterona en la fase adecuada del desarrollo fetal, 
se desarrollan genitales externos masculinos a partir del 
precursor bipotenáal; si no hay testosterona, el desarrollo 
de los genitales externos sigue la línea femenina.

Diferencias sexuales en el cerebro
El cerebro femenino y el masculino pueden parecer simi
lares a primera vista y puede ser políticamente correcto 
creer que lo son. Pero no lo son. El cerebro masculino 
suele ser aproximadamente un quince por ciento más 
grande que el de la mujer, y existen otras muchas diferen
cias anatómicas. Se dan diferencias sexuales significativas 
en cuanto al volumen de varios núcleos y tractos de fibras, 
en la cantidad y tipo de células nerviosas y de neuroglio- 
dtos que componen diversas estructuras así como en la 
cantidad y tipo de sinapsis que conectan las células en di
versas estructuras. Los dimorfismos sexuales (diferencias es
tructurales entre macho y hembra) del cerebro se estudian 
por lo general en mamíferos no humanos (véase Sego- 
via, S. y Guillamón, A., 1993), pero muchos de ellos se 
han comprobado tam bién en seres hum anos (véase 
Simerly, 2002; Stone, 1996; Woodson y Gorski, 2000).

La investigación sobre el dimorfismo sexual del cere
bro de mamífero está en una etapa de transición. Inicial- 
mente, los neurocientíficos se centraron en identificar y 
describir ejemplos, pero ahora que se han demostrado
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FIGURA 13.8 Desarrollo de los 
órganos reproductores externos masculinos 
y femeninos a partir del mismo precursor 
bipotenciaL
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tantos, están tratando de averiguar la causa y la función de 
esas diferencias. Antes de pasar a describir esta im por
tante área de investigación actual, hay que comentar cómo 
se identificó y estudió el prim er dimorfismo sexual en el 
cerebro. Así, se establece el escenario de cada uno de los 
acontecimientos siguientes.

Descubrimiento del prim er dimorfismo sexual en 
el cerebro de mamífero Los primeros intentos de 
descubrir diferencias sexuales en el cerebro de mamífero 
se centraron en los factores que controlan el desarrollo de 
las pautas de liberación, estable y cíclica, de gonadotropi- 
nas en varones y hembras, respectivamente. Los experi
mentos fundamentales los llevó a cabo Pfeiffer en 1936. En 
sus experimentos, a algunas ratas neonatales (machos y

hembras) se les practicó una gonadectomia, mientras que 
a otras no; y a algunas se les hizo un transplante de góna- 
das (ovarios o testículos) mientras que a otras no.

Sorprendentemente, Pfeiffer halló que la gonadectomia 
de las ratas recién nacidas, de cualquiera de los sexos ge
néticos, hacía que se convirtieran en ^ --------------------
adultos con la pauta femenina cíclica (
de liberación de gonadotropinas. En ^ --------------------
contraposición, el transplante de testículos a ratas recién 
nacidas hembra, gonadectomizadas o ilesas, hacía que se 
convirtieran en adultos con la pauta masculina estable de 
liberación de gonadotropinas. El transplante de ovarios no 
tuvo efecto alguno en la pauta de liberación hormonal. 
Pfeiffer concluyó que la pauta femenina cíclica de libera
ción de gonadotropinas es la que se desarrolla, a menos que
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la pauta femenina cíclica preprogramada sea anulada por 
la testosterona durante el desarrollo perinatal (véase Ha
rris y Levine, 1965).

Pfeiffer concluyó erróneamente que la presencia o au 
sencia de hormonas del testículo en las ratas recién naci
das influía en el desarrollo de la hipófisis porque no sabía 
algo que se sabe hoy en día: que la liberación de gonado- 
tropinas por parte de la hipófisis anterior está controlada 
por el hipotálamo. Desde que se descubrió esto, se hizo evi
dente que los experimentos de Pfeiffer habían aportado la 
primera prueba del papel que juegan los andrógenos pe- 
rinatales (en tom o al m omento del nacimiento) en la d i
ferenciación sexual del hipotálamo.

Pronto se descubrió una complicación a la simple teo
ría de la diferenciación hipotalámica. Todas las horm onas 
sexuales gonadales y suprarrenales son hormonas esteroi- 
des, y puesto que todas las hormonas esteroides derivan del 
colesterol, tienen una estructura similar y se convierten rá
pidamente una en otra. Por ejemplo, un ligero cambio en 
un anillo de la molécula de testosterona lo transforma en 
un anillo de benceno, y al hacerlo convierte la testosterona 
en estradiol. Este proceso se conoce como aromatización 
(véase Balthazart y Ball, 1998). Existen pruebas sólidas de 
que la aromatización es una etapa crítica en el proceso de 
masculinización del cerebro por la acción de la testosterona 
en algunas especies.

Según esta hipótesis de aromatización, la testosterona 
perinatal no masculiniza directamente el cerebro; el cere
bro se masculiniza por la acción del estradiol que ha sido 
aromatizado por la testosterona perinatal. Aunque la idea 
de que el estradiol — la supuesta horm ona femenina— 
masculiniza el cerebro va en contra de lo que podía supo
nerse, existen firmes pruebas de ello en varias especies. En 
la rata, por ejemplo: 1 ) las inyecciones de estradiol en crías 
recién nacidas masculiniza el cerebro; 2) la dihidrotes- 
tosterona — un andrógeno que no puede ser transfor

mado en estrògeno—  no ejerce un  
efecto masculinizante sobre el cerebro, 
y3) las sustancias que bloquean la aro

matización de la testosterona o que bloquean los recepto
res del estradiol interfieren con los efectos mascuünizantes 
de la testosterona sobre el cerebro.

¿Cómo pueden las hembras genéticas de especies cuyos 
cerebros están masculinizados por el estradiol evitar ser 
masculinizadas por el estradiol materno, el cual circula a 
través del aporte sanguíneo fetal? En la rata, la respuesta 
es la alfa fetoproteína. La alfa fetoproteína se encuentra en 
la sangre de las ratas durante el período perinatal y desac
tiva el estradiol circulante uniéndose a él. ¿Cómo, enton
ces, masculiniza el estradiol el cerebro del feto masculino 
cuando están actuando los efectos de desactivación de la 
alfa fetoproteína? Debido a que la testosterona es inmune 
a la alfa fetoproteína, puede viajar, sin resultar afectada, 
desde los testículos al cerebro, donde penetra en las célu

las y allí se convierte en estradiol. El estradiol no es de
gradado en el cerebro porque la alfa fetoproteína no atra
viesa fácilmente la barrera hematoencefálica.

En los seres humanos, no parece que la aromatización 
sea necesaria para que la testosterona tenga efectos mas- 
culinizantes sobre el cerebro; no obstante, el estradiol 
puede tener efectos masculinizantes similares a los de la 
testosterona. ¿Cómo, entonces, están protegidos los fetos 
femeninos de los efectos masculinizantes de los estrógenos 
matemos? Están protegidos por la barrera placentaria. 
Desgraciadamente, esta barrera no resulta tan eficaz frente 
a algunos estrógenos sintéticos (p. ej., el cñetilestilbestrol). 
Como resultado, la descendencia femenina de madres que 
han estado expuestas a estrógenos sintéticos durante la 
gestación presenta una serie de características masculinas 
(véase McEwen, 1983).

Investigación moderna sobre dimorfismos sexua
les del cerebro de mamífero Las investigaciones ini
ciales sobre el desarrollo de dimorfismos sexuales en el 
cerebro de mamífero sugirieron que el mismo mecanismo 
general que guía la diferenciación de los órganos repro
ductores, guía la diferenciación del cerebro — esto es, que 
el program a «por defecto» es femenino y que el programa 
masculino se activa cuando hay una exposición temprana 
ala testosterona— . Sin embargo, esta teoría se ha criticado 
en tres aspectos. Primero, en la actualidad hay pruebas 
importantes de que los cromosomas sexuales contribuyen 
directamente a los dimorfismos del cerebro: las células XX 
y las XY difieren entre sí incluso antes de que hayan sido 
expuestas a la testosterona o al estradiol, y las diferencias 
entre las células XX y las XY persisten incluso después de 
que hayan sido expuestas a las mismas dosis controladas 
de dichas horm onas (Amold et aU 2004). Segundo, hay 
experimentos que sugieren que el programa femenino de 
desarrollo cerebral no puede desplegarse automáticamente 
si no hay estrógenos (Guillamon, Segovia y Del Abril, 
1988). Se han utilizado diversos métodos (p. ej., supresión 
de genes) para interferir con los receptores de estradiol, y 
esta interferencia ha alterado las pautas femeninas nor
males de desarrollo cerebral (Bakker et al., 2003). El ter
cer desafío al punto de vista convencional del desarrollo de 
los dimorfismos sexuales del cerebro se centra en la pre
misa de que sólo existe u n  mecanismo responsable de 
todas las diferencias que se manifiestan entre el cerebro 
masculino y el femenino. En la actualidad hay datos defi
nitivos de que varios dimorfismos sexuales del cerebro 
aparecen en diferentes fases del desarrollo, bajo diferentes 
influencias (véase McCarthy, Auger y Perrot-Sinal, 2002; 
Woodson y Gorski, 2000). Así pues, aunque la opinión 
convencional del desarrollo de dimorfismos sexuales ex
plica muy bien la diferenciación de los órganos reproduc
tores, se tambalea en lo que respecta al cerebro.

Se conoce bien un mecanismo celular del desarrollo de 
tos dimorfismos del cerebro. Las diferencias de volumen



3 64  Capítulo 13 ~ Hormonas y sexo

entre determinadas estructuras del cerebro masculino y el 
femenino se efectúan mediante pérdida celular progra
mada [apoptosis] preferente, no por crecimiento celular 
preferente. Como de costumbre, los machos y las hembras 
comienzan teniendo la misma cantidad de neuronas en 
una determinada estructura cerebral, y luego los progra
mas de muerte celular programada se hacen más activos 
en dicha estructura en uno de los sexos (véase McCarthy 
e t al., 2002).

Hormonas perinatales y desarrollo 
comportamental
Teniendo en cuenta el hecho de que las horm onas peri
natales influyen en el desarrollo del cerebro, no debería sor
prender que también influyan en el desarrollo del 
comportamiento. Gran parte de la investigación sobre las 
hormonas y el desarrollo del comportamiento se ha cen
trado en el papel de las horm onas perinatales en el des
arrollo de conductas de cópula sexualmente dimorfas en 
animales de laboratorio.

Phoenix y sus colaboradores (1959) fueron de los pri
meros en demostrar que la inyección perinatal de testos- 
terona masculiniza y desfeminiza la conducta de cópula 
de un adulto genéticamente femenino. En primer lugar, in 
yectaron testosterona a cobayas hembras gestantes. Luego, 
cuando la camada había nacido, ovarectomizaron a la des
cendencia femenina. Por último, cuando estos cobayas 
hembra ovarectomizadas alcanzaron la madurez, se les in
yectó testosterona y se examinó su conducta de cópula.

Phoenix y sus colegas encontraron que 
las hembras expuestas a testosterona 
en la etapa perinatal mostraban una 

conducta de monta más parecida a la de los machos en res
puesta a inyecciones de testosterona en la vida adulta que 
las hembras adultas no expuestas a testosterona perinatal. 
Y cuando de adultas se les inyectó progesterona y estradiol 
y fueron montadas por los machos, mostraban menos k>r- 
dosis — la postura de dorso arqueado que facilita la pene
tración e indica receptividad en los roedores hembra— .

En un estudio complementario al de Phoenix y sus co
legas, Grady, Phoenix y Young (1965) hallaron que la falta 
de exposición temprana de ratas macho a testosterona fe- 
miniza y des masculiniza su conducta de cópula cuando 
son adultos. Las ratas macho castradas poco después de 
nacer no lograron tener la pauta de conducta de m onta en 
la cópula masculina normal, ni la penetración (inserción 
del pene) ni la eyaculación (eyección del esperma) cuando 
se les inyectó testosterona y se les permitió acceder a una 
hembra sexualmente receptiva. Y cuando se les inyectó es
trógenos y progesterona siendo adultos, mostraron más 
brdosis que las ratas de referencia no castradas. Parece que 
la aromatización de la testosterona perinatal a estradiol es 
importante tanto para la desfeminización como para la

masculinización de la conducta de cópula de los roedores 
(Goy y McEwen, 1980; Shapiro, Levine y Adler, 1980).

Ya que gran parte de la investigación sobre horm onas 
y desarrollo del comportamiento se ha centrado en el acto 
mismo de la cópula, se sabe menos acerca del papel de las 
hormonas en el desarrollo de conductas preceptivas (con
ductas de reclamo) y en el desarrollo de conductas rela
cionadas con el género que no están ligadas directamente 
a la reproducción. Sin embargo, se ha informado de que 
la testosterona perinatal altera los saltos, carreras y movi
mientos de orejas preceptivos de ratas hembras receptivas; 
aumenta la agresividad de ratones hembra; altera la con
ducta maternal en ratas hem bra y aumenta los juegos so
ciales violentos en hembras de mono y de rata.

Al pensar acerca de las horm onas y el desarrollo del 
comportamiento, es importante recordar dos cosas. Pri
mera, que los efectos feminizantes y desmasculinizantes no 
siempre van juntos, ni tampoco los efectos desfeminizan- 
tes y los masculinizantes. Los tra ta 
mientos hormonales pueden reforzar o 
alterar la conducta femenina sin alterar 
la conducta masculina (Bloch, Mills y Gale, 1995). Se
gunda, el momento adecuado es importante. La capacidad 
de un sola inyección de testosterona para masculinizar y 
desfeminizar el cerebro de rata, parece limitarse a los 11 
primeros días después del nacimiento. Sin embargo, altas 
dosis múltiples de testosterona pueden tener efectos m as
culinizantes fuera de este periodo sensible (Bloch y Mills 
(1995).

Pubertad, hormonas y desarrollo 
de caracteres sexuales secundarlos
A lo largo de la infancia, los niveles de hormonas gonada
les en circulación son bajos, los órganos reproductores 
están inmaduros y los varones y las hembras difieren poco 
en su aspecto general. Este período de reposo evolutivo 
term ina bruscam ente con la llegada de la pubertad 
— el período de transición entre la infancia y la vida adulta 
durante el cual se alcanza el estado de fertilidad, se produce 
el «estirón» del adolescente y se manifiestan las caracte
rísticas sexuales secundarias— . Los caracteres sexuales 
secundarios son aquellos aspectos, aparte de los órganos 
reproductores, que distinguen a los hombres de las m uje
res sexualmente maduros. En la Figura 13.9 se represen
tan los cambios corporales que tienen lugar durante la 
pubertad. Sin duda, por lo menos la mitad de ellos le re
sultarán familiares al lector.

La pubertad se asocia con un aumento de la liberación 
de hormonas de la hipófisis anterior (véase Grumbach,
2002). El aumento de liberación de somatotropina [u 
hormona del crecimiento, GH8] —la única horm ona de la

8 Growth hortnone (GH) (N. de la T.).
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FIGURA 13.9 Cambios que normalmente ocurren en machos y hembras durante la pubertad.
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hipófisis anterior que no tiene como objetivo de actuación 
principal una glándula endocrina—  actúa directamente 
sobre el hueso y el tejido muscular, produciendo así el 
estirón de la pubertad. Los aumentos de liberación de 
gonadotropina y corticotropina ACTH9 hacen que las 
gónadas y la corteza suprarrenal aum enten su liberación 
de hormonas gonadales y suprarrenales, lo que a su vez ini
cia la maduración de los genitales y el desarrollo de los ca
racteres sexuales secundarios.

El principio general que guía la m aduración sexual 
normal de la pubertad es sencillo: en los varones púberes, 
los niveles de andrógenos son más elevados que los de es- 
trógenos, y el resultado es la masculinización; en las hem 
bras púberes, predominan los estrógenos y el resultado es 
la feminización. Los individuos castrados antes de la pu
bertad no llegan a ser maduros sexualmente, a menos que 
se les suministren inyecciones restitutivas de andrógenos 
o estrógenos.

Pero incluso durante la pubertad, su  m om ento de 
mayor im portancia, el concepto de «los hombres son

9 Adrenocorticotropic hortnone (ACTH) (N. de la T.).

hombres y las mujeres son mujeres» se encuentra con 
obstáculos. La androstenediona, un andrógeno libera
do principalm ente por la corteza suprarrenal, es n o r
malmente responsable del crecimiento del vello pùbico 
y del vello axilar (vello debajo del 
brazo) en las mujeres. Es difícil tom ar 
en serio la costumbre de referirse a los 
andrógenos como «hormonas masculinas» cuando una de 
ellas es responsable del modelo de crecimiento del vello 
pùbico femenino. El modelo masculino es piramidal y el 
femenino, el de una pirámide invertida (véase la Figu
ra 13.9).

¿Recuerda el lector qué edad tenía cuando alcanzó la 
pubertad? En la mayoría de los países norteamericanos y 
europeos, la pubertad comienza aproximadamente a los 
10.5 años en las chicas y a los 11,5 años en los chicos. Estoy 
seguro de que el lector se hubiera sentido desgraciado si 
no hubiera llegado a la pubertad hasta los 15 ó 16 años, 
pero esta era la norm a en Norteamérica y Europa hace 
justo un siglo y medio. Posiblemente, esta aceleración de 
la pubertad se debe a mejoras en las condiciones de ali
mentación, médicas y socioeconómicas.
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EXPLO E SU CER BR
Antes de que el lector pase a examinar tres casos excepciona
les de desarrollo sexual humano, examine su cerebro para ver 
si ha comprendido tos aspectos básicos del desarrollo sexual

normal realizando el siguiente ejercicio. Las respuestas correc
tas se dan en la parte inferior de la página. Antes de seguir ade
lante, revise tos datos relacionados con sus errores y omisiones.

1. Seis semanas después de la concepción, el cromosoma Y 
del macho humano desencadena la producción de

2. En ausencia del antígeno H-Y, las células corticales 
de las gónadas primordiales se convierten en

3. En el tercer mes del desarrollo fetal del macho, 
tos testículos segregan testosterona y sustancia

4. El factor hormonal que desencadena el desarrollo 
del sistema de Müller humano es la falta
de__________________________en torno al tercer mes
del desarrollo fetaL

5. El escroto y _________________________ se desarrollan a
partir del mismo precursor bipotenciaL

& La pauta femenina de liberación cíclica de
_________________________por parte de la hipófisis anterior
se desarrolla en la vida adulta a menos que estén 
presentes tos andrógenos en el organismo durante el 
período perinataL

7. Se ha planteado que la testosterona perinatal ha de 
convertirse primero en estradiol antes de que pueda 
masculinizar el cerebro de la rata macho. Esto se conoce
como la hipótesis_________________________ .

a  _________________________es normalmente responsable del
crecimiento del vello púbico y axilar en las hembras 
humanas durante la pubertad, 

a  En las chicas, la pubertad habitualmente comienza 
_________________________que tos chicos.

Tres casos de desarrollo sexual humano excepcional

Hasta aquí en este capítulo se han aprendido las «reglas» 
según las cuales parece que las horm onas influyen en el 
desarrollo sexual normal. Ahora se presentan tres excep
ciones para probar (poner a prueba) estas tres reglas.

veló ninguna anom alía. Sin em 
bargo, había algunos problemas con 
sus genitales internos. Su vagina 
medía sólo 4 centímetros de longitud y el útero estaba 
poco desarrollado.

El caso de A. S., la mujer 
que no lo era

A. S., una atractiva mujer de 26 aflos, solicitó trata
miento debido a dos trastornos relacionados con el 
sexo: falta de menstruación y dolor durante el acto se
xual (Jones y Park, 1971). Solicitó ayuda porque ella 
y su marido, a lo largo de 4 años, habían intentado sin 
éxito tener hijos y ella suponía, correctamente, que 
una parte del problema era su falta de ciclo mens
trual. Un examen físico reveló que A. era una mujer 
joven y sana. Su única particularidad, evidente a pri
mera vista, era la escasez y debilidad del vello púbico 
y axilar. Un examen de sus genitales externos no re-

A1 comienzo de este capítulo se dijo que se encontra
rían asuntos interesantes, y el diagnóstico del caso de A. 
desde luego es uno de ellos. Los médicos de A. llegaron a 
la conclusión de que sus cromosomas sexuales eran los 
de un hombre. No, esto no es un error de imprenta; lle
garon a la conclusión de que A., la atractiva y joven ama 
de casa, tenía los genes de un varón genético. Tres tipos de 
pruebas apoyaron su diagnóstico. En prim er lugar, los
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análisis de las células que se extrajeron del interior de la 
boca de A. resultaron ser del tipo masculino XY. En se
gundo lugar, una pequeña incisión en el abdom en de A., 
que permitió a sus médicos ver el interior, reveló un par 
de testículos internos, pero no ovarios. Por último, las 
pruebas hormonales pusieron de manifiesto que los nive
les hormonales de A. eran los de un hombre.

A. sufre el síndrome de insensibilidad a los andróge- 
nos; todos sus síntomas proceden de una mutación del gen 
receptor de andrógenos que hizo que sus receptores de 
andrógenos fueran defectuosos (véase Fink et al.t 1999; 
Goldstein, 2000. Durante el desarrollo, los testículos de A. 
liberaron una cantidad de andrógenos norm al para un 
rarón, pero su organismo no pudo responder a ellos y, por 
lo tanto, su desarrollo prosiguió como si no se hubieran li
berado andrógenos. Sus genitales externos, su cerebro y su 
conducta evolucionaron siguiendo directrices femeninas, 
sin que los efectos de los andrógenos anulasen el pro
grama femenino, y sus testículos no pudieron descender 
de la cavidad corporal ya que no había escroto a donde 
bajar. Además, A. no desarrolló conductos reproductores 
internos femeninos normales porque, al igual que otros va
rones genéticos, sus testículos liberaban la sustancia inhi
bidora de Müller; razón por la cual su vagina era corta y 
su útero estaba poco desarrollado. En la pubertad, los tes
tículos de A. liberaron la cantidad de estrógenos suficiente 
para feminizar su cuerpo en ausencia de los efectos con
trarios de los andrógenos; sin embargo, la androstene- 
diona suprarrenal no pudo estimular el crecimiento del 
wllo púbico y el axilar.

M oneyy Ehrhardt (1972) estudiaron el desarrollo psi- 
cosexual de 10 pacientes insensibles a los andrógenos y 
concluyeron que la tranquilidad de sus juegos de infan
cia, sus metas, sus fantasías, su conducta sexual y su ins
tinto maternal —varios habían adoptado niños—  se 
adecuaban al estereotipo idealizado de lo que constituye 
la feminidad en nuestra cultura. Al parecer, sin los efec
tos masculinizantes de los andrógenos, los niños que pa
recen hem bras y son criados como hem bras acaban 
pensando y actuando como hembras —aun cuando ge
néticamente sean varones— .

El síndrome de la insensibilidad a los andrógenos plan
tea un aspecto interesante de la ética médica. Muchas per
sonas opinan que los médicos deberían comunicarles a 
sus pacientes todo dato relevante. ¿Si fíjese el médico de A., 
le diría que es un hombre?, ¿se lo diría a su marido? La va
gina de A. se agrandó mediante cirugía; se le aconsejó con
siderar la posibilidad de adoptar un niño y, por lo que se 
sabe hasta ahora, sigue felizmente casada y sin saber cuál 
es en realidad su sexo genético. Por otra parte, he sabido 
de varias mujeres con síndrome de insensibilidad a los an 
drógenos que recomendaban que se les dijera toda la ver
dad: se han enfrentado a una serie de problemas a lo largo 
de su vida y saber la causa les ha ayudado.

El caso de chica que se convirtió 
en un chico

La paciente —llamémosla E.—  acudió buscando tra
tamiento en 1972. E. había nacido con genitales 
externos algo ambiguos, pero sus pa
dres la criaron sin problemas como 
a una niña hasta que comenzó la pu
bertad, m om ento en el que de repente empezó a m a
nifestar caracteres sexuales secundarios masculinos. 
Esto fue muy angustioso. Su tratamiento tuvo dos as
pectos; quirúrgico y hormonal. Se utilizó tratamiento 
quirúrgico para aumentar el tamaño de la vagina y dis
minuir el del clítoris; y el hormonal para suprimir la 
liberación de andrógenos de modo que sus propios es
trógenos pudieran feminizar su cuerpo. Tras el trata
miento, E. se convirtió en una m ujer joven y atractiva 
—sus caderas estrechas y su voz ronca eran los únicos 
signos de su roce con la masculinidad— . Quince años 
más tarde, estaba casada y disfrutaba de una vida se
xual normal (Money y Ehrhardt, 1972).

E. padecía un síndrome adrenogenital. El síndrome 
adrenogenital es un trastorno del desarrollo sexual p ro
vocado por una hiperplasia suprarrenal congènita, una 
deficiencia congènita de la liberación de la horm ona cor
tisol, producida por la corteza suprarrenal, lo que da como 
resultado una hiperactividad suprarrenal compensatoria 
y un exceso de liberación de andrógenos suprarrenales. 
Esto tiene poco efecto en el desarrollo de los varones, 
aparte de acelerar el inicio de la pubertad; pero tiene efec
tos importantes en el desarrollo de las hembras genéticas. 
Las hembras que sufren el síndrome adrenogenital suelen 
nacer con un clítoris de mayor tamaño y los labios par
cialmente fusionados. Sus gónadas y conductos internos 
suelen ser normales, ya que los andrógenos suprarrenales 
se liberan demasiado tarde para estimular el desarrollo 
del sistema de Wolff.

La mayoría de los casos de síndrome adrenogenital se 
diagnostican en el momento del nacimiento. En tales casos, 
las anomalías de los genitales externos se corrigen inme
diatamente y se administra cortisol para reducir el nivel de 
andrógenos suprarrenales circulantes. Tras este tra ta 
miento temprano, las hembras con síndrome adrenogeni
tal se desarrollan de m odo físicamente normal, salvo por 
el hecho de que el comienzo de la menstruación suele pro
ducirse más tarde de lo habitual. Esto hace que sean suje
tos adecuados para estudiar los efectos de la exposición 
fetal a andrógenos sobre el desarrollo psicosexual.

Las adolescentes con síndrome adrenogenital que han 
recibido un tratamiento temprano por lo general son muy
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poco femeninas y manifiestan poco interés por la m ater
nidad (véase p. ej., Hiñes, 2003). Prefieren la ropa de chico 
y sus juguetes, juegan sobre todo con chicos, demuestran 
poco interés por ocuparse de los bebés y tienden a soñar 
con su futura carrera más que con la maternidad. Es im
portante no perder de vista que muchas adolescentes pre
sentan características similares —¿y por qué no?— . De 
acuerdo con esto, el comportamiento de las mujeres con 
síndrom e adrenogenital tratadas, aunque quizá tienda 
hacia lo masculino, queda dentro del rango considerado 
como normal por los criterios actuales de nuestra cultura.

Los aspectos más interesantes del desarrollo de muje
res con síndrome adrenogenital se refieren a sus preferen
cias románticas y sexuales cuando son adultas. Parecen ir 
con retraso respecto de las chicas normales a la hora de salir 
con chicos y de casarse — quizá debido al retraso del ini
cio de sus reglas— , pero en otros aspectos su interés por 
la sexualidad parece normal. La mayoría son heterose
xuales, aunque se ha sugerido que tienen cierta tendencia 
a la bisexualidad. Sin embargo, Zucker et al (1996) 
encontraron que, aunque las mujeres con síndrome adre
nogenital tienen menos experiencias y fantasías heterose
xuales, no presentan un mayor número de experiencias y 
fantasías homosexuales.

Antes de que se ideara la terapia con cortisol en 1950, 
las hembras genéticas con síndrome adrenogenital que
daban sin tratamiento. Unas eran educadas como niños y 
otras como niñas, pero no podía predecirse hacia donde 
se dirigiría su desarrollo puberal. En algunos casos pre
dominaban los andrógenos suprarrenales, lo que mascu- 
linizaba sus cuerpos; en otros, predom inaban los 
estrógenos ováricos, lo que los feminizaba. Así pues, algu
nas que habían sido educadas como niños en la pubertad 
se transformaban en hombres; y algunas que habían sido 
educadas como niños, se transformaban en mujeres; con 
dramáticas consecuencias emocionales. Uno de estos casos 
fue el de E.

El caso del gemelo que perdió 
su  pene

Uno de los casos más famosos que se 
han publicado sobre el desarrollo 
sexual es el de un varón gemelo mo- 

nocigótico cuyo pene resultó afectado accidental
mente en una circuncisión a la edad de 7 meses. Al no 
existir ninguna manera satisfactoria de reemplazar el 
pene perdido, John Money, un experto en la materia 
muy respetado, recomendó que se castrara al niño, se 
le creara una vagina artificial, se le criara como una 
niña y se le adm inistraran estrógenos al llegar a la 
pubertad para feminizar su cuerpo. Tras mucha re

flexión y angustia, los padres siguieron el consejo de 
Money.

El informe de Money (1975) sobre este caso de 
ablación del pene ha tenido gran repercusión. Algu
nos lo han considerado la prueba definitiva del debate 
herencia-ambiente (véase d  Capítulo 2) referido al des
arrollo de la identidad y el comportamiento sexual. Pa
recía oponer los efectos masculinizantes de los genes 
masculinos y de las horm onas prenatales masculinas 
a los efectos de ser criado como una hembra. La dis
ponibilidad de un sujeto de control genéticamente 
idéntico, el hermano gemelo, hizo mucho más intere
sante el caso.

Según Money, el desenlace de este caso es un sólido 
apoyo de la teoría del aprendizaje social de la identidad 
sexual. Money informó en 1975, cuando el paciente 
tenía 12 años, que «ella» se había desarrollado como 
una hembra normal, confirmando así su predicción de 
que haber sido gonadectomizado, haber sufrido la al
teración quirúrgica de los genitales y haber sido criado 
como una niña, podría anular los efectos masculini
zantes de los genes masculinos y de los andrógenos en 
épocas tempranas. Debido al interés del caso, la des
cripción de Money sigue apareciendo todavía en al
gunos libros de texto, siempre con el mensaje de que 
la identidad sexual y la conducta sexual hombres y 
mujeres es, en gran parte, una cuestión de la educación 
recibida.

Sin embargo, un estudio de seguimiento a largo 
plazo publicado por otros especialistas distintos a los 
que habían prescrito el tratamiento, cuentan una his
toria totalmente diferente (Diamond y Sigmundson, 
1997). A pesar de tener genitales femeninos y de ser 
tratada como una hembra, John/Joan se desarrolló 
siguiendo directrices masculinas. Aparentemente, 
el órgano que determ ina el curso del desarrollo psi- 
cosocial es el cerebro, no los genitales (Reiner, 1977). 
Las siguientes paráfrasis del informe de Diamond y 
Sigmundson permiten vislumbrar la vida de John/ 
Joan:

Desde una edad muy temprana, Joan tenía tendencia 
a com portarse de manera masculina. Prefería las acti
vidades y los juegos de los chicos y mostraba poco in 
terés por las muñecas, la costura y otras actividades 
convencionalmente femeninas. A la edad de cuatro 
años, estaba viendo com o su padre se afeitaba y su 
madre se ponía carmín en los labios cuando empezó 
a ponerse crema de afeitar en la cara. Al decirle que se 
pusiera maquillaje como hacía su madre, dijo: «No, no 
quiero maquillarme, quiero afeitarme».

«Las cosas ocurrieron muy pronto. Cuando era 
niña empecé a darme cuenta de que sentía distinto a 
lo que debería respecto a cantidad de cosas. Desde el 
segundo curso sospeché que era un chico.»
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Pese a su falta de pene, Joan a menudo intentaba 
orinar de pie y a veces iba al servicio de los chicos.

Joan era atractiva como chica, pero en  cuanto se 
movía o hablaba su masculinidad resultaba evidente. 
Las otras niñas le gastaban bromas sin parar y ella solía 
reaccionar violentamente, lo que dio como resultado 
su expulsión del colegio.

Se puso a Joan bajo tratam iento con estrógenos a 
la edad de 12 años, pero se rebeló. No quería femini- 
zarse, odiaba sus pechos incipientes y se negaba a usar 
sujetador.

A los 14 años, Joan decidió vivir com o un varón 
y cambió a ser John. En ese m om ento, su padre le re
veló entre lágrimas su historia entera. «De repente 
todo encajó. Por prim era vez com prendí quién y qué 
era.»

John solicitó un tratam iento con andrógenos, una 
mastectomía (extirpación quirúrgica de los senos) y 
una jaloplastia (creación quirúrgica de un pene). Se 
convirtió en un joven atractivo y popular. Se casó a la 
edad de 25 añosy adoptó a los hijos de su mujer. Es es
trictamente heterosexual.

La capacidad de John para eyacular y experimen
tar orgasmos volvió tras el tratam iento con andró- 
genos. Sin embargo, su castración precoz eliminó 
permanentemente su capacidad reproductora.

John quedó con un poso de amargura por su trata
miento precoz y su incapacidad de tener descendencia. 
Para salvar a otros de pasar por su experiencia, colaboró 
escribiendo su biografía Como le hizo la naturaleza (Cola- 
pinto, 2000). Pero John nunca se recuperó de sus cicatri
ces emocionales. Se suicidó en Mayo de 2004.

El caso de John sugiere que la práctica clínica de cam
biar quirúrgicamente el sexo de una persona en el naci
miento debe suspenderse. Un tratamiento tan irrevocable 
debería esperar a la pubertad y a que haya surgido la iden
tidad sexual y la atracción sexual que siente el paciente. En
tonces es cuando puede elegirse un tratamiento compatible 
con ello.

¿La excepción confirma la regla?
¿Las teorías actuales sobre las horm o
nas y el desarrollo sexual superan la 
prueba impuesta por los tres casos pre
cedentes de desarrollo sexual excepcional? Bajo mi punto 
vista, la respuesta es un rotundo sí. Aunque las teorías ac
tuales no aportan todas las respuestas, especialmente en lo 
que respecta a los dimorfismos del cerebro y la conducta, 
han contribuido en gran medida a conocer el desarrollo se
xual excepcional.

Durante siglos, los casos de desarrollo sexual anómalo 
han aturdido a los eruditos, pero en la actualidad, provis
tos de un conocimiento básico del papel de las hormonas 
en el desarrollo sexual, han logrado entender incluso el más 
enigmático de tales casos. Por otra parte, el estudio del des
arrollo sexual ha indicado cuál es el camino para conseguir 
un tratamiento eficaz. Juzgue el lector por sí mismo estas 
contribuciones comparando su comprensión actual de 
estos tres casos con la que hubiera tenido si se hubiera en
contrado con ellos antes de empezar este capítulo.

Repárese en una cosa más acerca de estos tres casos: los 
tres sujetos eran varones en algunos aspectos y mujeres en 
otros. Conforme a ello, cada caso es un serio desafío a la 
idea de que «los hombres son hombres y las mujeres son 
mujeres».

Qmds Efectos de las hormonas gonadales en los adultos

Una vez que el individuo alcanza la madurez sexual, las 
hormonas gonadales empiezan a desempeñar un papel 
en la activación del comportamiento reproductor. Estos 
efectos de activación son el tema de las dos primeras par
tes de este apartado, que consta de cuatro partes. La pri
mera trata del papel que juegan las horm onas en la 
activación de la conducta relacionada con la reproducción 
en los varones, y la segunda, del papel de las hormonas en 
la activación del comportamiento relacionado con la re
producción en las mujeres. La tercera y la cuarta partes de 
este capítulo se ocupan de los efectos clínicos de la adm i
nistración de hormonas gonadales a adultos. La tercera 
analiza la epidemia de uso de esteroides anabolizantes y 
la cuarta describe los efectos neuroprotectores del es
tradiol.

Conducta relacionada con la 
reproducción masculina y testosterona
El significativo papel que juegan las hormonas gonadales 
en la activación de la conducta sexual masculina lo de
muestran claramente los efectos de asexualización de la 
orquiectomía. Bremer (1959) revisó los casos de 157 no- 
megos orquiectomizados. Muchos habían cometido deli
tos de carácter sexual y habían aceptado la castración para 
reducir la duración de su condena de prisión.

Del estudio de Bremer pueden obtenerse dos genera
lizaciones importantes. La primera es que la orquiectomía 
lleva a una reducción del interés y la conducta sexual; la se- 
g jnda es que la tasa y grado de esta pérdida es variable. Du
rante la duración del estudio, aproximadamente la mitad
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de los hombres se volvieron completamente asexuales unas 
cuantas semanas después de la operación; otros perdieron 
rápidamente la capacidad para conseguir una erección, 
pero siguieron sintiendo cierto grado de interés y placer se
xual; y unos pocos continuaron copulando satisfactoria
mente, aunque con algo menos de entusiasmo. Asimismo 
se dieron cambios corporales: reducción del vello en el 
tronco, extremidades y rostro; acumulación de grasa en las 
caderas y el pecho; mayor suavidad de la piel y disminu
ción de la fuerza física.

De los 102 condenados por delitos sexuales del estudio 
de Bremer, sólo 3 fueron condenados de nuevo por el 
mismo motivo. Por consiguiente, Bremer recomendó la 
castración como tratamiento eficaz en última instancia 
para los varones violadores.

¿Por qué algunos hombres siguen siendo sexualmente 
activos durante meses tras la orquiectomía, pese al hecho 
de que las hormonas de los testículos son eliminadas de su 
organismo en cuestión de días? Se ha sugerido que los an- 
drógenos suprarrenales pueden tener algún papel en el 
mantenimiento de la actividad sexual en algunos hombres 
castrados, pero no hay una prueba clara de esta hipótesis.

La orquiectomía retira de un solo tajo — o, para ser más 
precisos, de dos—  un par de glándulas que liberan muchas 
hormonas. Puesto que la testosterona es la principal h o r
m ona de los testículos, los principales síntomas de la o r
quiectomía por lo general se han atribuido a la pérdida de 
testosterona, más que a la pérdida de alguna otra hor
m ona testicular o a alguna consecuencia no horm onal de 
la intervención quirúrgica. Los efectos terapéuticos de las 
inyecciones restitutivas de testosterona han confirmado 
esta suposición.

El caso del hombre que perdió 
y recobró su masculinidad

La primera observación clínica de los efectos de la 
terapia restitutiva con testosterona fue la de un 
desafortunado veterano de la I Guerra Mundial, que 
fue castrado a los 19 años por el fragmento de un p ro 
yectil que arrancó sus testículos pero le dejó el pene 
ileso.

Su cuerpo era blando; era como si casi no tuviese mús
culos. Sus caderas habían ensanchado y sus hombros 
parecían más estrechos que cuando era soldado. Tenía 
muy poco vigor...

Aun así, este veterano se casó, en 1924, y era como 
para preguntarse por qué, ya que los médicos le habían 
dicho que seguramente sería impotente [incapaz de 
conseguir una erección]... hizo algunos intentos de 
tener relaciones sexuales «para satisfacer a su esposa»,

pero confesó que había sido completamente incapaz de 
satisfacerla...

El doctor Foss empezó a inyectarle [testosterona] 
en los débiles músculos del hombre castrado...

Tras la quinta inyección, las erecciones fueron rá
pidas y prolongadas... Pero eso no fue todo. Durante 
las doce semanas de tratamiento, engordó más de ocho 
kilos y toda su ropa se le quedó pequeña. Usa una talla 
más de camisa e incluso le queda demasiado justa... la 
testosterona había resucitado a un hombre destruido, 
devolviéndole la masculinidad perdida (de Kruif, 1945. 
pp. 97-100).

Desde este prim er ensayo clínico, la testosterona ha 
insuflado sexualidad en la vida de muchos hombres. La tes
tosterona, sin embargo, no elimina la esterilidad (incapa
cidad de reproducirse) de los varones que no  tienen 
testículos funcionales.

El hecho de que se requiera testosterona para la con
ducta sexual masculina ha llevado a dos suposiciones muy 
difundidas: 1) que el nivel de la sexualidad masculina es 
función de la cantidad de testosterona en sangre, y 2) que 
el impulso sexual de un hombre puede aumentarse si se au
mentan sus niveles de testosterona. Ambas suposiciones 
están equivocadas. En hombres sanos, el impulso sexual y 
los niveles de testosterona no están relacionados, y las in 
yecciones de testosterona no aumentan su impulso sexual.

Parece ser que los hombres sanos tienen mucha más 
testosterona de la necesaria para activar los circuitos neu- 
rales que producen su conducta sexual, 
y que tener más del mínimo no es una ( 
ventaja a este respecto (Sherwin, 1988).
Un experimento clásico realizado por G runt y Young 
(1952) ilustra claramente este punto.

En primer lugar, Grunt y Young evaluaron el com por
tamiento sexual de los cobayas macho de su experimento. 
Luego, basándose en sus puntuaciones, los investigadores 
dividieron los cobayas en tres grupos experimentales: de 
impulso sexual bajo, medio y alto. Después de la castración, 
la conducta sexual de todos los cobayas descendió a nive
les insignificantes en cuestión de unas pocas semanas 
(véase la Figura 13.10), pero se recuperó tras el comienzo 
de una serie de inyecciones restitutivas de testosterona. 
Lo importante es que, aunque todos los sujetos recibieron 
las mismas altas dosis de inyecciones restitutivas de tes
tosterona, dichas inyecciones se limitaron a reponer en 
cada sujeto su nivel anterior de actividad de cópula. La con
clusión está clara: en lo que respecta a los efectos de la tes
tosterona sobre la conducta sexual, más no significa 
necesariamente mejor.

En varios estudios, la dihidrotestosterona, andrógeno 
no aromatizable, no ha logrado reactivar la conducta 
de cópula de ratas macho castradas (véase MacLusky y
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FIGURA 13.10 Conducta 
sexual de cobayas macho con 
impulso sexual bajo, medio y alto. 

^  Se alteró la conducta sexual
mediante castración y se 
restableció su nivel original 
mediante inyecciones restitut'rvas 
de testosterona en altas dosis. 
(Modificado de Grunt y Young, 1952.)

Naftolin, 1981). Esto sugiere que, en las ratas macho, los 
efectos de activación de la testosterona sobre la conducta 
sexual pueden deberse al estradiol que ha sido aromatizado 
a partir de la testosterona. Sin embargo, se ha dem ostra
do que la dihidrotestosterona es eficaz para activar la con
ducta sexual en primates orquiectomizados (véase p. ej., 
Davidson, Kwan y Greenleaf, 1982).

Conducta relacionada 
con la reproducción femenina 
y hormonas gonadales
Las ratas y cobayas hem bra sexualmente maduros presen
tan ciclos de liberación de hormonas gonadales de 4 días. 
Se da un aumento gradual de la secreción de estrógenos 

por parte del folículo en desarrollo en 
el transcurso de los dos días anteriores 
a la ovulación, seguido de un repen

tino aumento en el nivel de progesterona al desprenderse 
el óvulo. Estos picos de estrògeno y de progesterona ini
cian el estro —un período de 12 a 18 horas durante el cual 
la hembra es fértil, receptiva (proclive a adoptar la postura 
de lordosis cuando se la m onta), proceptiva (proclive a 
conductas que sirvan para atraer al macho) y sexualmente 
atractiva (huele a sustancias químicas que atraen a los 
machos)— .

La estrecha relación existente entre el ciclo de libera
ción hormonal y el d d o  de estro [o ciclo estral] — ciclo 
de receptividad sexual—  en ratas hembra, cobayas y m u
chas otras especies de mamíferos sugiere que la conducta

sexual femenina en estas especies está bajo control hor
monal. Los efectos de la ovariectomía confirman esta con
clusión: la ovariectomía en ratas hembra y en cobayas 
produce un rápido descenso tanto de las conductas re
ceptivas como de las preceptivas. Además, puede provo
carse el estro en ratas y cobayas ovariectomizados mediante 
una inyección de estrógenos seguida, un día y medio des
pués, de una inyección de progesterona.

Las mujeres son diferentes de las ratas hembra y los co
bayas en lo que respecta al control hormonal de su con
ducta sexual. Ni la motivación sexual ni la conducta sexual 
de las mujeres están inextricablemente ligadas a sus ciclos 
menstruales (véase Sanders y Bancroft, 1982). Por otra 
parte, la ovariectomía tiene un sorprendentemente bajo 
efecto directo tanto sobre la motivación sexual como sobre 
la conducta sexual (véase p. ej., Martin, Roberts y Clayton, 
1980). Aparte de la esterilidad, la principal consecuencia de 
la ovariectomía es un descenso de la lubricación vaginal.

Paradójicamente, hay datos que sostienen que el im
pulso sexual en las mujeres está bajo el control de andró- 
genos, no de estrógenos (véase Sherwin, 1988). Al parecer, 
las glándulas suprarrenales humanas liberan la cantidad de 
andrógenos suficiente para mantener la motivación se
xual en las mujeres, incluso después de que se les hayan 
extirpado los ovarios. El apoyo a la teoría de que los 
andrógenos controlan la sexualidad femenina en seres 
humanos ha surgido de tres fuentes:

1. Experimentos en hembras de primates no humanos: 
las inyecciones de restitución de testosterona, pero
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no así de estradiol, aum entan la proceptividad de 
hembras del macaco de la India ovariectomizadas y 
suprarrenalectomizadas (véase Everitt y Herbert, 
1972: Everitt, Herbert y Hamer, 1971).

2. Estudios de correlación en mujeres sanas: Distintas 
medidas de motivación sexual se relacionan con los 
niveles de testosterona, pero no con los de estradiol 
(véase Bancroft et a l , 1983: Morris et a l, 1987).

3. Estudios clínicos de mujeres tras ovariectomía y su- 
prarrenalectomía: Las inyecciones de restitución de 
testosterona, pero no las de estradiol, reavivan su 
deseo sexual (véase Sherwin, 1985; Sherwin. Gel- 
fand y Brender, 1985).

Abuso de esteroides anabolizantes
Los esteroides anabolizantes son esteroides, como la tes
tosterona, que ejercen un efecto anabolizante (estimulante 
del crecimiento). La testosterona no es muy útil por sí 
misma como droga anabolizante porque se descompone 
poco después de ser inyectada y por sus efectos secunda
rios. Los farmacéuticos han logrado elaborar una cierta 
cantidad de potentes esteroides anabolizantes de acción 
prolongada, pero no han conseguido elaborar uno que no 
tenga efectos secundarios.

En la actualidad nos encontramos inmersos en una 
epidemia de abuso de los esteroides anabolizantes. Muchos 
atletas de competición y culturistas ingieren cantidades te

rriblemente grandes para aumentar su 
fuerza y su masa muscular, pero el pro
blema es aun más generalizado. En los 

últimos años, el uso cosmético de los esteroides ha alcan
zado proporciones preocupantes. Por ejemplo, hay estu
dios que indican que más de un m illón de jóvenes 
americanos varones han utilizado esteroides anabolizan
tes (véase Pope, Kouri y Hudson, 2000).

Ya que los esteroides son ilegales en la mayor parte de 
los Estados Unidos, ha sido difícil investigar sus efectos. La 
investigación está estrictamente regulada y los consumi
dores no son muy comunicativos.

Efectos de los esteroides anabolizantes en el ren
dimiento de los atletas ¿Aumentan realmente los 
esteroides anabolizantes la musculatura y la fuerza de los 
atletas que los utilizan? Sorprendentemente, los datos cien
tíficos no coinciden (véaseYesatis y Bahrke, 1995), aunque 
muchos atletas y entrenadores piensan que es imposible 
competir con éxito al más alto nivel de su deporte sin la 
ayuda de esteroides anabolizantes. La incapacidad de la 
ciencia para confirmar los beneficios que han experimen
tado muchos atletas probablemente es el resultado de dos 
puntos débiles de la investigación científica. El primero, los 
estudios experimentales han empleado, por lo general, 
dosis de esteroides más bajas que las usadas por los atle

tas, así como períodos de tiempo más cortos. El segundo, 
los estudios experimentales a menudo se han llevado a 
cabo en sujetos que no participan en u n  entrenamiento 
anabolizante intenso. Sin embargo, pese a la falta de datos 
científicos sólidos, es difícil pasar por alto los éxitos de los 
consumidores de esteroides, como el hombre de la foto
grafía de la Figura 13.11.

Efectos fisiológicos de los esteroides anabolizan
tes Hay un acuerdo generalizado (véase Yesalis y Bahrke, 
1995) sobre el hecho de que las personas que tom an dosis 
elevadas de esteroides anabolizantes corren el riesgo de su
frir efectos fisiológicos secundarios, relacionados con el 
sexo. En hombres, la retroalimentación negativa de altos 
niveles de esteroides anabolizantes reduce la liberación de 
gonadotropina; esto lleva a una reducción de la actividad 
de los testículos, que puede producir atrofia testicular (atro
fia de los testículos) y esterilidad. También puede darse 
ginecomastia (desarrollo de mamas en los hombres) posi
blemente relacionado con la aromatización de los esteroi
des anabolizantes y su conversión en estrógenos. En las 
mujeres, los esteroides anabolizantes pueden producir 
amenorrea (cese de la menstruación), esterilidad, hirsu- 
tismo (crecimiento excesivo del vello corporal), aumento 
del tamaño del clitoris, desarrollo de un cuerpo de as
pecto masculino, calvicie, disminución del tamaño de los 
pechos y aumento de la aspereza y gravedad de la voz. Por

FIGURA 13.11 Un atleta que tomó esteroides 
anabolizantes para reforzar su programa de entrenamiento.
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desgracia, muchos de los efectos en mujeres relacionados 
con el sexo parecen ser irreversibles.

Tanto los hombres como las mujeres que utilizan este- 
roides anabolizantes pueden sufrir espasmos musculares, 
dolor muscular, sangre en la orina, acné, inflamación ge
neral debida a la retención de líquidos, hemorragias en la 
lengua, náuseas, vómitos y una serie de conductas psicó- 
ticas que incluyen episodios de depresión y de ira (Pope y 
Katz, 1987). Los esteroides anabolizantes orales producen 
tumores cancerosos del hígado.

Se ha llevado a cabo una evaluación controlada de los 
efectos de la exposición a esteroides anabolizantes en ra
tones adultos macho. Los ratones fueron expuestos durante 
seis meses a una mezcla de cuatro esteroides anabolizan
tes, en dosis relativas comparables a las que utilizan los atle
tas humanos (Bronson y Matheme, 1997). Ninguno de los 

ratones m urió durante el período de 
exposición a los esteroides, pero a la 
edad de 20 meses, el 52% de los rato

nes que habían sido expuestos a los esteroides había 
muerto, mientras que esto sólo sucedió en el 12% de los 
ratones del grupo de referencia.

Efectos comportamentales de los esteroides ana- 
botizantes La mayor parte de la investigación sobre los 
efectos comportamentales de los esteroides anabolizantes, 
aparte de centrarse en el rendimiento de los atletas, se ha 
orientado hacia la agresión. Ha habido numerosos infor
mes anecdóticos de que el uso de esteroides aum enta la 
egresión. Sin embargo, estos informes han de interpre
tarse con precaución al menos por tres razones Primera, 
debido a que mucha gente cree que la testosterona está re
lacionada con la agresión, los informes de conductas agre
sivas por parte de quienes usan esteroides podría ser con

secuencia de las expectativas. Segunda, 
es más probable que muchos indivi
duos (p. ej., boxeadores profesionales 

o jugadores de fútbol) que usan esteroides hayan sido 
egresivos antes de que comenzaran el tratamiento. Y ter
cera, la conducta agresiva podría ser una consecuencia in 
directa del aumento de talla y musculatura.

Pese a que se necesita una valoración experimental de 
los efectos de esteroides anabolizantes sobre la agresión, se 
han realizado pocos de tales experimentos. El mejor es el 
de Pope y colaboradores (2000). Administraron o bien 
testosterona, o bien inyecciones de placebo a 53 hombres 
en un estudio de doble anonimato. Los sujetos efectuaron 
pruebas de agresión y asimismo llevaron una agenda dia
ria relacionada con la agresión —también llevó una agenda 
similar un «otro significativo» de cada sujeto— . Pope y sus 
colegas encontraron un marcado aumento de la agresión 
en algunos sujetos.

No hay indicios de que el uso crónico de altas dosis de 
esteroides aumente, mejore o desvíe la motivación sexual

o la conducta sexual. Sin embargo, hay unos cuantos in 
formes de efectos perturbadores en consumidores hum a
nos de esteroides, y se ha comprobado que algunos 
esteroides anabólicos alteran la conducta de cópula de 
roedores, tanto machos como hembras, (véase Clark y 
Henderson, 2003).

Un último punto importante sobre los efectos com 
portamentales de los esteroides anabolizantes: hasta ahora, 
la investigación de los efectos de los esteroides anaboli
zantes en seres humanos se ha centrado en adultos. Cabe 
la posibilidad de que el uso de esteroides anabolizantes en 
la pubertad, antes de que se hayan completado los pro
gramas de diferenciación sexual, produzca efectos nocivos 
duraderos (véase Farell y McGinnis, 2003).

Efectos neuroprotectores del estradiol

Aunque el estradiol es más conocido por sus efectos de 
organización y de activación en lo referente al sexo, esta 
horm ona también puede reducir el daño cerebral que se 
asocia con el accidente cerebrovascular y diversos tras
tornos neurodegenerativos. Por ejemplo, Yang y sus cole
gas (2003) dem ostraron que cuando se adm inistra 
estradiol justo antes, durante o después de que se pro
duzca Hpoxia cerebral (reducción del aporte de oxígeno 
al cerebro), se reduce sustancialmente el daño cerebral 
(véase el Capítulo 10).

Se ha demostrado que el estradiol tienen varios efectos 
neurotróficos que podrían explicar sus propiedades neu- 
roprotectoras (véase el capítulo 10). Por ejemplo, se ha 
comprobado que el estradiol reduce la inflamación, esti
mula la regeneración axónica y favorece la sinaptogénesis 
(véase Stein y Hoflman, 2003; Zhang et a l ,2004; Brandi Or- 
merod y Liisa Galea dirigieron una interesante línea de ex
perimentos sobre otro efecto neurotrófico más del estradiol: 
aumentar la neurogénesis adulta (véase el Capítulo 10). 
Comprobaron que una inyección de estradiol inicialmente 
aumentaba la cantidad de nuevas neuronas que se origi
naban en la circunvolución dentada de ambos hipocampos 
en ratas adultas hembra y luego, unas 48 horas más tarde, 
suprimía la neurogénesis durante un tiempo (Ormerod, 
Ealconer y Galea, 2003; Ormerod, Lee y Galea, 2001). Tam
bién hallaron que el estradiol, así como aumentaba la neu
rogénesis adulta, aumentaba la tasa de supervivencia de 
las nuevas neuronas (Ormerod y Galea, 2001).

Varios estudios recientes han evaluado los efectos del es
tradiol sobre la capacidad cognitiva. Desafortunadamente, 
no ha habido un modelo de efectos consistente. Un estu
dio de Holmes, Wide y Galea (2002) sugiere que la confu
sión acerca de los efectos del estradiol sobre la cognición 
puede deberse a la especificidad y dependencia de la dosis 
de tales efectos. Entrenaron diariamente a ratas hembra 
ovariectomizadas en un laberinto de brazos radiales (véase 
d  Capítulo 5) después de haber inyectado estradiol a las
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ratas. La memoria de las ratas de dónde se localizaba el ali
mento, que estaba al final del mismo brazo cada día, no re
sultó afectada por la inyección; mientras que la memoria 
de las ratas de los brazos que habían visitado previamente 
en ese día (memoria de trabajo) sí lo resultó. Las inyeccio
nes de restitución de estradiol a dosis bajas facilitaron la m e
moria de trabajo, mientras que a dosis altas la alteraron.

El descubrimiento de las propiedades neuroprotecto- 
ras del estradiol está originando mucha emoción entre los 
neurocientíficos. Estas propiedades pueden explicar la

mayor longevidad de las mujeres, la más baja incidencia de 
varios trastornos neuropsicológicos frecuentes, tales como 
el Parkinson, entre las mujeres, y la dis
minución de ciertas funciones cogniti- 
vas que experim entan las mujeres 
posmenopáusicas (véase Bisagno, Bowman y Luine, 2003; 
Gandy, 2003). Además, los compuestos similares al estra- 
diol pueden resultar ser eficaces como agentes preventivos 
y terapéuticos (véase Gooren y Toorians, 2003; Sherwin,
2003).

3 . a  Mecanismos neurales de la conducta sexual

Las marcadas diferencias que existen entre culturas en las 
práctica y preferencias sexuales indican que el control de la 
conducta sexual implica a los niveles superiores del sistema 
nervioso (esto es, la corteza asociativa) y lo mismo indican 
los experimentos controlados del importante papel que 
juega la experiencia en las preferencias y conductas sexua
les de los animales no humanos (véase Woodson, 2002; Wo- 
odson y Balleine, 2002; Woodson, Balleine y Gorski, 2002). 
No obstante, la investigación sobre los mecanismos neura- 
les de la conducta sexual se ha centrado casi exclusivamente 
en los circuitos hipotalámicos. En consecuencia, me veo 
obligado a hacer aquí lo mismo. En lo que respecta al estu
dio de la regulación neural de la conducta sexual, el hipo- 
tálamo es prácticamente lo único que entra en juego.

¿Por qué se han centrado las investigaciones sobre los 
mecanismos neurales de la conducta sexual casi exclusi
vamente en los circuitos hipotalámicos? Hay tres razones 
obvias, Primero, dada la dificultad de estudiar los meca
nismos neurales de las conductas sexuales humanas com 
plejas, los investigadores se han centrado en las conductas 
de cópula (p. ej., eyaculación, m onta y lordosis), relativa
mente sencillas y controlables, de los animales de labora
torio (véase Agmo y Ellingsen, 2003), las cuales suelen 
estar controladas por el hipotálamo. Segundo, puesto que 
el hipotálamo controla la liberación de gonadotropina, 
era el lugar obvio para buscar las estructuras y circuitos se- 
xualmente dimorfos que podrían controlar la cópula. Ter
cero, los estudios iniciales confirmaron que el hipotálamo 
tiene una importante función en la conducta sexual, y este 
descubrimiento llevó a las investigaciones neurocientíficas 
posteriores acerca de la conducta sexual a centrarse en 
dicha estructura cerebral.

Diferencias estructurales entre 
el hipotálamo masculino y el femenino
Ya se ha visto que el hipotálamo masculino y el femenino 
difieren en su m odo de controlar las horm onas de la

hipófisis anterior (liberación estable frente a liberación 
cíclica, respectivamente). En los años setenta, se descu
brieron, en ratas, diferencias estructurales entre el hipotá
lamo del macho y el de la hem bra (Raisman y Field, 1971), 
lo que sugería que el hipotálamo está involucrado en el
control de las conductas reproductoras. / ---------------------
Y lo que es más notable, Gorski y sus f
colaboradores (1978) descubrieron un ^ ---------------------
núcleo en el área preóptica medial del hipotálamo de la 
rata que era varias veces más grande en machos (véase la 
Figura 13.12). Llamaron a este núcleo, núcleo sexual- 
mente dimorfo.

En el m om ento del nacimiento, los núcleos sexual- 
mente dimorfos de los machos y de las hembras de rata 
son del mismo tamaño. A los pocos días del nacimiento, 
los núcleos sexualmente dimorfos de los machos crecen 
a un ritm o elevado, mientras que los de las hembras no 
lo hacen. El crecimiento de los núcleos sexualmente 
dimorfos es desencadenado por la acción del estradiol, 
que ha sido aromatizado a partir de la testosterona (véase 
McEwen, 1987). Conforme a esto, la castración de un  
macho de un día de vida (pero no de 4 días) reduce signi
ficativamente el tamaño de sus núcleos sexualmente d i
morfos cuando son adultos; mientras que la inyección 
neonatal (en crías recién nacidas) de testosterona en ratas 
hembra aum enta significativamente su tamaño (Gorski. 
1980) — véase la Figura 13.13— . Aunque el tamaño total 
de los núcleos sexualmente dimorfos disminuye sólo lige
ramente en ratas macho que se han castrado cuando son 
adultas, se ha observado una degeneración

El tamaño del núcleo sexualmente dimorfo de la rata 
macho se relaciona con los niveles de testosterona y con d i
versos aspectos de su actividad sexual (Anderson et al., 
1986). Sin embargo, las lesiones bilaterales del núcleo se
xualmente dimorfo sólo ejercen ligeros efectos perjudi
ciales en la conducta sexual de la rata macho (véase p. ej., 
De Jorge etaU 1989; TUrkenburg etaU  1988;), y la función 
específica de este núcleo no está clara.
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FIGURA 13.12 Secciones coronales teñidas con 
sustancia de Nissl a través del área preóptica de ratas macho y 
hembra. Los núcleos sexualmente dimórficos son más 
grandes en las ratas macho que en las ratas hembra. 
(Modificado de Gorski etal., 1978.)
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FIGURA 13.13 ;  Efectos de la exposición neonatal a 
testosterona sobre el tamaño de los núcleos sexualmente 
dimórficos en ratas adultas macho y hembra. (Modificado de 
Gorski et al., 1980.)

Desde que se descubrieron los núcleos sexualmente 
dimorfos en ratas, se han identificado otras diferencias se
xuales en la anatomía del hipotálamo en ratas y en otras 
especies (véase Swaaby Hofman, 1995;Witelson, 1991). En 
seres humanos, por ejemplo, existen núcleos en las regio
nes preóptica (Swaab y Fliers, 1985), supraquiasmática 
(Swaab e t a l ,  1994) y anterior (Alien et al., 1989) del h i
potálamo que son diferentes en varones y en hembras.

Hipotálamo y conducta sexual 
masculina
La región preóptica medial del hipotálamo (que incluye al 
núcleo sexualmente dimorfo) es un área de éste que des
empeña un papel clave en la conducta sexual masculina. 
La destrucción de toda el área anula la conducta sexual en 
los machos de todas las especies de mamíferos que se han 
estudiado (véase Hull et al., 1999). Por el contrario, las le
siones de la región preóptica medial no suprimen las con
ductas sexuales femeninas de las hembras, pero eliminan 
las conductas sexuales masculinas (p. ej., de monta) que se

observan a menudo en las hembras (Singer, 1968). Así 
pues, parece ser que las lesiones preópticas mediales bila
terales suprimen la conducta de cópula en ambos sexos. En 
la otra cara de la moneda, la estimulación eléctrica de la 
región preóptica medial provoca la conducta de cópula en 
la rata macho (Malsbury, 1971; Rodríguez Manzo et al., 
2000), y los implantes de testosterona en la región preóp
tica medial pueden restaurarse la conducta de cópula en 
las ratas macho castradas (Davidson, 1980).

No está claro por qué los machos con lesiones preópti
cas mediales dejan de copular. Una posibilidad es que las le
siones alteren la capacidad de copular de los machos; otra 
es que las lesiones reduzcan la motivación de los machos 
para emprender una actividad sexual. Los datos son hete
rogéneos, pero están claramente a favor de la hipótesis de 
que el área preóptica medial participa en los aspectos mo- 
tivadonales de la conducta sexual masculina (Paredes, 2003),



Parece ser que la región preóptica medial controla la 
conducta sexual masculina a través de un fascículo que 
proyecta a un área del mesencèfalo llamada campo teg
mental lateral. La destrucción de este fascículo altera la 
conducta sexual de las ratas macho (Brackett y Edwards, 
1984). Por o tra parte, la actividad de neuronas individua
les del campo tegmental lateral de ratas macho a menudo 
se relaciona con aspectos de la cópula (Shimura y Shimo- 
kochi, 1990). Por ejemplo, algunas neuronas del campo 
tegmental lateral tienen una alta frecuencia de disparo 
sólo durante la penetración.

Se están empleando aproximaciones neurofarmacoló- 
gicas para estudiar el control de la región preóptica medial 
de la conducta sexual masculina. Los siguientes son tres ha
llazgos recientes: 1) Los niveles extracelulares de dopa- 
m ina aum entan en la región preóptica medial masculina 
antes y durante la cópula (Putnam, Sato y Hull, 2003). 2) 
La actividad de cópula reduce la cantidad de receptores de 
andrógenos en el área preóptica medial (Femández-Guasti, 
Swaab y Rodríguez-Manzo, 2003) y el bloqueo de los re
ceptores de andrógenos en dicha región impide la cópula 
(Harding y McGinnis, 2004). 3) Parece ser que se liberan 
opioides endógenos en el área preóptica medial masculina 
durante la cópula (Coolen et a l, 2004).

Hipotálamo y conducta sexual femenina
El núcleo ventromedial (NVM) del hipotálamo de rata con
tiene circuitos que parecen ser esenciales para la conducta 
sexual femenina. Las ratas hembra con lesiones bilaterales 
del NVM no presentan lordosis y son proclives a atacar a los 
pretendientes que llegan a ser demasiado ardientes.

Ya se ha explicado que una inyección de progesterona 
lleva al estro a una rata hembra ovariectomizada que ha re
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cibido una inyección de estradiol 36 horas antes. Puesto 
que la progesterona por sí misma no provoca el estro, el es
tradiol ha de preparar de alguna manera al sistema ner
vioso para que la progesterona pueda ejercer su efecto. 
Parece ser que este efecto de preparación [«priming»] está 
mediado por el gran aumento de la cantidad de recepto
res de progesterona que se da en el NVM y en el área ad 
yacente tras una inyección de estradiol (Blaustein et a l, 
1988). El estradiol ejerce este efecto entrando en las célu
las del NVM e influyendo en su expresión genética. A favor 
del papel del NVM en el estro está el hecho de que las mi- 
croinyecciones de estradiol y progesterona directamente en 
el NVNI inducen el estro en hembras de rata ovariecto- 
mizadas (Pleim y Barfield, 1988).

Parece ser que la influencia del NVM en la conducta se
xual de las ratas hembra está regulada por un fascículo que 
desciende hasta la sustancia gris periacueductal (SGP) del 
tegmento mesencefálico. La destrucción de este tracto su
prim e la conducta sexual femenina (Hennessey et a l,  
1990), al igual que lo hacen las lesiones de la sustancia 
gris periacueductal misma (Sakuma y Pfaff, 1979).

En conclusión, aunque muchas partes del encéfalo par
ticipan en la conducta sexual, gran parte de las investiga
ciones se han centrado en el papel que desempeña el 
hipotálamo en la conducta de cópula de las ratas. Varias 
áreas del hipotálamo influyen en esta conducta y varios nú
cleos son sexualmente dimorfos, pero la región preóptica 
medial y el núcleo ventromedial son dos de los más estu
diados. La conducta sexual de la rata macho está influida 
por un fascículo que transcurre desde la región preóptica 
medial hasta el campo tegmental lateral, y la conducta se
xual de la rata hem bra lo está por un fascículo que va 
desde el núcleo ventromedial hasta la sustancia gris pe
riacueductal (véase la Figura 13.14).

(  R C U KA  11.14 )  Circuitos hipotálamo-tegmentum que 
intervienen en la conducta sexual de machos y hembras en la 
rata.

Circuito sexual femenino 
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Hasta aquí, en este capítulo no se ha abordado el tema de 
la orientación sexual. Como el lector sabe, unas personas 
son heterosexuales (se sienten atraídas sexualmente por 
personas del sexo contrario), otras son homosexuales (se 
sienten atraídas sexualmente por personas del mismo sexo) 
y otras son bisexuales (se sienten atraídas sexualmente por 
personas de ambos sexos). Una exposición de las investi
gaciones acerca de la orientación sexual es una manera 
apropiada de concluir este capítulo ya que reúne los m en
sajes de «la excepción confirma la regla» y el de que «los 
hombres son hombres y las mujeres son mujeres» [«ma- 
mawawa»].

Orientación sexual y genes
La investigación ha demostrado que las diferencias de 
orientación sexual tienen una base genética. Por ejemplo, 
Bailey y Pillard (1991) estudiaron a un grupo de varones 
homosexuales que tenían hermanos gemelos, encontrando 
que el 52% de los hermanos gemelos monocigóticos y el 
22% de los dicigóticos eran homosexuales. En un estudio 
equiparable de mujeres gemelas, realizado por el mismo 
grupo de investigadores (Bailey et a l, 1993), las tasas de 
concordancia para la homosexualidad fueron del 48% en 
d  caso de los gemelos monocigóticos y del 16% en el de 
los dicigóticos.

Se ha generado considerable expectación ante la afir
mación de que se ha localizado un gen responsable de la 
homosexualidad masculina en uno de los extremos del 
cromosoma X (Hamer et a l, 1993). Sin embargo, investi
gaciones posteriores no han confirmado este testimonio.

Orientación sexual y hormonas 
tempranas
Muchas personas dan por hecho, erróneamente, que los 
homosexuales tienen un nivel de hormonas sexuales más 
bajo de lo normal. No los tienen: los heterosexuales y los 
homosexuales no se diferencian en cuanto a sus niveles de 
hormonas circulantes. Por otra parte, la orquiectomía re
duce la conducta sexual de los varones tanto heterosexua
les como homosexuales, pero no  la reorienta, y las 
inyecciones de restitución simplemente reactivan las pre
ferencias que ya existían antes de la cirugía.

Mucha gente también asume que la preferencia sexual 
es algo que se elige. No lo es: las personas descubren sus 
preferencias sexuales, no las escogen. Parece ser que las pre
ferencias sexuales se desarrollan muy temprano y el primer 
indicio de adonde se dirige la atracción sexual de un niño

habitualmente no cambia cuando madura. ¿Podría ser la 
exposición perinatal a hormonas el acontecimiento tem 
prano que modela la orientación sexual?

Los esfuerzos para determinar si los niveles horm ona
les perinatales influyen en el desarrollo s ----------
de la inclinación sexual se han centrado (
en especies no humanas. De estas in- ----------
vestigaciones ha surgido un modelo consistente (véa
se Ellis y Ames, 1987). Se ha demostrado que en ratas, 
hámsteres, hurones, cerdos, cebras, pinzones y perros, la 
castración perinatal de los machos y el tratamiento de las 
hembras con testosterona producen preferencia sexual por 
d  mismo sexo (véase Adkins-Regan, 1988; Baum et a l, 
1990; Hrabovszky y Hutson, 2002).

Por un lado, se ha de ser prudente al aplicar los resul
tados de experimentos realizados con especies de labora
torio al desarrollo de las preferencias sexuales en seres 
humanos; sería una equivocación ignorar los profundos 
componentes cognitivos y emocionales de la sexualidad 
humana, de los cuales no hay contrapartida en los anim a
les de laboratorio. Por otro lado, también sería un error 
pensar que un modelo de resultados que se da de modo tan 
consistente en tantas especies de mamíferos no tenga re
lación con los seres humanos.

¿Influyen los niveles de horm onas perinatales en la in 
clinación sexual de adultos humanos? Aunque existen 
pocos datos directamente relacionados, hay algunos indi
cios de que la respuesta es sí. El apoyo más firme a este 
punto de vista procede del estudio cuasiexperimental de 
Ehrhardt y sus colaboradores (1985). Entrevistaron a m u
jeres adultas cuyas madres habían estado expuestas al die- 
tilestilbestrol (un estrògeno sintético) durante el embarazo. 
Las respuestas de los sujetos indicaron que se sentían sig
nificativamente más atraídas sexualmente por las mujeres 
de lo que lo estaban las mujeres de un grupo de referen
cia equiparado. Ehrhardt y sus colegas concluyeron que la 
exposición perinatal a estrógenos incita la homosexuali
dad y la bisexualidad en mujeres, pero que su efecto es re
lativamente débil: la conducta sexual de todas salvo 1 de 
30 mujeres era aun así primordialmente heterosexual.

¿Qué desencadena el desarrollo 
de la atracción sexual?
Los datos indican que la mayoría de las chicas y de los chi
cos que viven en países occidentales experimentan sus 
primeras sensaciones de atracción sexual en tom o a los 10 
años, ya sean heterosexuales u homosexuales ( véase Quin- 
sey, 2003). Este hallazgo se contradice con la creencia
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habitual de que el interés sexual lo desencadena la puber
tad, la cual, como se ha visto, suele ocurrir por lo general 
a los 10,5 años en las chicas y a los 11,5 en los chicos.

McClintocky Herdt (1996) han sugerido que la apari
ción de la atracción sexual puede ser estimulada por los es
teroides de la corteza suprarrenal. A diferencia de la 
m aduración gonadal, la m aduración suprarrenal tiene 
lugar aproximadamente a los 10 años.

¿Hay diferencias entre el cerebro 
de los homosexuales 
y el de los heterosexuales?
Los cerebros de los homosexuales y los de los heterose
xuales han de diferir en algo, pero ¿en qué? Ha habido 
varios informes sobre las diferencias de respuesta neuro- 
anatómica, neuropsicológica y hormonal entre homose
xuales y heterosexuales (véase Gladue, 1994). La mayoría 
de los estudios han comparado varones homosexuales y 
heterosexuales; los estudios de lesbianas son escasos.

En el estudio de Le Vay (1991), del que se ha hecho 
mucha publicidad, se encontró que la estructura de un nú
cleo hipotalámico en varones homosexuales tenía carac
terísticas intermedias entre la de mujeres heterosexuales y 
la de varones heterosexuales. Sin embargo, este estudio no 
se ha replicado consistentemente. En realidad, no se han 
descubierto diferencias consistentes entre los cerebros de 
heterosexuales y de homosexuales.

Transexualidad
La transexualidad es un trastorno de la identidad sexual 
en el que el individuo cree que está atrapado en un cuerpo 
de otro sexo. Por decirlo con moderación, el transexual se 
enfrenta a un extraño conflicto: «Soy una mujer (o un 
hombre) atrapado en el cuerpo de un hom bre (o de una 
mujer). 'Ayudadme!» Es importante comprender la de
sesperación de estos individuos; no es simplemente que 
piensen que la vida podría ser mejor si su género fuera di
ferente. Aunque muchos transexuales solicitan una rea
signación de sexo quirúrgica (cirugía para cambiar su 
sexo), la desesperación de estas personas se capta mejor por 
el modo en que algunos de ellos se enfrentaron a sus pro
blemas antes de que la reasignación de sexo fuera una op
ción. Algunos varones biológicos (mujeres, desde el punto 
de vista psicológico) intentaron castrarse a sí mismos y 
otros usaron ingentes cantidades de cremas de cara que 
contienen estrógenos con el fin de feminizar su cuerpo.

¿Cómo funciona la reasignación de sexo? Se describirá 
el procedimiento de paso de hombre a mujer; el procedi

miento de cambio de mujer a hombre 
es mucho más complejo (ya que ha de 
crearse un pene) y mucho menos sa

tisfactorio (debido, por ejemplo, a que un pene creado

quirúrgicamente no tiene capacidad de erección) y la re
asignación sexual de hombre a mujer es tres veces más pre- 
valente.

La primera etapa en la reasignación de hom bre a mujer 
consiste en una minuciosa evaluación psiquiátrica y asis
tencia psicológica con el fin de verificar que el individuo 
es un verdadero transexual y de prepararla a «ella» para lo 
que vendrá a continuación. Segundo, se inicia una pauta 
de tratamiento con estrógenos para toda la vida orientada 
a feminizar su cuerpo y mantener los cambios. Tercero, se 
extirpan el pene y los testículos y se construyen una vagina 
y genitales externos femeninos. La vagina se recubre con 
piel del pene, de modo que tenga terminaciones nerviosas 
sensitivas que respondan a la estimulación sexual. Por ú l
timo, algunos pacientes se someten a cirugía estética para 
feminizar la cara (p. ej, reducir el tamaño de la nuez). Ge
neralmente, la adaptación de los transexuales tras la rea
signación sexual quirúrgica es buena.

Las causas de la transexualidad no se conocen. Hace 
tiempo se pensaba que la transexualidad era resultado de 
un aprendizaje social, esto es, de costumbres inadecuadas 
a la hora de educar al niño (p. ej., las madres que visten con 
demasiado cuidado a sus niños). Puede que ocasional
mente haya casos que coincidan con este enfoque, pero en 
la mayoría de los casos no hay una causa evidente.

Independencia de la orientación sexual 
y la identidad sexual
Para acabar este capítulo, me gustaría recordar al lector dos 
de sus principales mensajes y demostrarle lo útiles que 
son al pensar acerca de uno de los enigmas de la sexuali
dad humana. Uno de estos dos mensa
jes es que la excepción confirma la 
regla: que una poderosa prueba de 
cualquier teoría es su capacidad de explicar los casos ex
cepcionales. La segunda es que la idea «mamawawa» está 
gravemente viciada.

En este punto, quiero centrarm e en el enigmático 
hecho de que la atracción sexual, la identidad sexual y el 
tipo corporal a veces no guardan relación. Por ejemplo, 
piénsese en los transexuales: por definición, tienen el as
pecto corporal de un sexo y la identidad sexual de otro, 
pero la orientación de su atracción sexual es una cuestión 
independiente. Algunos transexuales con un tipo corpo
ral masculino se sienten sexualmente atraídos por m uje
res, a otros les atraen sexualmente los hombres y otros no 
se sienten sexualmente atraídos por ninguno —y esto no 
cambia con la reasignación de sexo (véase Van Goozen et 
a/., 2002).

Obviamente, la mera existencia de la homosexualidad 
y la transexualidad es un desafío a «mamawawa», la idea 
de que los hombres y las mujeres pertenecen a categorías 
distintas y opuestas. Muchas personas suelen pensar en la
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«feminidad» y la «masculinidad» como 
extremos opuestos de un continuo, con 
unos cuantos casos anormales en algún 

punto entre los dos ideales. Quizá esto es lo que el lector 
tiende a pensar. Sin embargo, el hecho de que el tipo cor
poral, la orientación sexual y la identidad sexual a menudo 
sean independientes constituye una seria crítica de cual
quier suposición de que la masculinidad y la feminidad se 
sitúan en extremos opuestos de una sola escala. Está claro 
que la feminidad y la masculinidad combinan cada una de 
días varios atributos diferentes (p. ej., tipo corporal, orien
tación sexual e identidad sexual), cada uno de los cuales 
puede desarrollarse independientemente. Este es un ver
dadero enigma para mucha gente, incluidos los científicos, 
pero lo que se ha aprendido en este capítulo sugiere una 
solución.

Recuérdese el apartado sobre la diferenciación cerebral. 
Hasta hace poco se asumía que la diferenciación del cere

bro humano en sus formas femenina y masculina ocurría 
mediante un único mecanismo basado en la testosterona. 
Sin embargo, a partir de los datos recientes se ha desarro
llado una noción diferente. Ahora está claro que el cerebro 
masculino y el femenino se diferencian en muchos aspec
tos y que las diferencias evolucionan en momentos dife
rentes y m ediante diferentes mecanismos. Si el lector 
mantiene en la mente este principio evolutivo, no tendrá 
dificultad para entender cómo un individuo puede ser 
mujer en cierto sentido y hombre en otro.

Este análisis ilustra un punto que he resaltado muchas 
veces en este libro. El estudio de la biopsicología a menudo 
tiene importantes implicaciones personales y sociales: la 
búsqueda de las bases neurales de una conducta con fre
cuencia nos aporta una mayor comprensión de esa con
ducta. Espero que el lector tenga ahora una mayor 
comprensión, y una mayor aceptación, de las diferencias 
de la sexualidad humana.

Revisión de los temas

En este capítulo se han destacado tres de los cuatro temas 
principales del libro: la perspectiva evolutiva, las implica
ciones clínicas y la reflexión sobre la biopsicología.

El tema de la perspectiva evolutiva 
ha estado omnipresente. Se le ha pres
tado atención con frecuencia porque la 

mayoría de los estudios experimentales sobre hormonas y 
sexo se han llevado a cabo en especies no humanas. La otra 
principal fuente de información sobre hormonas y sexo ha 
sido el estudio de casos clínicos humanos, razón por la que 

el tema de las implicaciones clínicas se 
ha destacado en los casos de la mujer 
que no lo era, la chica que se convirtió 

en un chico, el gemelo que perdió su pene y el hombre que 
perdió y recobró su masculinidad.

El tema de reflexión sobre la biopsicología se ha recal
cado a lo largo del capítulo puesto que el m odo de pensar 
convencional sobre las hormonas y el 
sexo a menudo han estado reñidos con 
los resultados de la investigación biop- 
sicológica. Si el lector puede ahora resistirse mejor al se
ductor reclamo de las creencias del tipo «los hombres son 
hombres y las mujeres son mujeres», está acabando el ca
pítulo con una mentalidad más abierta y como una per
sona con mayor capacidad de comprensión que cuando lo 
empezó. Espero que haya conseguido 
una apreciación perdurable del hecho 
de que la masculinidad y la feminidad 
son multidimensionales y, a veces, am 
biguas variaciones una de otra.

EN EL CD

Para lecturas' 
relacionadas con el 
Capítulo 13, véase 
la copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. Durante el último siglo y medio, el inicio de la puber
tad se ha adelantado de la edad de 15-16 años a la edad 
de 10-11 años, pero no ha habido una aceleración co
rrespondiente en el desarrollo psicológico e intelectual. 
La pubertad precoz es como una pistola cargada en las 
manos de un niño. Discútase esto.

2. ¿Cree que deberían permitirse las operaciones de cam
bio de sexo? Razónelo.

3. ¿Qué debería hacerse con respecto a la actual epidemia 
de abuso de esteroides anabolizantes? Haría la misma 
recomendación si se hiciesen esteroides anabolizantes

seguros? Si se elaborara una droga e n  e l  c d  

segura que aum entara espectacu
larmente su memoria, ¿la tomaría?

4. La heterosexualidad no puede en
tenderse sin estudiar la hom ose
xualidad. Discútase esto.

5. ¿Qué tratamiento deberían recibir 
los niños que nacen con genitales externos ambiguos? 
¿Por qué?

6. La orientación sexual, la identidad sexual y el tipo cor
poral no siempre se relacionan. Discútase esto.

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 13.
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Palabras clave

Ablación del pene, 368 
Alfa fetoproteína, 363 
Andrógenos, 354 
Andró stenedio na, 365 
Antígeno H-Y,360 
Área preóptica medial, 374 
Aromatización, 363 
Bisexual, 377 
Caracteres sexuales 

secundarios, 364 
Ciclo del estro (o dclo estral], 

371
Ciclo menstrual, 354 
Cigoto, 353
Conductas proceptivas, 364 
Cópula, 353
Corteza suprarrenal, 354 
Corticotropina, 365 
Cromosomas sexuales, 353 
Desfeminiza, 364 
Desmasculiniza, 364 
Dihidrotestosterona, 363 
Escroto, 360
Esteroides anabo tizantes, 372 
Estradiol, 354

Estro, 371 
Estrógenos, 354 
Eyaculadón, 364 
tactores inhibidores, 356 
Factores liberadores, 356 
Feminiza, 364 
Folitropina (FSH),357 
Genitales, 361 
Glándulas endocrinas, 352 
Glándulas exo crinas, 352 
Gónadas, 353 
Gonadectomia, 361 
Gonadotiberina (Gn-RH), 357 
Gonadotropinas, 354 
Heterosexual, 377 
Hiperplasia suprarrenal 

congènita, 367 
Hipófisis anterior, 354 
Hipófisis posterior, 354 
Homosexual, 377 
Hormonas, 352 
Hormonas derivadas de 

aminoáddos, 352 
Hormonas esteroides, 353 
Hormonas de liberadón, 357

Hormonas peptidicas, 352 
Hormonas proteínicas, 352 
Impotente, 370 
Inyecdones restitutivas, 370 
liberadón  pulsátil de 

hormonas, 358 
Lordosis, 364 
Lutropina (LH), 357 
Mas culi niza, 364 
Núdeo sexualmente dimorfo, 

374
Núdeo ventromedial (NVM),

376
Núdeos paraventriculares, 355 
Núdeos supraópticos, 355 
Orquiectomía, 361 
Ovariectomia, 361 
Ovarios, 353 
Oxitocina, 355 
Penetración, 364 
Progestágenos, 354 
Progesterona, 354 
Síndrome adrenogenital, 367 
Síndrome de insensibilidad a 

los andrógenos, 367

Sistema de Miiller, 360 
Sistema de Wolff, 360 
Sistema porta hipotálamo 

hipoñsario, 356 
Somatotropina (GH), 364 
Sustanda inhibidora de 

Miiller, 360 
Tallo hipoñsario, 354 
Testículos, 353 
Testosterona, 354 
Tiroliberina (TRH),356 
Tiro tro  pina, 356 
Transexualidad, 378 
Vasopresina, 355

EN EL CD /  A

'¿Necesita 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 13.



Sueño, ensueños 
y ritmos circadianos
¿Cuánto necesitamos dormir?
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comportamentales durante 
el sueño
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¿Por qué dormimos y por 
qué dormimos cuando lo 
hacemos?
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del sueño
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implicadas en el sueño
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El caso de la mujer 
que no quería dorm irLa mayoría de nosotros somos aficionados a comer y 

al sexo — las dos conductas motivadas tan apreciadas 
que se han examinado en los Capítulos 12 y 13— . 

Pero el tiempo dedicado a estas conductas, incluso por los 
glotones más apasionados, palidece en comparación con 
el tiempo que invierte en dormir: la mayoría de nosotros 
dormirá más de 175.000 horas a lo largo de su vida.

Esta extraordinaria asignación de tiempo implica que 
el sueño cumple una función biológica fundamental. Pero, 
¿cuál? Y respecto a los ensueños1: ¿por qué pasamos tanto 
tiempo soñando? ¿Y por qué tenemos tendencia a sentir
nos somnolientos aproximadamente a la misma hora cada 
día? En este capítulo le esperan al lector respuestas a estas 
preguntas.

Casi siempre que explico en clase el sueño, alguien me 
pregunta: «¿cuánto tiempo necesitamos dormir?» y cada 
vez doy la misma respuesta, poco satisfactoria. Explico 
que hay dos respuestas básicamente diferentes a esta pre
gunta, pero que ninguna se ha erigido claramente como la 
definitiva. Una respuesta destaca los supuestos efectos de 
beneficio para la salud y de recuperación que tiene el 
sueño, sugiriendo que se necesita dorm ir tanto como se 
pueda holgadamente. La otra sostiene que la mayoría de 
la gente duerme más de lo que necesita y que, por lo tanto, 
desperdicia durmiendo una parte de su vida. Piense el lec
tor en cómo cambiaría su vida si durm iera cinco horas en 
lugar de ocho. Tendría 21 horas adicionales de vigilia a la 
semana, una friolera de 10.952 horas por cada década.

Mientras me preparaba para escribir este capítulo, em 
pecé a pensar sobre las implicaciones personales de la idea 
de que dormimos más de lo que necesitamos. Entonces fue 
cuando decidí hacer algo un poco fuera de lo acostum
brado. Mientras escribo este capítulo seré su sujeto expe
rimental en una experiencia de reducción de sueño. Voy a 
intentar no pasar más de cinco horas cada noche dur
miendo — desde las 23.00 a las 4.00—  hasta que haya aca
bado de escribirlo. Al empezar, me entusiasma la 
perspectiva de tener más tiempo para escribir, pero me pre
ocupa un poco que este tiempo ganado lo sea a costa de 
un precio demasiado caro.

Ahora es el día siguiente — las 4.50 del sábado por la 
mañana, para ser exactos—  y acabo de empezar a escribir. 
Anoche hubo una fiesta y no me acosté a las 23.00, pero 
teniendo en cuenta que sólo he dorm ido tres horas y 
treinta y cinco minutos me siento bastante bien. Me pre
gunto cómo me sentiré a lo largo del día. De todos modos, 
les informaré de mi experiencia al final del capítulo.

El siguiente caso pone a prueba varias creencias fre
cuentes acerca del sueño. Valoremos sus implicaciones 
antes de seguir adelante en el capítulo.

1 En este texto, los térm inos ensueño o  sueños, se refieren a la actividad 
m ental durante el sueño («dream»), m ientras que sueño alude al estado 
fisiológico y com portam ental de dorm ir (N. de la T.).

La señorita M... es una mujer ocupada para la que su 
ración de veintitrés horas de vigilia sigue resultando in
suficiente para sus necesidades. Aunque en la actuali
dad está jubilada, sigue ocupándose de labores de la 
comunidad, ayudando a amigos enfermos cuando se 
k> piden. Es una activa pintora y... escritora. Aunque se 
cansa físicamente, cuando necesita sentarse para rela
jar las piernas nunca dice sentirse somnolienta. Por la 
noche se sienta en la cama... y lee, escribe, hace gan
chillo o pinta. H ada las 2.00 se duerme, sin experi
mentar antes somnolencia, a m enudo sujetando aún el 
libro entre sus manos. Cuando se despierta, aproxi
madamente una hora después, se siente más despierta 
que nunca. No sería exacto d ed r que se despierta des
cansada, ya que en ningún momento se ha quejado de 
sentirse cansada antes.

Para evaluar su testimonio, se la invitó a acudir a 
nuestro laboratorio de sueño. Vino de buen grado, 
pero la primera noche tropezamos con el prim er es
collo. Avisó que no dorm ía en absoluto si tenía cosas 
interesantes que hacer y, a su modo de ver, una visita 
al laboratorio del sueño de la universidad era algo muy 
interesante. Es más, por primera vez en varios años 
tenía a alguien con quien hablar durante toda la noche. 
Así es que hablamos.

Púr la mañana establee irnos turnos para que algu
nos pudieran dorm ir mientras que por lo menos una 
persona permanecía con ella, distrayéndola durante el 
día siguiente. La segunda noche íúe una repetición de 
la primera... Las cosas no iban según lo previsto. Hasta 
ese momento estábamos muy impresionados por su vi
talidad tras dos noches de privación de sueño, pero, en 
cuanto a datos sólidos que mostrar a otras personas, 
habíamos obtenido muy poco.

Al final la convencimos para que nos permitiera 
ponerle electrodos EEG y que permaneciera sentada 
cómodamente en la cama del dormitorio. Había p ro 
metido cooperar, no  resistiéndose al sueño, aunque 
insistía en  no  estar especialmente cansada... Hacia la 
1.30, el registro del EEG mostró los primeros signos de 
sueño pesea que... seguía sentada con el libro entre las 
manos...

La única diferencia im portante entre su sueño y lo 
que podríamos haber esperado de cualquier otra mujer 
fue su corta duración... [Tras 99 minutos], no quería 
seguir durmiendo y pidió que le dejaran... reunirse de 
nuevo con nosotros.

(De The Sleep Instinct [B instinto del sueño], pp.42-44, por R. Meddis.
1977. Copyright © 1977, Routledge y Kegan Paul, Londres. Reprodu
cido con autorización de Tayk>r and Frands Group.)
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4 .1) Sucesos fisiológicos y comportementales durante el sueño

Durante el sueño tienen lugar muchos cambios en el 
cuerpo. En este apartado del capítulo se presentan los 
principales.

Las tres medidas psicofisiológicas 
habituales del sueño
En el transcurso de una noche de sueño se producen gran
des cambios en el EEG humano (Loomis, Harveyy Hobart, 
1936). Aunque las ondas EEG que acompañan al estado de 
sueño son en general de alto voltaje y lentas, a lo largo de 
la noche hay períodos dominados por ondas rápidas de 
bajo voltaje, similares a las que se observan en sujetos des
piertos. En 1953, Aserinsky y Kleitman descubrieron que 
durante estos períodos de actividad EEG rápida y de bajo 
voltaje se producen movimientos oculares rápidos (MORs) 
[o rapid eye movements (REMs)2] bajo los párpados ce
rrados de los sujetos mientras duermen. Y en 1962, Ber- 
ger y Oswald descubrieron que hay asimismo una pérdida 
de actividad electromiográfica en los músculos submen- 
tonianos3 durante esos períodos. Posteriormente, el elec
troencefalograma (EEG), el electroculograma (EOG) y el 
electromiograma (EMG) submentoniano se convirtieron 
en las tres medidas psicofisiológicas básicas que habitual
mente se utilizan para definir las fases del sueño (Rechts- 
chaffen y Kales, 1968).

2 En este texto se utilizará la abreviatura REMs, por ser más habitual en 
el ám bito clínico (N. de la T.).
3 Habitualmente en el registro polisomnográfico de sueño nocturno, 
los electrodos de registro del EMG se colocan debajo del m entón 
(N .delaT .).

En la Figura 14.1 se muestra un sujeto que participa en 
un experimento de sueño. La primera noche de un sujeto 
en un laboratorio de sueño es a menudo irregular. Ésta es 
la razón de que sea habitual que los sujetos duerm an va
rias noches en el laboratorio antes de empezar un estudio. 
La alteración del sueño que se observa la primera noche 
que se duerm e en un laboratorio de sueño se llama fenó
meno de la primera noche. Es bien conocido por quienes 
corrigen exámenes de los primeros cursos de psicología, 
dada la creatividad de las definiciones al respecto que dan 
los estudiantes, olvidando que se trata de un fenómeno re
lacionado con el sueño, no con el sexo.

Las cuatro fases EEG del sueño
En el EEG se distinguen cuatro fases de sueño: fase 1, fase 
2, fase 3 y fase 4. En la Figura 14.2, se muestran ejemplos 
de cada una.

Tras cerrar los ojos y disponerse la persona a dormir, 
las ondas alfa — salvas crecientes y menguantes de ondas 
EEG de 8 a 12 Hz—  empiezan a inundar el EEG de bajo 
voltaje y alta frecuencia propio de la vigilia activa. Luego, 
cuando la persona se duerme, hay una repentina transición 
a un período de fase 1 EEG de sueño. La fase 1 del EEG de 
sueño consiste en una actividad EEG de fondo de bajo 
voltaje y alta frecuencia similar a la de la vigilia activa, 
aunque más lenta.

A medida que la persona pasa progresivamente de la 
fase 1, a las fases 2,3 y 4 se da un aumento gradual del vol
taje EEG y una disminución de su frecuencia. La fase 2 del 
EEG de sueño tiene una amplitud ligeramente mayor y una 
frecuencia más baja que el EEG de fase 1. Además, está sal-

Sujeto participando en un
estudio de sueño.
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Vigilia activa

Justo antes del sueño

Ondas alfa

Fase 1

FIGURA 14.2 EEG de vigilia 
con alerta, el EEG que precede al 
sueño, y las cuatro fases EEG del 
sueño [No REM]. La duración de cada 
trazado es de unos 10 segundos.

picada por dos ondas características: los complejos K y los 
husos del sueño [o «spindles»]. Cada complejo K  es una 
única onda grande negativa (deflexión ascendente), se
guida de inmediato por una gran onda positiva (defle
xión descendente). Cada huso del sueño es una salva 
creciente y decreciente de ondas de 12 a 14 Hz, que dura 
entre 1 y 2 segundos. La fase 3 del EEG de sueño se define 
por la presencia ocasional de ondas delta — las más gran
des y lentas de las ondas EEG cuya frecuencia oscila entre 
1 y 2 Hz— , mientras que la fase 4 EEG del sueño se ca
racteriza por el predominio de las ondas delta.

Una vez que los sujetos alcanzan la fase 4 del EEG de 
sueño, permanecen en ella un cierto tiempo para luego re
troceder, atravesando las distintas fases del sueño hasta 
fase 1. Sin embargo, cuando vuelven a la fase 1, las cosas 
no son como eran la primera vez. El primer período de fase 
1 durante el sueño de una noche (EEG de fase 1 inicial) no

está marcado por ningún cambio electromiográfico o elec- 
troculográfico llamativo, mientras que los períodos si
guientes de la fase 1 del EEG del sueño (EEG de fase 1 
emergente) se acompañan de movimientos oculares y de 
pérdida del tono en los músculos axiales4 [o principales] 
del cuerpo.

Tras el primer ciclo EEG del sueño — de la fase 1 ini
cial a la fase 4, y vuelta a la fase 1 emergente— , el resto de 
la noche se pasa yendo hacia delante y hacia atrás de una 
fase a otra. La Figura 14.3, ilustra los ciclos EEG del sueño 
nocturno típico, así como la estrecha relación entre la fase 
1 emergente, los REMs y la pérdida de tono en los m ús
culos axiales. Repárese en que cada ciclo suele durar unos 
noventa m inutos y que, a medida que avanza el sueño

4 Los músculos que mantienen la postura del cuerpo (N. de la T.).
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Períodos de REM s Falta de tono muscular axial

FIGURA 14.3 Evolución de 
las fases EEC de sueño durante una 
noche de sueño típica y la relación 
de la fase 1 EEG emergente con los 
REMs y la falta de tono en los 
músculos axiales.

nocturno, se pasa cada vez más tiempo en fase 1 emergente 
y menos en las otras fases, especialmente en fase 4. O b
sérvese tam bién que hay breves momentos durante la 
noche en los que el sujeto está despierto; estos períodos de 
vigilia no se suelen recordar por la mañana.

Hagamos aquí una pausa para explicar algunos térm i
nos relacionados con las fases del sueño. El sueño que se 
asocia con el EEG de fase 1 emergente se suele denominar 
sueño REM, debido a los movimientos oculares rápidos 
[«rapid eye movements»] de los que se acompaña; mientras 
que todas las demás fases del sueño se denominan, en con
junto, sueño NREM  (sueño no REM5). Las fases 3 y 4, de 
modo global, se conocen como sueño de ondas lentas

(SOL) [o sueño delta], debido a las ondas delta que lo ca
racterizan.

Los movimientos oculares rápidos, la pérdida de tono 
muscular axial, y el EEG de baja amplitud y alta frecuen
cia, no son los únicos correlatos fisiológicos del sueño 
REM. La actividad cerebral (p. ej., el consumo de oxígeno, 
el flujo sanguíneo y el disparo neuronal) aumenta en m u
chas estructuras cerebrales hasta alcanzar los niveles de vi
gilia, y se da un aumento generalizado de la actividad del 
sistema neurovegetativo (p. ej., la tensión arterial, el pulso 
y la respiración). Asimismo, los músculos de las extremi
dades se contraen ocasionalmente [«twitches»] y siempre 
hay algún grado de erección del clítoris o del pene.

Sueño REM y ensueños

El laboratorio de Nathaniel Kleitman era un lugar em o
cionante en 1953. Los discípulos de Kleitman acababan de 
descubrir el sueño REM y se sentían motivados por la fas
cinante repercusión del descubrimiento. Con la excepción 
de la pérdida del tono en los músculos axiales, las m edi
das restantes sugerían que los episodios de sueño REM es
taban cargados de emoción. ¿Podría ser el sueño REM el 
correlato fisiológico de los ensueños?, ¿podría proporcio
nar a los investigadores una ventana al m undo interior y 
subjetivo de los ensueños? Los investigadores empezaron 
por despertar a unos cuantos sujetos en medio de episo
dios REM y a preguntarles si habían estado soñando. Los 
resultados fueron extraordinarios:

El vivido recuerdo que se lograba al despertar a un sujeto en
medio de la noche mientras sus ojos se movían rápidamente

5 En contraposición a sueño REM (N. de la T.).

era casi un milagro. [Parecía abrirse]... un fascinante nuevo 
m undo a los sujetos, cuyos únicos recuerdos previos de sue
ños habían sido las vagas remebranzas de la m añana s i
guiente. Ahora, en lugar de tal vez algún vislumbre huidizo 
del m undo de los sueños cada noche, los sujetos podían sin
tonizarse con tantos como unos diez o doce ensueños por 
noche. (De Some M ust Watch While Som eM ust Sleep, [Algu
nos deben velar mientras otros deben dorm ir], por William E. 
Dement, Portable Stanford Books, Stanford A lum n i Associa- 
tion, Stanford Universityy 1978, p. 37.)

Un sólido apoyo a la teoría de que el sueño REM es el 
correlato fisiológico de los ensueños provino de la obser
vación de que el 80% de los despertares de sueño REM, 
frente al 7% de despertares de sueño NREM, llevaba al 
relato de un ensueño. Los sueños que se recordaban al 
despertar en sueño NREM consistían en experiencias in 
dividuales («me estaba cayendo»), a diferencia de las his
torias que se asociaban con los ensueños ocurridos en
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REM. El fenómeno de los ensueños, que ha sido motivo de 
libre especulación durante siglos, había resultado final
mente accesible a la investigación científica. La siguiente 
anécdota, relatada por Dement ( 1978), transmite algo de 
la emoción que sintieron quienes participaron en el des
cubrimiento:

Decidí ser sujeto de experimentación principalmente movido 
por la envidia: habiendo oído con asombro y admiración 
cómo muchos sujetos contaban sus sueños, quise disfrutar 
yo mismo de esa experiencia...

Un estudiante de medicina que se había formado apre
suradamente... estaba vigilando el EEG y supervisando mis 
despertares. Me fili a dorm ir preparado para una noche in
teresante y me desperté repentinam ente... busqué en mi 
mente... no pude recordar nada... de modo que me volví a 
dormir, y de pronto fui consciente de que de nuevo era arre
batado del vacío. Tampoco esta vez pude recordar nada, ex
cepto una muy vaga sensación de un nombre o de una 
persona...

La siguiente vez que me desperté sobresaltado —aún in
capaz de recordar algo— , empecé a preocuparme. ¿Por qué 
no recordaba un sueño? Había esperado impresionar al es
tudiante de medicina con mi brillante relato! Tras un cuarto 
y un quinto despertar con los mismos resultados, estaba muy 
alterado...

La experiencia me había dejado exhausto y extremada
mente perplejo, y estaba ansioso por ver el registro poligràfico 
de mi espantosa noche. Al examinar el registro descubrí, para 
mi total placer y alivio, que el estudiante de medicina había es
tado despertándome equivocadamente en sueño NREM. Ni 
una sola vez me había despertado en un período REM...

La noche siguiente, con mayores conocimientos..., el es
tudiante de medicina encontró los períodos REM en el m o
mento oportuno, y un recuerdo vivido inundó m i mente en 
cada despertar. (De Some M ust Wateh While Som e M ust Sleep, 
[Algunos deben velar mientras otros deben dorm ir], por 
William E. Dement, Portable Stanford Books, Stanford 
Alumni Association, Stanford University, 1978; pp. 38-39.)

Valoración de creencias frecuentes 
sobre los sueños
La estrecha relación existente entre el sueño REM y el re
cuerdo de ensueños brindó una oportunidad de examinar 
algunas creencias frecuentes sobre los ensueños. Las si
guientes son cinco de esas creencias, las cuales han sido so
metidas a pruebas empíricas.

1. Mucha gente cree que los estímulos externos pue
den incorporarse a sus ensueños. Dement y Wolpert 
(1958) rociaron con agua a sujetos dorm idos 
cuando llevaban unos cuantos minutos en sueño 
REM y unos segundos después se les despertó a 
cada uno de ellos. En 14 de los 33 casos, el elemento 
agua se había incorporado al relato de su ensueño. 
El siguiente relato es el de un sujeto que había so
ñado que actuaba en una obra de teatro:

Caminaba tras la actriz principal cuando de repente se de
rrum bó y comenzó a caerle agua por encima. C orrí hacia 
ella y el agua caía sobre mi espalda y m i cabeza. El techo 
goteaba... miré hacia arriba y vi un agujero en el techo. La 
arrastré a un lado del escenario y empecé a correr el telón. 
Entonces desperté (p. 550).

2. Algunas personas creen que los ensueños sólo duran 
un instante, pero las investigaciones sugieren que 
éstos tienen lugar en «tiempo real». En un estudio 
(Dement y Kleitman, 1957), se despertó a los suje
tos 5 ó 15 minutos después del comienzo de un epi
sodio REM y se les pidió que juzgaran, basándose en 
la duración de los sucesos ocurridos en sus ensue
ños, si habían estado soñando durante 5 ó durante 
15 minutos. Acertaron en 92 de 111 casos.

3. Algunas personas aseguran que nunca sueñan. Sin 
embargo, tienen tanto sueño REM como los soña
dores normales. Por otra parte, si se les despierta 
durante los episodios REM relatan ensueños (Goo- 
denough et al., 1959), aunque lo hacen con menor 
frecuencia que los soñadores normales.

4. A menudo se supone que las erecciones del pene son 
un indicio de que los ensueños tienen un conte
nido sexual. Sin embargo, las erecciones no son más 
completas durante ensueños de contenido clara
mente sexual que durante ensueños sin dicho con
tenido (Karacan et a l, 1966). Incluso los bebés 
tienen erecciones del pene asociadas con el sueño 
REM.

5. La mayoría de la gente cree que la somniloquia [ ha
blar dormido] y el sonambulismo (andar dormido) 
ocurren durante los ensueños. No es así; la som ni
loquia y el sonambulismo se dan menos frecuente
mente durante los ensueños, cuando los músculos 
axiales tienden a estar completamente relajados. 
Ocurren con mayor frecuencia durante la fase 4 del 
sueño.

Interpretación de los sueños
La idea de que los sueños son mensajes disfrazados tiene 
una larga historia. Por ejemplo, en la Biblia se describe 
cómo un sueño en el que siete vacas flacas siguen y devo
ran a siete vacas gordas avisaba que siete años de hambruna 
seguirían a siete años de abundancia. Fue la teoría de Freud 
sobre los sueños lo que afinó esta visión de los sueños y le 
dio validez.

Freud pensaba que los sueños están desencadenados 
por deseos inaceptables, reprimidos, a menudo de natu
raleza sexual. Argumentaba que, dado que los sueños 
representan deseos inaceptables, los sueños que experi
mentamos (nuestros sueños manifiestos), son simplemente 
versiones disfrazadas de nuestros sueños reales (nuestros 
sueños latentes): un censor inconsciente disfraza y sustrae
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información de nuestros sueños reales para que podamos 
tolerarlos. Freud concluye pues que una de las claves para 
entender a las personas y tratar sus problemas psicológi
cos consiste en dejar al descubierto el significado de sus 
sueños latentes mediante la interpretación de sus sueños 
manifiestos.

No existen pruebas convincentes de la teoría ffeudiana 
de los sueños; de hecho, la ciencia cerebral de la década de 
1890, que le sirvió de fundamento, está ahora anticuada. 
No obstante, la teoría ffeudiana de los sueños ha sido la 
base de muchas historias interesantes; como resultado, 
continúa estando ampliamente difundida entre el gran 
público a través de los medios de entretenimiento y co
municación, como si se tratara de un hecho real. En con
secuencia, aún hoy en día la teoría ffeudiana de los sueños 
está profundamente enraizada en el pensamiento de m u
chas personas. Muchos aceptan la idea de que los sueños 
brotan de un subconsciente alterado y que representan 
pensamientos y deseos reprimidos.

La alternativa m oderna a la teoría ffeudiana de los sue
ños es la teoría de activación-síntesis, de Hobson (1989). 
Se basa en la observación de que, durante el sueño REM, 
muchos circuitos del tronco del encéfalo se activan y 
bombardean la corteza cerebral con señales neurales. Lo 
esencial de la teoría de activación-síntesis es que la in 
formación suministrada a la corteza durante el sueño REM 
es en gran parte aleatoria y que el ensueño resultante re
presenta el intento de la corteza de dar sentido a esas 
señales aleatorias.

La teoría de activación-síntesis no niega que los sueños 
tengan un significado, pero difiere de la teoría ffeudiana 
en cuanto a dónde reside el significado. Los soñadores de 
Hobson se ponen de manifiesto por lo que añaden a la m a

raña aleatoria de señales procedentes del tronco del encé
falo a fin de crear una historia coherente, no por los m en
sajes dolorosos ocultos que contienen sus sueños.

Sueños lúcidos
La realidad de los sueños difiere bastante de la realidad de 
la consciencia (véase Williams et aU 1992). Sin embargo al
gunos sostienen que tienen sueños, llamados sueños lú
cidos, en los que esta distinción se hace borrosa. Se trata 
de sueños en los cuales el soñador es consciente de que está 
soñando y puede influir en el desarrollo del sueño. La ex
periencia de un ensueño lúcido es algo así como estar des
pierto durante un sueño (véase Blackmore, 1991).

El apoyo de la existencia de sueños lúcidos ha venido 
de experiencias en las que unos pocos sujetos dormidos 
han advertido supuestam ente al experimentador (m e
diante una señal antes acordada) de que estaban teniendo 
un sueño. Por ejemplo, en una experiencia se instruyó al 
sujeto para que trazara amplios triángulos con su brazo de
recho tan pronto como empezara a soñar y avisara al ex
perimentador con movimientos oculares justo antes de 
trazar cada triángulo. Se registró en el antebrazo derecho 
actividad EMG que era coherente con la acción de trazar 
el triángulo cada vez que se recibía la señal del movimiento 
ocular (Schatzman, Worsley y Fenwick, 1988). En otro es
tudio, se halló que una mujer capaz de recrear diversas 
relaciones sexuales positivas en sus sueños lúcidos expe
rimentaba orgasmos fisiológicos verdaderos en algunos 
de estos sueños (LaBerge, Greenleaf y Kedzierski, 1983). No 
obstante, las pruebas de que existan sueños lúcidos siguen 
siendo escasas; y yo sigo siendo escéptico, aunque estoy 
interesado, en tanto no aparezcan más pruebas.

¿P°r qué dormimos y por qué dormimos cuando lo hacemos?

Ahora que el lector se ha iniciado en las características del 
sueño y sus diversas fases, el foco de este capítulo cambia 
a considerar dos cuestiones fundamentales sobre el sueño: 
¿por qué dormimos? y ¿por qué dormimos cuando lo ha
cemos? La primera pregunta tiene que ver con las funcio
nes del sueño; la segunda, con su duración.

Se han propuesto dos tipos de teorías: las teorías de re
cuperación y las teorías circadianas. Las diferencias entre 
estas dos aproximaciones teóricas se ponen de manifiesto 
en las respuestas que ofrecen a las dos preguntas funda
mentales acerca del sueño.

Lo esencial de las teorías de recuperación del sueño es 
que el estar despierto altera, de alguna manera, la home
ostasis (el equilibrio fisiológico interno) del organismo, y 
es necesario dorm ir para restaurarlo. Las diversas teorías

de recuperación difieren en cuanto a la perturbación fi
siológica concreta que proponen como desencadenante 
del sueño — por ejemplo, es una creencia general que la 
función del sueño consiste en restaurar los niveles de ener
gía— . Sin embargo, independientemente de la función 
particular que postula cada una de las teorías de recupe
ración del sueño, todas ellas implican que la somnolencia 
se desencadena por una desviación de la homeostasis cau
sada por la vigilia y que el sueño termina cuando se ha re
cobrado la homeostasis.

Lo esencial de las teorías circadianas del sueño es que 
éste no es una reacción al efecto perturbador de estar des
pierto, sino el resultado de un mecanismo interno de sin
cronización —es decir, nosotros, los seres humanos, estamos 
programados para dorm ir por la noche independiente
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mente de lo que nos ocurra durante el día— . De acuerdo 
con estas teorías, hemos evolucionado para dormir por la 
noche porque el sueño nos protege de accidentes y de los de
predadores. (Recuérdese que los seres humanos evolucio
naron mucho antes de la llegada de la luz artificial).

Las teorías circadianas del sueño se centran más en 
cuando dormimos que en la función del sueño. No obs
tante, una versión extremista de la teoría circadiana pro-
--------------------------pone que el sueño no interviene en la

) eficacia del funcionamiento fisiológico
-------------------- /  del organismo. Conforme a esta teoría,
los seres humanos primitivos disponían de tiempo sufi
ciente para obtener comida, bebida, y para reproducirse 
apartadamente durante el día; y su fuerte motivación para 
dormir por la noche evolucionó con el fin de conservar las 
reservas de energía y hacerles menos susceptibles a los 
contratiempos (p. ej., los depredadores) en la oscuridad. 
Esta teoría sugiere que el sueño es similar a la conducta re
productora, en el sentido de que estamos fuertemente m o
tivados a dedicamos a ella; pero que no la necesitamos para 
estar sanos.

Algunos ejemplos pueden ayudamos a pensar acerca de 
la diferencia entre las aproximaciones de recuperación y
circadiana al sueño. Básicamente, las s --------------------
teorías de recuperación enfocan el (
sueño como un técnico nocturno que ^ --------------------
repara los daños producidos por la vigilia; mientras que las 
teorías circadianas ven el sueño como un padre estricto que 
exige inactividad porque esto nos mantiene fuera de pe
ligro.

El primer paso lógico en la búsqueda de las bases fi
siológicas del sueño es elegir entre las teorías de recupe
ración y las teorías circadianas. ¿Funciona el sistema del 
sueño mediante un reloj biológico que provoca un impulso 
imperioso a dorm ir a una hora determinada del día, qui
zás para conservar nuestra energía y protegemos de los de
predadores; o consiste en un sistema homeostático cuya 
función radica en corregir ciertos efectos adversos del per
manecer despierto? En los apartados siguientes se discu
tirán varias líneas de estudio que guardan relación con la 
respuesta a estas cuestiones

Análisis comparativo del sueño

Todos los mamíferos y las aves duermen, y su sueño es muy 
similar al nuestro — caracterizado por un EEG con on
das de gran amplitud y baja frecuencia, que alternan con 

otros periodos de ondas de baja am 
plitud y alta frecuencia ( véase Winson, 
1993)— . Incluso los peces, reptiles, an

fibios e insectos pasan por periodos de inactividad y falta 
de respuesta que son similares a los de los mamíferos 
(véase, p. ej., Shaw et a l, 2000). En la Tabla 14.1, se mues
tra la cantidad media de horas diarias que pasan dur
miendo diversas especies de mamíferos.

La investigación com parada del 
sueño ha llevado a varias conclusio
nes importantes. Consideremos cuatro 

de ellas. Primera, el hecho de que todos los mamíferos y 
aves duerman sugiere que el sueño desempeña una función 
fisiológica importante, y que no solamente sirve para pro
teger a los animales de los peligros y conservar la energía. 
Las pruebas son más sólidas en especies que tienen un 
mayor riesgo de ser atacadas cuando duermen (p. ej., los 
antílopes), así como en especies que han desarrollado m e
canismos complejos que les capacitan para dormir. Por 
ejemplo, en algunos mamíferos marinos, tales como los 
delfines, sólo duerme la mitad de su encéfalo en un m o
mento dado, de modo que la otra mitad pueda controlar 
salir a la superficie para tomar aire (véase Rattemborg, 
Amlanev y Lima, 2000). Va en contra de la lógica de la se-

c m  Promedio de horas que duermen al día 
diversas especies de mamíferos

ESPECIE DE MAMÍFERO
HORAS DE SUEÑO 

AL DÍA

Oso perezoso gigante 20
Zarigüeya, murciélago marrón 19
Armadillo gigante 18
Mono búho, armadillo de nueve franjas 17
Ardilla ártica 16
Musaraña de árbol 15
Cato, hámster dorado 14
Ratón, rata, lobo gris, ardilla 13
Zorro ártico, chinchilla, gorila, mapache 12
Castor de montaña 11
Jaguar, mono vervet, erizo 10
Mono rhesus, chimpancé, babuino, 
zorro rojo 9
Ser humano, conejo, conejillo de Indias, 
cerdo 8
Foca gris, hyrax gris, tapir brasileño 6
Hyrax de árbol, hyrax de roca 5
Vaca, cabra, elefante, asno, oveja 3
Ciervo, caballo 2
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lección natural para algunos animales con riesgo de ser ata
cados mientras duermen y para otros que han desarrollado 
mecanismos complejos el permitirles dormir, a menos que 
el sueño en sí mismo cumpla una función crítica (Rechts- 
chafFen, 1998).

Segunda, el hecho de que todos los mamíFeros y las aves 
duerman sugiere que la función del sueño no es una fun
dón  hum ana de tipo superior, especial. Por ejemplo, las 
propuestas de que el sueño contribuye a que los seres hu
manos reprogramemos nuestros complejos cerebros, o 
que permite cierto tipo de liberación emocional con el fin 
de que mantengamos nuestra salud mental, parecen haber 
sido descartadas debido a los resultados comparativos.

Tercera, las grandes diFerencias entre especies respecto 
al tiempo de sueño, sugieren que, aunque se precise el 
sueño para la supervivencia, no se necesita Forzosamente 
engrandes cantidades (véasede nuevo la Tabla 14.1). A los 
caballos y otros muchos animales les basta dorm ir de dos 
a tres horas diarias.

Cuarta, numerosos estudios han tratado de identificar 
algunas características que identifiquen diversas especies 
como largos o cortos durmientes. ¿Por qué los gatos sue
len dorm ir unas catorce horas al día y los caballos sólo 
alrededor de dos? Bajo la influencia de las teorías de recu
peración, los investigadores han centrado su esfuerzo en 
los Factores relacionados con la energía. Sin embargo, no 
hay una clara relación entre el tiempo de sueño de distin
tas especies y su nivel de actividad, su tamaño corporal o 
su temperatura corporal. El hecho de que el oso perezoso 
gigante duerma 20 horas diarias es un argumento de peso

contra la teoría de que el sueño es una reacción compen
satoria al gasto de energía. Por el contrario, las teorías 
circadianas predicen de manera correcta que el tiempo 
diario de sueño de cada especie se relaciona con la vul
nerabilidad de dicha especie mientras duerme y con la 
cantidad de tiempo que tiene que dedicar cada día a ali
mentarse y ocuparse de sus otras necesidades de super
vivencia. Por ejemplo, las cebras deben pastar casi 
continuamente para comer lo suficiente y son extremada
mente vulnerables a los ataques de los depredadores mien
tras duermen. Sin embargo, los leones africanos duermen 
a menudo de manera casi continua a lo largo de dos o tres 
días tras haberse atiborrado con una presa. La Fotografía 
de la Figura 14.4 lo dice todo.

4.3 Ciclos circadianos de sueño

El mundo en que vivimos oscila entre periodos de luz y os
curidad de 24 horas, y la mayoría de las especies que viven 
en la superficie de la tierra se han adaptado a este cambio 
regular de su entorno, desarrollando así una variedad de 
los llamados ritmos circadianos (véase Foster y Kreitzman, 
2004). (Circadiano significa «que dura aproximadamente 
un día».) Por ejemplo, la mayoría de las especies presen
tan un ciclo circadiano regular de vigilia-sueño. Los 
humanos aprovechan la luz del día para atender sus nece
sidades biológicas y duermen la mayor parte de la noche. 
Los animales nocturnos, como las ratas, duermen la mayor 
parte del día y permanecen despiertos durante la noche.

Aunque el ciclo de sueño-vigilia es el más obvio de los 
ritmos circadianos, es prácticamente imposible encontrar 
en animales un proceso fisiológico, bioquímico o con- 
ductual que no muestre en alguna medida una ritmicidad 
circadiana. Todos los días, en nuestros cuerpos se efec
túan una serie de cambios para que nos adaptemos a las

exigencias de los dos entornos en que vivimos: el de la luz 
y el de la oscuridad.

Nuestros ciclos circadianos se mantienen en su pro
grama de 24 horas mediante claves que proporciona el am 
biente. La clave más importante para la regulación de los 
ritmos circadianos en mamíferos es el ciclo diario de luz y 
oscuridad: las claves ambientales que pueden arrastrar6 
(controlar el momento en que ocurren) los ritmos circa
dianos se llaman sincronizadores [«Zeitgebers»], una pa
labra alemana que significa «marcadores de tiempo». En el 
ambiente controlado de un laboratorio, es posible alargar 
o acortar los ritmos circadianos modificando el ciclo de luz- 
oscuridad. Por ejemplo, cuando se someten a períodos al
ternantes de 10 horas de luz y 10 horas de oscuridad, los 
ciclos circadianos de los sujetos empiezan a adaptarse a 
días de 20 horas. En un m undo sin ciclos de luz y oscuri

6 Condicionar, entrenar o arrastrar («to etttrain») (N. de la T.).

FIGURA 14.4 Después de atracarse con una presa, los 
leones africanos suelen dormir casi continuamente durante 
dos o tres días. ¿Y dónde duermen? Donde quieren!
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dad de 24 horas, hay otros sincronizadores que pueden go
bernar los ciclos circadianos. Por ejemplo, los ciclos circa
dianos de sueño-vigilia de hámsteres que viven bajo luz o 
bajo oscuridad continua, pueden estar sujetos a tumos co
tidianos regulares de interacción social, acumulación de ali
mentos, comida o ejercicio físico (véase Mistlberger, 1994; 
Mistlberger eia/., 1996,1994; Sinclair y Mistlberger, 1997). 
Los hámsteres presentan ciclos circadianos especialmente 
evidentes y se utilizan como animales de experimentación 
para el estudio de los ritmos circadianos.

Ciclos circadianos de vigilia-sueño 
de curso libre
El estudio del sueño en ausencia de sincronizadores pro
porciona un método eficaz para estudiar el control del 
patrón temporal del sueño. ¿Qué ocurre con el ciclo vigi
lia-sueño y otros ciclos circadianos en un ambiente carente 
de sincronizadores? Sorprendentemente, bajo condiciones 
en las que no existe en absoluto ninguna clave temporal, 
los humanos y otros animales mantienen la totalidad de 
sus ritmos circadianos. Los ritmos circadianos de entornos 
estables se denominan ritmos decurso libre y su duración 
se llama período de curso libre. Los períodos de curso libre 
varían de longitud de un sujeto a otro, tienen una dura
ción relativamente constante en cada sujeto y suelen durar 
más de 24 horas —alrededor de 25 en la mayoría de los 
seres humanos {véase Lavie, 2001 )—. Parece ser que todos 
tenemos un reloj biológico interno, el cual tiende a atrasarse 
un poco a no ser que sea dirigido por claves ambientales 
relacionadas con el tiempo. En la Figura 14.5 se muestra 
un típico ciclo circadiano de vigilia-sueño de curso libre. 
Obsérvese su regularidad. Sin ninguna clave externa, este 
hombre se durmió aproximadamente cada 25,3 horas du
rante todo un mes.

Quizá la característica más notable de los ciclos circa
dianos de curso libre es que no tienen que aprenderse. In 
cluso las ratas que han nacido y se han criado en un 
ambiente de laboratorio estable (bajo luz u oscuridad 
constante) presentan ciclos de vigilia-sueño de curso libre 
regulares, de unas 25 horas (Richter, 1971).

Muchos animales muestran un ciclo circadiano de tem 
peratura corporal relacionado con su ciclo circadiano de 
vigilia-sueño. Tienden a dorm ir durante la fase descen
dente de su ciclo circadiano de temperatura corporal y a 
estar despiertos durante su fase ascendente. Sin embargo, 
cuando se aloja a los sujetos bajo condiciones de labora
torio constantes, sus ciclos de vigilia-sueño y de tempera
tura corporal a veces se disocian. Este fenómeno se llama 
desincronización interna. Por ejemplo, en un caso, ambos 
períodos, el de vigilia-sueño y el de temperatura corporal, 
de curso libre de u n  sujeto humano eran inicialmente de 
25,7 horas; entonces, por alguna razón desconocida, el pe
ríodo de curso libre del ciclo de vigilia-sueño aumentó
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FIGURA 14.5 : Un ciclo vigilia-sueño circadiano de 
curso libre de 25,3 horas de duración. Pese a vivir en un 
entorno sin cambios, sin señales temporales, el sujeto se fue a 
dormir cada día aproximadamente 1,3 horas más tarde que el 
día anterior. (Modificado de Wever, 1979, p. 30.)

hasta 33,4 horas y el período de curso libre del ciclo de tem 
peratura corporal disminuyó hasta 25,1 horas. La posibi
lidad de que existan simultáneam ente dos períodos 
diferentes de curso libre sugiere que hay más de un meca
nismo de sincronización circadiano, y que el sueño no se 
relaciona de m odo causal con el descenso de la tempera
tura corporal que normalmente se asocia con él.

Así pues, ¿qué nos ha enseñado la investigación del 
ciclo vigilia-sueño acerca de la función del sueño? El hecho 
de que la regularidad del periodo de curso libre de dichos 
ciclos se mantenga pese a las variaciones diarias de acti
vidad física y mental aporta un im portante apoyo a la 
superioridad de los factores circadianos sobre los factores 
de recuperación en la regulación del sueño. De hecho, ha 
habido varios intentos de cambiar el m om ento en que 
ocurre el sueño tanto en seres humanos como en anim a
les, manteniéndolos inmersos en intensa actividad física o 
mental, o exponiéndolos a agentes infecciosos; pero estos 
intentos apenas han tenido efecto en el sueño posterior de 
estos sujetos {véase Rechtschaffen, 1998)
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Desfase horario y cambio de turno 
de trabajo

Las personas de sociedades industrializadas modernas se en
frentan a dos alteraciones diferentes de los ritmos circadia
nos: el desfase horario («jet lag») y el cambio de tum o de 
trabajo. El desfase horario tiene lugar cuando los sincroni
zadores que controlan la fase de distintos ritmos circadianos 
se adelantan durante vuelos hacia el este (avances de fase), 
ose retrasan durante vuelos hacia el oeste (retrasos de fase). 
En el cambio de tum o de trabajo, los sincronizadores siguen 
siendo los mismos, pero los trabajadores se ven obligados a 
modificar su ciclo natural de sueño-vigilia con el fin de sa
tisfacer los requerimientos de horarios laborales cambian
tes. Ambas situaciones producen alteraciones en el sueño, 
fatiga, malestar general y disminución en el rendimiento en 
pruebas de funcionamiento físico y cognitivo. Las altera
ciones pueden durar varios días; por ejemplo, suele llevar 
unos 10 días readaptarse completamente tras un vuelo de 
Tokio a Boston — un avance de fase de 10,5 horas— .

¿Qué se puede hacer para reducir los efectos perjudi
ciales del desfase horario y del cambio de tum o de tra
bajo? Para reducir el desfase horario se han propuesto dos 
enfoques conductuales. Uno consiste en variar gradual
mente el ciclo de vigilia-sueño durante los días previos al 
vuelo. El otro, en adm inistrar tras el vuelo tratamientos 
que estimulen el cambio requerido en el ritm o  circa- 
diano. Por ejemplo, la exposición a la luz intensa por la 
m añana temprano tras un vuelo hacia el este acelera la 
adaptación al adelanto de fase horaria. De manera sim i
lar, los resultados de un estudio con hámsteres (M ro- 
sovskv y Salmón, 1987) sugieren que una buena sesión de 
ejercicio físico por la m añana tem prano el prim er día 
después de un vuelo con destino hacia el este podría ace
lerar la adaptación al avance de fase horaria: los hámste
res que hicierona una sesión de tres horas de carreras en 
la rueda, siete horas antes de su hora normal de comienzo 
de actividad, se adaptaron rápidamente a un adelanto de 
cinco horas en su ciclo de luz-oscuridad (véase la Figu
ra 14.6).
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Los hámsteres estuvieron activos Luego, el ddo luz-oscuridad se 
cada día durante la fase de oscuridad adelantó 8 horas. El ciclo de 
de 10 horas de su cido luz-oscuridad actividad circadiano del hámster se 
(la actividad se representa en rojo y adaptó gradualmente al avance de 
la oscuridad en negro). fase durante los 10  días siguientes.

FIGURA 14.6 )  Un período de ejercicio 
forzado acelera la adaptación a un avance de fase 
de 8 horas en el ciclo circadiano de luz-oscuridad. 
La actividad diaria se representa en rojo; los 
períodos de oscuridad, en negro; y los períodos de 
ejercicio forzado, en verde. (Modificado de Mrosovsky 
y Salmón, 1987.)

Horas
Los hámsteres que fueron da su actividad normal (la actividad
obligados a ejercitarse en una forzada se representa en verde),
rueda giratoria el día del avance de adaptaron su avance de fase
fase, 7 horas antes del momento u i día.
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Las empresas que emplean trabajadores por turnos 
han obtenido grandes éxitos en cuanto a mejorar la pro
ductividad y satisfacción laboral de esos trabajadores pro
gramando retrasos de fase en lugar de avances de fase, 
siempre que es posible, a los trabajadores sujetos a tum os 
se les cambia su horario habitual por otro que empieza el 
mismo día, más tarde. Es mucho más difícil irse a dormir

cuatro horas antes y levantarse cuatro horas antes (un 
avance de fase) que irse a dorm ir cuatro horas después y 
levantarse cuatro horas después (un retraso de fase). Esta 
es la razón de que los vuelos con destino hacia el este sean 
menos problemáticos para los pasajeros que los vuelos 
hacia el oeste.

Efectos de la privación de sueño

Las teorías circadianas y de recuperación hacen predic
ciones específicas sobre los efectos de la privación de sueño. 
Dado que las teorías de recuperación se basan en la pre
misa de que el sueño es una respuesta a la acumulación de 
algún efecto debilitador de la vigilia, predicen: 1) que los 
períodos largos de vigilia producirán alteraciones fisioló
gicas y conductuales; 2) que estas alteraciones empeorarán 
a medida que continúe la privación de sueño y 3) que, una 
vez finalizado un período de privación de sueño, se recu
pera gran parte del sueño perdido. ¿Se han confirmado 
estas predicciones?

Este apartado se inicia con una nota de advertencia 
acerca de una experiencia personal de privación de sueño. 
Luego se presentan dos estudios clásicos de privación de 
sueño. A continuación se resumen los principales datos de 
los estudios sobre privación de sueño realizados en seres 
humanos y en animales de laboratorio. Por último, se re
visan las pruebas de que el sueño suele ser más eficaz como 
resultado de la privación previa.

Experiencia personal de privación 
de sueño: nota de advertencia
Estoy seguro que el lector habrá experimentado las con
secuencias negativas de la falta de sueño. Cuando se 
duerme bastante menos de lo acostumbrado, al día si
guiente uno se siente malhumorado e incapaz de funcio
nar como normalmente lo hace. Aunque tales experiencias 
de privación de sueño son impuestas, hay que ser cauto a 
la hora de interpretar las propias experiencias y experien
cias similares de los demás. Permítaseme ilustrar este punto 
refiriéndome a una noticia que se da recurrentemente.

Cada pocos meses, veo en la televisión o leo en el pe
riódico que la mayor parte de la gente necesita más sueño. 
Para apoyar este argumento, un «experto» explica que 

mucha gente en la sociedad m oderna 
trabaja tanto tiempo y con un horario 
tan irregular que no duerme lo sufi

ciente y, como resultado, padece todo tipo de efectos ad

versos. Para demostrarlo, se suele entrevistar a unos cuan
tos camióneros que cubren largas distancias y a trabaja
dores por tu rnos quienes describen sus experiencias 
referentes al sueño. Hay dos cosas que no se les ocurren 
nunca a los periodistas ni al «experto». Primera, nunca se 
les ocurre que la mayoría de las personas que duerme 
poco o irregularmente lo hace porque están estresados. 
Segunda, nunca se les ocurre que las personas que se ven 
obligadas a cam biar su horario  de sueño experim en
tan  también una alteración im portante de sus ritm os 
circadianos. De m anera que el estrés y las alteraciones 
circadianas podrían ser responsables, o al menos con
tribuir, de muchos de los efectos adversos frecuente
m ente atribuidos a la pérdida de sueño (véaseTaub y Ber- 
ger, 1973).

Complicando estas dos posibles causas está el hecho de 
que la mayoría de la gente ha demostrado ser malos jue
ces de la repercusión de la privación de sueño en su ren
dimiento. Se ha informado de dos tipos de errores: en 
algunos casos la gente afirma que no puede funcionar tras 
privación de sueño pero que rinden normalmente; en 
otros casos, la gente sostiene que la falta de sueño no ha 
afectado negativamente su rendimiento, aun cuando los 
datos dicen otra cosa.

En consecuencia, nuestras propias experiencias de falta 
de sueño y los testimonios de otros que también las han 
experimentado han de interpretarse con precaución. Para 
comprobar los efectos de la pérdida de sueño se requiere 
una investigación metódica.

Dos casos clínicos clásicos de privación 
de sueño
Comencemos nuestra discusión de las investigaciones 
sobre la privación de sueño analizando dos estudios clá
sicos. El primero es el caso de un grupo de estudiantes de 
estudiantes privados de sueño, descrito por Kleitman 
(1963); el segundo es el caso de Randy Gardner, descrito 
por Dement (1978).
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El caso de los estudiantes 
privados de sueño

Si bien había diferencias en muchas de las experiencias 
subjetivas de las personas que evitaban dormir, había 
varios aspectos comunes a la mayoría... Durante la 
primera noche, el sujeto no se sentía demasiado can
sado ni somnoliento. Era capaz de leer o estudiar o tra 
bajar en el laboratorio sin necesitar mucha atención 
por parte del vigilante, pero a m enudo sufría una cri
sis de somnolencia entre las 3:00 y las 6:00... A la ma
ñana siguiente, el sujeto se sentía bien, salvo por un 
ligero malestar que siempre aparecía al sentarse y des
cansar durante algún tiempo. Sin embargo, si se m an
tenía ocupado con sus tareas cotidianas de rutina, 
podía olvidarse de haber pasado una noche sin dormir. 
Durante la segunda noche... leer o estudiar le resultaba 
casi imposible, ya que estar sentado tranquilamente 
desembocaba en una incluso mayor sensación de 
sueño. Al igual que durante la primera noche, hubo un 
período de dos a tres horas a primera hora de la ma
ñana en que las ganas de dorm ir eran casi irresistibles... 
Por la mañana, más tarde, la somnolencia disminuía 
una vez más y el sujeto era capaz de llevar a cabo el tr a 
bajo de laboratorio habitual com o lo hada de cos
tumbre. No le convenía, sin embargo, sentarse, so pena 
de dormirse; sobre todo si asistía a dase...

La tercera noche fue pareada a la segunda y el 
cuarto día fue como el tercero... Después este tiempo, 
el sujeto estaba tan  somnoliento como cabría esperar. 
Los que continuaron despiertos experimentaron olea
das de aum ento y descenso de la somnolencia, siendo 
ésta más intensa aproximadamente a la misma hora 
cada noche (Kleitman, 1963, pp 220-221).

El caso de Randy Gardner

Como parte de un brillante proyecto científico en 
1965, Randy Gardner y dos compañeros de clase a 
quienes se les había encargado mantenerle despierto, 
planearon batir el récord mundial de 260 horas con
secutivas de vigilia. Dement se enteró del proyecto 
por los periódicos y, viendo la oportunidad de recabar 
información im portante, se unió al equipo para la 
tranquilidad de los preocupados padres de Randy. Éste 
resultó ser un tipo simpático y colaborador, aunque se 
quejaba airadamente cuando su equipo no le permi
tía cerrar los ojos durante más de unos segundos en 
cualquier ocasión. No obstante, de ninguna manera 
podía considerarse el comportamiento de Randy como 
anormal o alterado. Hacia el final de su período vigil,

Randy mantuvo una rueda de prensa a la que asistie
ron periodistas y equipos de televisión de todo Esta
dos Unidos, en la cual se com portó impecablemente. 
Cuando le preguntaron cómo se las había arreglado 
para mantenerse despierto durante 11 días, contestó 
muy cortésmente: «Es una cuestión de mente». Randy 
se fue a dorm ir exactamente 264 horas y 12 minutos 
después de haber sido despertado por su reloj desper
tador 11 días antes. ¿Y cuánto tiempo durmió? Sólo 14 
horas la primera noche, y después retomó su horario 
habitual de ocho horas de sueño. Aunque puede pa
recer asombroso que Randy no necesitara dorm ir más 
tiempo para «ponerse al día» del sueño perdido; en 
estos casos es típico que no haya una recuperación 
sustancial del sueño (Dement, 1978).

La Sra. Maureen Weston sustituyó más tarde a Randy 
Gardner en el Libro délos records mundiales. Durante una 
maratón de mecedoras en 1977, la Sra. Weston se mantuvo 
balanceándose durante 449 horas (18 días, 17 horas) — una 
impresionante muestra de «meciéndose en torno al 
reloj»— . Dicho sea de paso, mi modesto programa de re
ducción de sueño va por el décimo día.

Estudios experimentales de privación 
de sueño en seres humanos
Las investigaciones han evaluado los efectos en seres hu
manos de programas de privación de sueño que van desde 
una ligera reducción del tiempo de sueño en una noche 
hasta una privación total durante varias noches, y han 
evaluado los efectos de estos programas sobre docenas de 
medidas: medidas de somnolencia, de estado de ánimo, 
cognición, rendimiento m otor y funciones fisiológicas.

Se ha visto que incluso niveles moderados de privación 
de sueño — por ejemplo, tres o cuatro horas en una 
noche—  ejercen tres efectos consistentes. En prim er lugar, 
el sujeto privado de sueño manifiesta un aumento de som 
nolencia: dice que está más somnoliento y se duerme con 
mayor rapidez si se le da la oportunidad de hacerlo. En se
gundo lugar, los sujetos privados de sueño presentan alte
raciones en varias pruebas objetivas de estado de ánimo. 
Y en tercer lugar, tienen un rendimiento deficiente en 
pruebas de vigilancia, tales como escuchar una serie de 
tonos y dar una respuesta cuando hay uno que difiere li
geramente del resto.

Después de dos o tres días de privación de sueño con
tinuada, los sujetos experimentan microsueños. Los mi- 
crosueños son periodos breves de sueño, de 2 ó 3 segundos 
de duración, en los que los párpados se cierran y los suje
tos son menos sensibles a los estímulos externos, incluso 
cuando están sentados o de pie. Los microsueños alteran
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el rendimiento en pruebas pasivas, como son las pruebas 
de vigilancia, pero no son necesarios para que dichas alte
raciones ocurran (Dinges et a/., 1997; Ferrara, De Gennaro 
yBertini, 1999).

Sorprendentemente los efectos de la privación de sueño 
sobre las complejas funciones cognitivas, rendim iento 
motor y funciones fisiológicas han sido mucho menos 
consistentes. Se han observado alteraciones en algunos es
tudios, pero no en otros, incluso tras periodos de privación 
prolongados (p. ej., Bonnet y Arand, 1996; Dinges et a l, 
1997; Gillberg et a l, 1996; Harrison y Hom e, 1997). Por 
ejemplo, M artin (1986) concluyó que los cambios fisioló
gicos adversos que siguen a la privación de sueño aún han 
de ser probados convincentemente; Van Helder y Ra- 
domski (1989) hallaron que períodos de privación de 
sueño de más de 72 horas no influían en la fuerza física o 
el rendim iento motor, salvo por una dism inución del 
tiempo en alcanzar el estado de agotamiento; y se ha com 
probado que pruebas activas de capacidad cognitiva com 
pleja (tales como pruebas de inteligencia — CI— ) son en 
gran medida inmunes a la alteraciones provocadas por la 
privación de sueño (Binks, Waters y Hurry, 1999; Percival, 
Hom e y Tilley,1983). Ha de señalarse, sin embargo, que 
aunque el rendimiento en pruebas de inteligencia se ve 
poco influido por la privación de sueño, H om e (1983) 
encontró que 32 horas de esta privación alteran notable
mente el rendimiento en diversas pruebas diseñadas ex
presamente para medir la creatividad.

Para situar la privación de sueño en su contexto, quiero 
compararla con la privación de las conductas motivadas 
que se han revisado en los Capítulos 12 y 13. Si a los suje

tos se les priva de la oportunidad de 
comer o de tener una actividad sexual, 
los efectos podrían ser graves e inevi

tables. En el prim er caso, podrían acontecer la inanición y 
la muerte; en el segundo, podría darse una perdida total de 
la capacidad reproductora. No se han descrito efectos tan 
dramáticos en los estudios de privación de sueño. De 
hecho, como el lector está a punto de saber, ninguna de las 
tres predicciones principales de la aproximación restau
radora para comprender el sueño se ha confirmado.

Estudios de privación de sueño 
en animales de laboratorio
Los estudios que se han servido de una plataform a gira
toria (véase la Figura 14.7) para privar de sueño a ratas su
gieren que la privación de sueño podría no ser tan 
inofensiva como apuntan las pruebas realizadas con seres 

humanos. Se coloca a dos ratas, una 
experimental y su control acoplado 
[«yokedcontro»l], en cámaras del apa

rato separadas. Cada vez que el EEG de la rata experi
mental indica que está durmiendo, la plataforma, que sirve

FIGURA 14.7 Plataforma giratoria utilizada para privar 
de sueño a una rata experimental mientras se expone a una 
rata de control acoplado a la misma cantidad y pauta de 
rotaciones de la plataforma. La plataforma en la que se posan 
ambas ratas gira cada vez que la rata experimental presenta 
signos EEG de sueño. Si la rata que duerme no se despierta 
inmediatamente, cae al agua. (Modificado de Rechtschaffen etal., 
1983.)

de suelo a la mitad de ambas cámaras, comienza a girar len
tamente. Como resultado, si la rata experimental que 
duerme no se despierta inmediatamente, cae en una pis
cina de agua poco profunda. A la rata de control acoplada 
se le somete exactamente al mismo tipo de rotaciones de 
la plataforma; pero si no está durmiendo puede evitar con 
facilidad caer al agua con sólo andar en dirección contra
ria a la que gira la plataforma. Las ratas experimentales sue
len m orir tras varios días, m ientras que las de control 
acoplado se mantienen relativamente sanas (véase Rechts
chaffen y Bergmann, 1995).

El hecho de que sujetos humanos hayan sido privados 
de sueño durante períodos similares de tiempo sin conse
cuencias funestas aboga por la precaución al interpretar los 
resultados de los experimentos de privación de sueño con 
el método de la plataforma. Pudiera 
ser que el hecho de ser despertada re
petidamente por la plataforma girato
ria o, peor aún, de ser arrojada al agua m ientras está 
dormida, provoque la m uerte de las ratas experimentales, 
no porque les impida dormir, sino porque es estresante y 
físicamente perjudicial. Esta interpretación es coherente 
con los síntomas patológicos que revelaron las ratas expe
rimentales en los exámenes de autopsia: por ejemplo, glán
dulas suprarrenales inflamadas, pulmones colapsados, 
úlceras gástricas y hemorragias internas. Por descontado, 
no sería posible estudiar adecuadamente los efectos de la
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privación de sueño en seres no humanos, debido a los 
efectos inevitables de confusión del estrés extremo (véase 
Benington y Heller, 1999; D’Almeida et a l, 1997; Hom e,
2000).

Privación de sueño REM
Dada su asociación con los ensueños, el sueño REM ha sido 
objeto de minuciosas investigaciones. En un esfuerzo por 
poner de manifiesto las funciones particulares del sueño 
REM, los investigadores del sueño han privado especí
ficamente de este tipo de sueño a sujetos dorm idos, 
despertándoles cada vez que se iniciaba un período de 
sueño REM.

Se ha comprobado que la privación de sueño REM 
presenta regularmente dos efectos (véase la Figura 14.8). 
Primero, con cada noche sucesiva de privación se da una

mayor tendencia por parte de los sujetos a iniciar secuen
cias REM. De este modo, a medida que progresa la priva
ción de sueño REM, ha de despertarse a los sujetos cada 
vez con más frecuencia para evitar que acumulen una can
tidad significativa de sueño REM. Por ejemplo, durante la 
primera noche de privación de sueño REM en un experi
mento (Webb yAgnew, 1967), hubo que despertar a los su
jetos 17 veces para evitar que tengan períodos prolongados 
de sueño REM. Pero durante la séptima noche de pri
vación tuvieron que ser despertados 67 veces. Segundo, 
tras la privación de sueño REM los sujetos presentan un 
rebote de REM7 las primeras dos o tres noches (Brunner et 
a l, 1990).

7 Aumento de la cantidad de sueño REM en la noche o noches poste 
ñores (N. de la T.).
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La cantidad de despertares que se requieren para privar 
a un sujeto de sueño REM aumenta a medida que se 
prolonga el período de privación.
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Después de un período de privación de sueño REM, 
los sujetos pasaron una proporción mayor de lo habitual 
de su tiempo de sueño en sueño REM. FIGURA 14.8 Los dos efectos de la 

privación de sueño REM.



3 9 6  Capítulo 14 ~ Sueño, ensueños y ritmos circadianos

El aumento compensatorio de sueño REM que sigue a 
un período de privación de sueño REM sugiere que la 
cantidad de este tipo de sueño está regulada por mecanis
mos separados de los que regulan la cantidad de sueño de 
ondas lentas, y que el sueño REM desempeña una función 
especial. Se han propuesto numerosas teorías sobre las 
funciones del sueño REM (véase Webb, 1973; Winson, 
1993). La mayoría pueden clasificarse en una de tres cate
gorías: 1) las que postulan que el sueño REM es necesario 
para el mantenimiento de la salud mental del individuo;
2) las que postulan que el sueño REM es necesario para el 
mantenimiento de los niveles normales de motivación, y
3) las que postulan que el sueño REM es necesario para el 
procesamiento de los recuerdos. Ninguna de estas teorías 
se ha erigido en clara vencedora. Los informes acerca de 
que la privación de sueño REM produce una serie de pro
blemas de personalidad y de motivación (véase p. ej., De- 
ment, 1960) no se han podido replicar, y los informes más 
recientes de que la privación de sueño REM produce pér
dida de memoria de determinados tipos de información 
aprendidos el día anterior (véase Hobson y Pace-Schott, 
2002), aunque son prometedores, siguen siendo contro
vertidos (véase Maquet, 2001; Siegel, 2001)

Uno de los retos que ha de afrontar cualquier teoría 
sobre la función del sueño REM es explicar porqué los fár
macos antidepresivos tricíclicos no resultan gravemente 
debilitantes. Dado que los antidepresivos tricíclicos blo
quean selectivamente el sueño REM, los pacientes que los 
tom an con regularidad en grandes dosis (p. ej., para com 
batir la depresión) tienen poco sueño REM durante varios 
meses seguidos —y aun así no experimentan efectos se
cundarios graves debido a su pérdida de sueño REM— . 
Otro dato que no es coherente con la mayoría de las teo
rías sobre el sueño REM es que es el predominante en las 
semanas que preceden y siguen al nacimiento.

Una teoría reciente acerca del sueño REM se basa en la 
premisa de que este tipo de sueño no cumple una función 
esencial: ésta es la teoría del sueño REM por defecto (Home, 
2000). Conforme a esta teoría, es difícil permanecer con
tinuamente en sueño NREM, de modo que el cerebro cam
bia periódicam ente de u n  estado a otro. Si hay una 
necesidad física que satisfacer inm ediatam ente (p. ej., 
comer o beber), el cerebro pasa a vigilia; si no hay necesi
dades inmediatas cambia por defecto al estado de sueño 
REM. Según dicha teoría, el sueño REM y la vigilia son es
tados similares, pero el sueño REM es más adaptativo 
cuando no hay necesidades físicas inmediatas. Un apoyo 
indirecto de esta teoría procede de las muchas semejanzas 
entre el sueño REM y la vigilia. Por ejemplo ,el lector ya 
conoce los elevados niveles de actividad neuronal, la rápida 
frecuencia cardiaca y la alta tensión arterial que caracteri
zan al sueño REM; y se ha demostrado que los sujetos se 
despiertan fácil y rápidam ente del sueño REM (véase 
Hom e, 2000).

Un estudio de Nycamp y colaboradores (1998) pro
porciona más apoyo directo a la teoría del sueño REM 
por defecto. Estos investigadores despertaron a sujetos 
cada vez que entraban en fase de sueño REM pero, en vez 
de permitirles dormirse de nuevo inmediatamente, susti
tuyeron un periodo de 15 minutos de vigilia por cada uno 
de los periodos REM perdidos. En estas condiciones, los 
sujetos, a diferencia de los sujetos del grupo de referencia, 
no se sintieron cansados al día siguiente, pese a que sólo 
habían dormido cinco horas, y no tuvieron rebote de sueño 
REM. En otras palabras, no parecía haber necesidad de 
sueño REM si se sustituía con periodos de vigilia. Esto es 
consistente con el hallazgo de que cuando los antidepre
sivos reducen el sueño REM, aum enta el número de des
pertares nocturnos (véase Home, 2000).

La privación de sueño aumenta 
la eficiencia del sueño
Uno de los descubrimientos más importantes de la inves
tigación sobre la privación de sueño en seres humanos es 
que las personas que están privadas de sueño se convier
ten en durmientes con un sueño más eficiente8. En con
creto, en su sueño hay una proporción más alta de sueño 
de ondas lentas (fases 3 y 4), lo que parece servir a la prin
cipal función de recuperación. Puesto que éste es un des
cubrimiento tan relevante, veamos seis de las principales 
pruebas que lo apoyan.

Primero, aunque los sujetos recu
peran tan sólo una pequeña parte del 
total de sueño perdido tras un perío
do de privación, la mayor p arte  del 
sueño perdido que recuperan es la fase 
4 (véase p. ej. Borbély et a/., 1981; De 
Gennaro, Ferrara y Bertini, 2000; Lu- 
cidi etal.y 1997). Segundo, tras priva
ción de sueño, el EEG del sueño de 
ondas lentas en seres humanos se ca
racteriza por una proporción de ondas 
lentas incluso mayor de lo normal (Borbély, 1981; Borbély 
etaly 1981). Tercero, los cortos durmientes [personas que 
necesitan dorm ir poco] por lo general tienen tanto sueño 
de ondas lentas como los largos durmientes [personas 
que necesitan dormir mucho] (véasep. ej., Jones y Oswald, 
1966; Webb y Agnew, 1970). Cuarto, si se pide a los suje
tos que duerm an una siesta extra durante la m añana si
guiente a una noche completa de sueño, el EEG de esta 
siesta contendrá pocas ondas lentas y la siesta no reducirá 
la duración del sueño de la noche siguiente (véase p. ej., 
Akerstedt y Gillberg, 1981; Hume y Mills, 1977; Karacan 
et al.y 1970). Quinto, los sujetos que reducen gradual-

EN EL CD

En el módulo  ̂
Buenos días, la 
cámara capta a 
Pinel llegando 
a su despacho a las 
&00 de la mañana 
Analiza una 
frecuente
concepción errónea 
sobre el sueño.

8 Por eficiencia del sueño se entiende el tiempo que un sujeto pasa en 
sueño verdadero durante el tiempo que se dedica a dormir (N. de la T.).
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EXPLO E SU CER BR
Antes de proseguir con este capítulo, examine su cerebro com- tas correctas se presentan en la parte inferior de esta página,
pletando los siguientes ejercicios para asegurarse de que ha Antes de seguir adelante, revise los datos relacionados con sus
aprendido los aspectos fundamentales del sueño. Las respues- errores y omisiones

1. Los tres correlatos psicofisiológicos del sueño que se 
estudian más frecuentemente son el EEG, el EMG y el

2. La fase 4 del sueño se caracteriza por un predominio de 
bs ondas_________________________ .

3. El EEG de la fase 1__________________________no se
acompaña de REMs ni de pérdida de tono muscular axial.

4. Los sueños ocurren predominantemente durante el 
sueño_________________________ .

5. La teoría moderna alternativa a la teoría de Freud sobre
los ensueños es la teoría__________________________de
Hobson.

6. Las señales ambientales que pueden arrastrar a los 
ritmos circadianos se denominan 
_________________________ o marcadores de tiempo.

7. En contraposición a las predicciones de las teorías de

recuperación del sueño, cuando un sujeto permanece 
despierto más tiempo de lo normal en condiciones de 
curso libre, el período siguiente de sueño tiende a ser

8. La prueba más convincente de que la privación de sueño 
REM no debilita gravemente procede del estudio de 
pacientes que toman_________________________ .

9. Tras un largo período de privación de sueño
(p. ej., varios días), la primera noche de sueño de un 
sujeto es sólo ligeramente más larga de lo normal, pero 
contiene una proporción mucho mayor de ondas

10. Parece ser que el sueño__________________________en
particular, más que el sueño en general, desempeña la 
principal función de recuperación.

mente su tiempo habitual de sueño tienen menos fases 1 
y 2 del sueño, pero la duración de su sueño de ondas len
tas sigue siendo aproximadamente la misma que antes 
(Mullaney e ta l , 1977; Webb y Agnew, 1975). Y sexto, des
pertar repetidamente a los sujetos durante sueño REM 
produce un escaso aumento, si es que alguno, de la som 
nolencia que sienten al día siguiente; mientras que des
pertar repetidamente a los sujetos durante el sueño de 
ondas lentas tiene consecuencias notables (Nykamp et 
al,  1998).

El hecho de que el sueño alcance más eficiencia en per
sonas que duermen menos significa que los estudios con
vencionales de privación de sueño carecen prácticamente 

de valor para averiguar cuánto necesi
tan dorm ir los seres humanos. Las 
consecuencias negativas de la pérdida 

de sueño en sujetos con sueño poco eficiente no indican 
si el sueño perdido era realmente necesario; la verdadera 
necesidad de sueño sólo se puede determinar por medio 
de experimentos en los que el sueño se reduce de manera 
regular durante varias semanas, con el fin de dar a los su
jetos una oportunidad de adaptarse a una m enor cantidad 
de sueño aumentando su sueño hasta su máxima eficien
cia. Sólo cuando las personas están durmiendo a su nivel 
de máxima eficiencia se puede determinar cuánto sueño

necesitan realmente. Este tipo de estudios de reducción del 
sueño se expondrá más adelante en este capítulo, pero de
tengámonos aquí para reflexionar sobre este punto — es 
extremadamente importante, y es totalmente consistente 
con la nueva apreciación de plasticidad y capacidad de 
adaptación del cerebro mamífero adulto— .

Éste es u n  buen momento, aquí, al final del apartado 
sobre privación de sueño, para registrar un breve informe 
de mis progresos. Hace ahora dos semanas que empecé mi 
programa de cinco horas de sueño por noche. En gene
ral, todo va bien. Mis progresos en este capítulo han ido 
más deprisa de lo habitual. No estoy teniendo problemas 
para levantarme a tiempo ni para realizar mi trabajo, pero 
me cuesta más esfuerzo mantenerme despierto al ano
checer. Si intento leer o ver un poco la televisión después 
de las 22.30, experimento microsueftos. Por suerte para 
mí, los que se llaman mis amigos se complacen asegu
rándose de que mis transgresiones no duren más de unos 
segundos.
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Cuatro áreas del encéfalo implicadas en el sueño

En esta sección se le presentarán al lector cuatro áreas del 
encéfalo que están implicadas en el sueño. Conocerá más 
acerca de ellas en el último apartado, dedicado a los tras
tornos del sueño.

Dos áreas del hipotálamo implicadas 
en el sueño
Es sorprendente que dos áreas del encéfalo que están in 
volucradas en la regulación del sueño fueran descubiertas 
a principios del siglo xx, mucho antes de que surgiera la 
neurociencia com portam ental m oderna. El descubri
miento lo realizó un neurólogo vienés, el Barón Constan- 
tin Von Economo.

El caso de Constantin Von 
Economo, el neurólogo perspicaz

Durante la primera Guerra Mundial, una infección 
viral cerebral grave, la encefalitis letárgica se extendió 
por el mundo. Muchas de sus víctimas dorm ían casi 
continuamente. Constantin Von Economo descubrió 
que los cerebros de los enfermos fallecidos que habían 
tenido problemas de sueño excesivo tenían todos le
siones en el hipotálamo posterior y regiones adyacen
tes del mesencèfalo. Dirigió pues su atención a los 
cerebros de un pequeño grupo de víctimas de la en
cefalitis letárgica que padecían el trastorno de sueño 
opuesto: en contraposición a la mayoría de estos pa
cientes, tenían problemas para lograr dormir. Encon
tró que en los cerebros de esta minoría de pacientes 
fallecidos siempre había lesiones en el hipotálamo an
terior y regiones adyacentes del prosencéfalo basai. 
Basándose en estas observaciones clínicas, Von Eco- 
nomo concluyó que el hipotálamo posterior favorece 
la vigilia mientras que la región preóptica favorece el 
sueño.

Desde que Von Economo descubriera la implicación 
del hipotálamo posterior y el hipotálamo anterior en la vi
gilia y el sueño humano, respectivamente, esta implicación 

ha sido confirmada por estudios de 
lesión en anim ales experimentales 
(véase Saper, Chou y Scammell, 2001). 

La localización del hipotálamo posterior y del anterior se 
muestran en la Figura 14.9.

Sistema reticular activador y sueño

O tra área involucrada en el sueño se descubrió com pa
rando los efectos de dos secciones transversales diferentes 
del tronco cerebral en gatos. Primero, en 1936, Bremer
seccionó el tronco cerebral de gatos ^ -------------------- -¡
entre los tubérculos cuadrigéminos infe- (
riores y los tu bérculos cuadrigéminos su  ------
periores con el fin de desconectar el prosencéfalo del input 
sensorial ascendente (véase la Figura 14.10). Esta prepara
ción quirúrgica se conoce como preparación de cerebro 
aislado9.

Bremer encontró que el EEG cortical del prosencéfalo 
aislado del gato mostraba un sueño de ondas lentas casi 
continuamente. Sólo cuando se presentaban estímulos 
fuertes, visuales o auditivos, (el cerebro aislado conserva 
intactos el input visual y el olfativo) podía cambiarse la ac
tividad EEG continua de ondas lentas y gran amplitud a 
un  EEG desincronizado —de baja amplitud y alta fre
cuencia— . Sin embargo, este efecto de activación rara vez 
duraba más que el estímulo.

A continuación, y para comparar los efectos, Bremer 
(1937) hizo una sección transversal completa (un corte a tra
vés) del tronco cerebral de un grupo diferente de gatos. 
Estas secciones se hicieron a nivel de la región caudal del 
tronco del encéfalo y por lo tanto desconectaban el encé
falo del resto del sistema nervioso (véase la Figura 14.10). 
Dicha preparación se denominó preparación de encéfalo 
aislado10.

A pesar de seccionar la mayor parte de las mismas fi
bras sensitivas que la sección de cerebro aislado, la sección 
de encéfalo aislado no alteró el ciclo normal del EEG de 
sueño y de vigilia (Bremer, 1937). Esto sugirió que en al
guna parte del tronco del encéfalo entre las dos secciones 
existía una estructura que mantiene la vigilia.

Más tarde, dos hallazgos importantes sugirieron que 
esta estructura de vigilia localizada en el tronco del encé
falo era la formación reticular. En primer lugar, se com 
probó que las secciones transversales parciales a nivel del 
cerebro aislado alteraban el ciclo vigilia-sueño normal 
del EEG cortical sólo cuando interrumpían la parte nuclear 
del tronco del encéfalo; cuando las secciones parciales se 
restringían a áreas más laterales, que contienen los fas
cículos sensitivos ascendentes, tenían poco efecto sobre el 
EEG cortical (Lindsey, Bowden y Magoun, 1949). En se
gundo lugar, se dem ostró que la estimulación eléctrica de

9 Originalmente conocido como «cerveau isolé» (N. de la T.).
10 Originalmente conocido «encéphale isolé» (N. de la T.).
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Región anterior 
del hipotálamo, 
área del prosencófalo 
basal (sueño)

Región posterior 
del hipotálamo, 
área mesencefálica (vigilia)

FIGURA 14.9 Dos de las regiones del 
encéfalo implicadas en el sueño. Se piensa que la 
región anterior del hipotálamo y el prosencéfak) basal 
adyacente inducen el sueño; y que la región del 
hipotálamo posterior y el mesencèfalo adyacente 
inducen la vigilia.

la formación reticular en gatos dormidos les despertaba, En 1949, Moruzzi y Magoun consideraron estos cua-
produciendo un prolongado período de desincronización tro hallazgos en conjunto: 1) los efectos sobre el EEG cor
del EEG (Moruzzi y Magoun, 1949). tical de la preparación de cerebro aislado, 2) los efectos

Cuatro pruebas de que el sistema activador 
reticular está implicado en el sueño

I Los gatos con una sección transversal 
a nivel de los tubérculos cuadrigéminos 
(esto es, una preparación de cerebro aislado) 

presentaron un patrón de sueño de ondas 
lentas continuo en su EEG  cortical.

2 Las lesiones a nivel medio de 
los tubérculos cuadrigéminos 

que dañaron la zona central de la 
formación reticular, pero dejaron 
intactas las fibras sensitivas, 
produjeron un EEG cortical indicativo 
de sueño de ondas lentas continuo.

estimulación eléctrica 
la formación reticular 
produjo una 

ronización del EEG 
y despertó a los 

que dormían.

4 Los gatos con una 
sección transversal 
a nivel de la región 

caudal del tronco del 
encéfalo (esto es, una 
preparación de encéfalo 
aislado) presentaron un 
ciclo vigilia-sueño 
nnrmal rte FFG  rnrtinal

La

FIGURA 14.10 : Cuatro pruebas de que 
el sistema activador reticular está implicado 
en el sueño.

En conjunto, estos cuatro hallazgos sugirieron que un área que 
produce la vigilia se localizaba en la formación reticular entre las 
secciones transversales de cerebro aislado y de encéfalo aislado.
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sobre el EEG cortical de la preparación de encéfalo aislado,
3) los efectos de las lesiones de la formación reticular, y 4) 
los efectos sobre el sueño de la estimulación de la forma
ción reticular. Basándose en estos cuatro hallazgos clave, 
Moruzzi y Magoun, propusieron que un nivel bajo de ac
tividad en la formación reticular produce sueño y que un 
nivel elevado produce vigilia. En efecto, esta teoría está tan 
ampliamente aceptada que a la formación reticular se le 
llama sistema reticular activador, aun cuando mantener 
la vigilia sea solamente una de las funciones de los muchos 
núcleos que incluye.

Núcleos reticulares del sueño REM
La cuarta área cerebral involucrada en el sueño controla 
el sueño REM y está incluida en el área cerebral que se 
acaba de describir — es parte de la formación reticular 
caudal— . Es lógico que un área del encéfalo involucrada

en mantener la vigilia esté también involucrada en origi
nar el sueño REM, dadas las semejanzas entre los dos es
tados. De hecho, el sueño REM está controlado por una 
serie de núcleos dispersos por toda la formación reticular 
caudal. Cada zona se encarga del control de uno de los 
principales índices del sueño REM (Siegel, 1983; Vertes, 
1983) — una zona, de la reducción del tono muscular axial; 
o tra zona, de la desincronización del EEG; otra, de los 
movimientos oculares rápidos, y así sucesivamente— . En 
la Figura 14.11 se representa la localización aproximada en 
el tronco cerebral caudal de cada uno de estos posibles cen
tros del sueño REM.

Pensemos un instante en las amplias implicaciones de 
estos diversos núcleos relacionados con el sueño REM. Al 
pensar en los mecanismos cerebrales 
de la conducta, mucha gente asum e 
que si hay un nom bre para una con
ducta, debe haber un única estructura en el cerebro para

Ondas theta 
hipocampales (ondas 
EEG hipocampales 
entre 5 y 8 Hz)

Movimientos 
oculares rápidos

Cambios
cardiorrespiratorios

Desincronización 
del EEG cortical

Sacudidas de 
las extremidades

Puntas PGO (puntas EEG 
registradas en la protuberancia, 
núcleo geniculado lateral 
y corteza occipital)

Relajación de los 
músculos axiales

J  s
FIGURA 14.11 ;  Sección sagital del tronco del encéfalo del gato que ilustra las áreas que controlan los diversos índices 

fisiológicos de sueño REM. (Modificado de Vertes, 1983.)
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ella; en otras palabras, asumen que las presiones evoluti
vas han actuado para modelar el cerebro humano con
forme a nuestro lenguaje y teorías actuales. Aquí vemos el 
punto débil de este supuesto: el cerebro está organizado 
acorde a principios diferentes, y el sueño REM se m ani
fiesta sólo cuando una red de estructuras independientes 
se activan conjuntamente. Con esto se relaciona el hecho 
de que los cambios fisiológicos que se dan juntos para de
finir el sueño REM a veces se separen y sigan caminos d i
ferentes —y lo mismo es válido respecto a los cambios que 
definen el sueño de ondas lentas— . Por ejemplo, durante

la privación de sueño, las erecciones del pene — que nor
malmente acontecen en el sueño REM—  empiezan a ocu
rrir en el sueño de ondas lentas. Y durante la privación total 
de sueño, las ondas lentas — que normalmente acontecen 
sólo en el sueño de ondas lentas—  empiezan a ocurrir en 
vigilia. Esto sugiere que los estados de sueño REM, sueño 
de ondas lentas y vigilia no están controlados cada uno de 
ellos por un único mecanismo. Parece ser que cada estado 
resulta de la interacción de varios mecanismos que pue
den, bajo determinadas condiciones, operar indepen
dientemente uno del otro.

El reloj circadiano: mecanismos neurales y moleculares

El hecho de que los ciclos circadianos de vigilia-sueño 
persistan en ausencia de señales temporales procedentes 
del ambiente indica que los sistemas fisiológicos que re
gulan el sueño están controlados por un mecanismo de 
sincronización interno, el reloj circadiano. El reloj circa
diano ha sido objeto de una investigación tan intensiva que 
merece un apartado propio en este capítulo.

Localización del reloj circadiano 
en los núcleos supraquiasmáticos
El primer avance en la búsqueda del reloj circadiano fue 
d  descubrimiento de Richter, en 1967, de que las lesiones 
extensas del hipotálamo medial alteran los ciclos circa

dianos de ingesta de comida, bebida y 
de actividad en ratas. Después se vio 
que las lesiones específicas de los n ú 

cleos supraquiasmáticos (NSQ) del hipotálamo medial al
teraban diversos ciclos circadianos, incluyendo los ciclos 
de vigilia-sueño. Aunque las lesiones del NSQ no reducen 
la cantidad de tiem po que los mamíferos pasan d u r
miendo, sí que eliminan la periodicidad circadiana. Un 
apoyo adicional para la conclusión de que los núcleos su
praquiasmáticos contienen un mecanismo sincronizador 
circadiano procede de la observación de que los núcleos 
presentan ciclos circadianos de actividad eléctrica, m eta
bòlica y bioquímica, que pueden ser arrastrados [o con
dicionados] por el ciclo luz-oscuridad (véase Buijs y 
Kalsbeek, 2001; Van Essevelt, Lehman y Boer, 2000).

Si aún quedaba alguna duda acerca de la localización 
del reloj circadiano, la despejó el brillante experimento 
de Ralph y sus colaboradores (1990). Extirparon los NSQ 
de fetos de una cepa de hámsteres mutantes que presen
taban un ciclo de vigilia-sueño de curso libre anormal
mente corto (20 horas). Seguidamente, los trasplantaron 
a hámsteres adultos normales cuyos ciclos de vigilia-sueño 
de curso libre de 25 horas se habían eliminado mediante

lesiones de los NSQ. Estos trasplantes restauraron los ciclos 
de vigilia-sueño de curso libre en los receptores; sin em 
bargo, sorprendentemente, los ciclos resultaron ser de una 
duración de unas veinte horas en vez de las veinticinco 
horas originales. Los trasplantes en sentido contrario 
— esto es, de fetos de hámsteres normales a adultos m u
tantes con lesiones de los NSQ—  produjeron el efecto 
complementario: restauraron los ciclos de vigilia-sueño de 
curso libre que eran de unas veinticinco horas en lugar de 
las veinte horas originales.

Aunque los núcleos supraquiasmáticos son indudable
mente el principal reloj circadiano en mamíferos, no son 
el único. Tres líneas de investigación, en gran parte reali
zadas en las décadas de 1980 y 1990, indicaron la existen
cia de otros mecanismos de sincronización circadianos en 
el organismo. En primer lugar, se ha demostrado que, bajo 
determinadas condiciones, las lesiones bilaterales del NSQ 
dejan intactos ciertos ritm os circadianos mientras que su
primen otros. En segundo lugar, las lesiones bilaterales del 
SCN no eliminan la capacidad de todos los estímulos am 
bientales para entrenar los ritmos circadianos. Por ejem
plo, las lesiones del NSQ pueden bloquear el arrastre [o 
condicionamiento] por la luz pero no por la disponibili
dad de alimento o agua. En tercer lugar, al igual que las neu
ronas supraquiasmáticas, células de otras partes del 
organismo presentan ciclos de actividad circadiana de 
curso libre cuando se las mantiene en un cultivo tisular.

Mecanismos de arrastre
¿Cómo arrastra el ciclo luz-oscuridad de 24 horas al ciclo 
vigilia-sueño y a otros ritm os circadianos? Para responder 
a esta pregunta, los investigadores empezaron en el punto 
de partida obvio: los ojos. Trataron de identificar y seguir 
el trayecto de las neuronas específicas que parten de los 
ojos y transmiten la información sobre luz y oscuridad que 
arrastra al reloj biológico. Seccionando los nervios ópticos
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antes de que alcancen el quiasma ópticoy eliminaron la ca
pacidad del ciclo luz-oscuridad para arrastrar los ritmos cir
cadianos; sin embargo, cuando se seccionaron los tractos 
ópticos en el punto donde dejan el quiasma óptico, la ca
pacidad del ciclo luz-oscuridad para arrastrar a los ritmos 
circadianos no se afectó. Como se ilustra en la Figura 14.12, 
estos dos hallazgos indicaron que los axones visuales críti
cos para el arrastre de los ritmos circadianos se bifurcan del 
nervio óptico en las proximidades del quiasma óptico. Este 
hallazgo llevó al descubrimiento de los tractos retinohipo- 
talámicoSy que parten del quiasma óptico y proyectan a los 
núcleos supraquiasmáticos adyacentes.

Es de sorprender que, aunque los tractos retinohipo- 
talámicos median la capacidad de la luz para arrastrar a los 
fotorreceptores, no se necesita a los conos ni a los basto
nes para el arrastre. Los ratones transgénicoSy a los que les 
faltan los conos y los bastones, aún manifiestan ciclos cir
cadianos condicionados por la luz (Freedman etaU  1999; 
Lucas et al.y 1999). Este dato sugiere que el NSQ debe 
de obtener información de luz y oscuridad procedente de 
otros receptores. Esos receptores se han descubierto re
cientemente, provocando un entusiasmo considerable 
entre los neurocientíficos.

Asombrosamente, estos misteriosos fotorreceptores 
han resultado ser neuronas, un tipo raro de células gan- 
glionares retiñíanos con propiedades funcionales distinti
vas (véase Berson, 2003; Hattar e t a l.y  

2002). A lo largo de la evolución, parece 
ser que estos fotorreceptores han sacri
ficado la capacidad de responder rápida y brevemente a 
cambios rápidos de luz en aras de la capacidad de respon
der consistentemente a lentos cambios de iluminación 
ambiental. Dichos fotorreceptores juegan asimismo un  
papel en el ajuste del tamaño de la pupila como respuesta 
a los cambios de iluminación de fondo ambiental (Lucas 
e t a l.y  2003; Van Gelder et al.y 2003). Parece ser que su fo- 
topigmento es la melanopsina.

Genética de los ritmos circadianos
En 1988 se dio un importante avance en el estudio de las 
bases genéticas de los ritmos circadianos cuando un reco
nocimiento habitual de una cepa de ^ -------------------- -¡
hámsteres reveló que alguno de ellos f
tenían ritmo circadiano de curso libre ^-------------------- ■
anormalmente corto, de 20 horas. Experimentos poste-

FÍGURA 14.12 Descubrimiento de los 
tractos retinohipotalámicos. Neuronas que 
proceden de cada retina proyectan a ambos 
núcleos supraquiasmáticos.

1 La sección 
transversal 

suprimió la 
de los ciclos 
luz-oscuridad 
de arrastrar los ritmos 
circadianos.

2 La sección transversal no 
suprimió la capacidad 

de los ciclos de luz-oscuridad 
de arrastrar los 
circadianos.

Tracto 
retlnohlpotalámlco

T  racto óptico 
Quiasma óptico 
Núcleo
supraquiasmático 
Nervio óptico

Estos dos 
descubrimientos sugirieron 

que los tractos sensitivos que 
median el arrastre de los ritmos 

circadianos por los ciclos de 
luz-oscuridad son ramificaciones 

del quiasma óptico que proyectan 
a los núcleos supraquiasmáticos 
del hipotálamo.
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riores demostraron que la anomalía se debía a una m uta
ción genética, y al gen encontrado se le denom inó tau 
(Ralph y Menaker, 1988).

A pesar de que tau fue el primer gen circadiano que se 
identificó en mamíferos, no fue el primero en tener ca
racterizada su estructura molecular. Este honor le corres
pondió a clock , un gen circadiano de mamífero descubierto 
en el ratón. La estructura del gen clock se caracterizó en 
1977, y la del gen tau en 2000 (Lowry et a l,  2000). Las es
tructuras moleculares de muchos otros genes circadianos 
mamíferos se ha especificado más recientemente (véase 
Morse y Sassone-Corsi, 2002).

La identificación de genes circadianos ha conducido a 
dos descubrimientos im portantes. En prim er lugar, los 
mismos genes circadianos o similares se han encontrado 
en muchas especies de diferentes edades evolutivas (p. ej. 
bacterias, moscas, peces, sapos, ratones y seres hum a

nos). Parece ser que los ritm os circa
dianos evolucionaron en una época 
tem prana de la historia de la evolu

ción, y que los mismos genes se han conservado en varias 
especies descendientes (véase Cermakian y Sassone-

Corsi, 2002). En segundo lugar, la identificación de genes 
circadianos ha proporcionado un método más directo 
para explorar las capacidades de sincronización circadia- 
nas de otras partes del organismo aparte del NSQ. Aun
que la existencia de mecanismos de sincronización circa
dianos además del NSQ se ha deducido de los resultados 
de las investigaciones realizadas durante los años 1980 y 
1990 (como ya se ha descrito en este libro), siguen fal
tando pruebas directas. Una vez que los investigadores 
establecieron que los genes circadianos en el interior de 
las neuronas del NSQ transcribían sus productos proteí- 
nicos en un ciclo circadiano, empezaron a examinar los 
mismos genes en otras células del organismo y se queda
ron asombrados de lo que encontraron: existen mecanis
mos de sincronización circadianos similares a los del 
NSQ en la mayor parte de las células del organismo 
(véase Green y Menaker, 2003; Hastings; Reddy y May
wood, 2003; Yamaguchi et a l, 2003). Pese a que la m a
yoría de las células contienen u n  reloj genético circa
diano, estos relojes celulares norm alm ente están arras
trados por señales neurales y hormonales que proceden 
del NSQ.

Fármacos que afectan al sueño

La mayoría de los fármacos que influyen en el sueño pue
den clasificarse en una de dos categorías diferentes: hip
nóticos y antihipnóticos11. Los fármacos hipnóticos son 
aquellos que aum entan la cantidad de sueño; los fárma
cos antihipnóticos son los que la disminuyen. Una tercera 
categoría de fármacos que afectan al sueño abarca los que 
influyen sobre la ritmicidad circadiana; el principal fár
maco de este tipo es la melatonina.

Fármacos hipnóticos
Las benzodiacepinas (por ejemplo, el Valium y el Librium) 
se crearon y se probaron para tratar la ansiedad, aunque 

es la medicación hipnótica que más se 
prescribe. A corto plazo, aum entan la 
somnolencia, disminuyen el tiempo 

que se tarda en dormirse, reducen el número de desperta
res durante el sueño nocturno y aumentan el tiempo total 
de sueño. Así pues, pueden resultar eficaces en el trata
miento de dificultades esporádicas para dormir.

Aunque las benzodiacepinas pueden ser hipnóticos te
rapéuticos eficaces a corto plazo, no está aconsejada su

11 Aunque el autor utiliza el térm ino «antihyptiotio», en el ám bito clí
nico español se suele hablar de estimulantes, o fármacos con efecto es
timulante (N. de la T.).

prescripción para el tratamiento de dificultades crónicas 
para dormir. Aun así, frecuentemente se prescriben — 
principalmente, los médicos de cabecera— con este pro
pósito. A continuación se citan cuatro complicaciones 
asociadas con el consumo crónico de benzodiacepinas 
como fármacos hipnóticos. Primera, se desarrolla tole
rancia farmacológica al efecto hipnótico de las benzodia
cepinas; por lo tanto, los pacientes han de aum entar cada 
vez más la dosis para mantener la eficacia del fármaco. Se
gunda, el cese del tratamiento con benzodiacepinas tras su 
uso crónico produce insomnio (dificultad para dormir), lo 
cual puede exacerbar el problema mismo que se pretendía 
solucionar con benzodiacepinas. Tercera, el uso crónico de 
benzodiacepinas provoca adicción. Cuarta, las benzodia
cepinas distorsionan el patrón normal del sueño: aum en
tan la duración del sueño al aum entar de fase 2 del sueño, 
mientras que de hecho disminuyen la duración de la fase 
4 y del sueño REM.

La prueba de que los núcleos del rafe desempeñan un 
papel en el sueño sugirió que los fármacos serotoninérgicos 
podrían ser eficaces en tanto que hipnóticos. Los esfuer
zos para demostrar los efectos hipnóticos de dichos fár
macos se han centrado en el 5-hidroxitriptófáno (5-HTP) 
—el precursor de la serotonina—, ya que el 5-HTP, pero 
no la serotonina, atraviesa fácilmente la barrera hemato- 
encefálica. Las inyecciones de 5-HTP anulan el insomnio
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producido, tanto en gatos como en ratas, por la PCPA12, 
antagonista de la serotonina. Sin embargo, no tienen un  
efecto terapéutico beneficioso en el tratamiento del in
somnio en seres humanos (véase Bobérly, 1983).

Fármacos antihipnóticos
Hay dos tipos principales de fármacos antihipnóticos: los 
estimulantes (p. ej., la cocaína y las anfetaminas) y los an
tidepresivos tricíclicos. Tanto los estimulantes como los an
tidepresivos aum entan la actividad de las catecolaminas 
(noradrenaüna, adrenalina y dopamina), ya sea aum en
tando su liberación o bloqueando su recaptación en la si- 
napsis, o bien de ambas maneras.

Desde la perspectiva del tratamiento de los trastornos 
del sueño, la propiedad más importante de los fármacos 

antihipnóticos es que actúan prefe
rentemente sobre el sueño REM. Pue
den suprimir por completo el sueño 

REM incluso a dosis que tienen poco efecto sobre el tiempo 
total de sueño.

El uso de estimulantes en el tratamiento de la excesiva 
somnolencia crónica es una propuesta arriesgada. La m a
yoría de los estimulantes provocan una fuerte adicción y 
producen una serie de efectos secundarios, como la pér

12 P-clorofenilalanina: actúa com o u n  antagonista serotoninérgico al 
bloquear la actividad de la enzim a triptófano hidroxilasa (N. de la T.).

dida de apetito. Por otra parte a no ser que los estimulan
tes se tomen en la dosis adecuada y en las horas conve
nientes , existe el peligro de que interfieran con el sueño 
normal.

Melatonina
La melatonina es una horm ona que se sintetiza a partir del 
neurotransmisor serotonina en la glándula pineal (véase 
Moore, 1996). Ésta última es una glándula discreta que 
René Descartes, cuya filosofía dualista se estudió en el Ca
pítulo 2, consideró como la sede del alm a13. Se sitúa en la 
línea media del encéfalo, en posición ventral respecto a la 
parte posterior del cuerpo calloso (véase la Figura 14.13).

La glándula pineal desempeña funciones im portantes 
en aves, reptiles, anfibios y peces (véase Cassone, 1990). 
La glándula pineal de estas especies tiene propiedades 
sincronizadoras inherentes y regula los ritm os circadia
nos y los cambios estacionales en la conducta reproduc
tora mediante la liberación de melatonina. En los seres 
hum anos y otros mamíferos, sin embargo, las funciones 
de la glándula pineal y de la melatonina no son tan evi
dentes.

En los seres humanos y en otros mamíferos, los nive
les circulantes de melatonina manifiestan ritmos circa-

13 En térm inos m odernos hablaríam os de m ente o  de consciencia 
(N. de la T.).

Glándula
pineal

FIG U RA  14.13 Localización de la glándula pineal, la fuente de melatonina.
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dianos bajo el control de los núcleos supraquiasmáticos 
(véase Gillette y McArthur, 1996), asociándose los niveles 
más elevados con la oscuridad y el sueño (véase Foulkes et 
al., 1997). A partir de esta relación, desde hace tiempo se 
ha supuesto que la melatonina, en los mamíferos, inter
viene en el sueño, favoreciéndolo o regulando el momento 
en que sucede.

Rara m antener en perspectiva los datos relativos a 
la melatonina, es im portante no olvidar una cuestión 
fundamental. En mamíferos adultos, la pinealectomía 
y la consiguiente eliminación de la m elatonina tiene 
escasos efectos. La glándula pineal desempeña una fun
d ó n  en el desarrollo de la madurez sexual en los m am í
feros, pero sus funciones tras la pubertad no resultan tan 
obvias.

¿Mejora la melatonina exógena (producida externa
mente) el sueño, tal como se cree? Hay resultados de todo 
tipo. Varios estudios han demostrado que dosis altas de 
melatonina durante el día, cuando los niveles de melato
nina endógena (producida internamente) son bajos, pro
ducen un sueño más rápido y de m ejor calidad durante 
las pruebas de siestas siguientes (véase, p. ej., Haimov y 
Lavie, 1996). Sin embargo, los efectos de la melatonina 
cuando se ingiere en el momento de acostarse han sido in
consistentes: en unos cuantos estudios se ha encontrado 
que el sueño posterior es más prolongado y tiene mayor 
eficiencia (véase p. ej., Attenburrow, Cowen y Sharpely, 
1996), pero en otros no (Baskett et a l, 2003; Dawson y 
Encel, 1993).

En contraposición con la polémica acerca de los efec
tos somníferos (promotores del sueño) de la melatonina 
exógena en mamíferos, existen sólidas pruebas de que 
puede afectar a los ciclos circadianos en mamíferos ( véase 
Beaumont et a l,  2004; Lewy, Ahmed y Sack, 1996; Raja- 
ratnam et a l, 2003). La exposición a la melatonina exógena 
actúa en gran parte de manera similar a la exposición a 
un período de oscuridad, lo cual tiene sentido dado que un 
nivel elevado de melatonina endógena se asocia con la os
curidad. Por lo tanto, una dosis de melatonina ingerida 
antes del anochecer puede ayudar a viajeros que sufren des
fase horario a adaptarse a vuelos hacia el Este, mientras que 
una dosis ingerida después del amanecer puede ayudarles 
a adaptarse a vuelos hacia el Oeste. No obstante, el cam
bio en los ritmos circadianos es por lo general leve — de 
menos de una hora— .

Se ha demostrado que la melatonina exógena presenta 
posibilidades terapéuticas en el tratamiento de dos tipos 
de problemas del sueño. Se ha comprobado que la admi
nistración de melatonina antes de irse a dorm ir mejora el 
sueño de los pacientes con insomnio que tienen una defi
ciencia de melatonina (véase p. ej.,
Haimov et a l, 1995) así como de pa
cientes ciegos con problemas para dor
mirse atribuibles a la falta de los efectos sincronizadores de 
los ciclos de luz-oscuridad (p. ej., Sack y Lewy, 2001 ).La efi
cacia de la melatonina en el tratamiento de otros trastor
nos del sueño sigue siendo polémica (véase Almeida et a l, 
2003; Serfaty et a l, 2002).

l-astornos del sueño

Muchos de los trastornos del sueño están incluidos en una 
de dos categorías complementarias: el insomnio y la hi- 

persomnia. El insom nio incluye todos 
tos trastornos de inicio y m anteni
miento del sueño, mientras que la hi- 

persom nia incluye los trastornos de excesivo sueño o 
somnolencia. Una tercera categoría primordial de trastor
nos del sueño incluye todos aquellos relacionados especí
ficamente con una disfunción del sueño REM.

En varias encuestas epidemiológicas, aproximadamente 
un treinta por ciento de los sujetos encuestados dijeron 
tener problemas importantes relacionados con el sueño. 
Sin embargo, hay que señalar que las quejas de problemas 
de sueño a menudo procedían de personas cuyo sueño 
parecía normal en las pruebas de sueño de laboratorio. Por 
ejemplo, muchas personas que se quejan de insomnio en 
realidad duermen un tiempo considerable (p. ej., seis horas 
por noche), pero creen que deberían dorm ir más (p. ej., 
ocho horas por noche). Como resultado, pasan más tiempo

en la cama de lo que debieran y tienen problemas para con
ciliar el sueño. A menudo, la ansiedad que se asocia a su 
dificultad para dorm ir hace que les resulte todavía más di
fícil dormirse (véase Espié, 2002). Con frecuencia se puede 
ayudar a estos pacientes con un asesoramiento que les 
convenza de irse a la cama únicamente cuando se sientan 
muy somnolientos (véase Anch et a l,  1988). Otras perso
nas con alteraciones del sueño se enfrentan a problemas 
más graves.

Insomnio
Muchos casos de insomnio son iatrogénicos (provocados 
por la intervención médica). Paradójicamente, las pastillas 
para dorm ir (p. ej., las benzodiacepinas) prescritas por 
médicos bien intencionados son una de las principales 
causas de insomnio. En un principio, los fármacos hipnó
ticos son eficaces para aum entar el sueño, pero pronto el 
paciente queda atrapado en una espiral creciente de con
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sumo del fármaco a medida que se desarrolla una tole
rancia al fármaco y se necesita progresivamente más can
tidad de él para que se produzca su efecto hipnótico 
original. En poco tiempo, el paciente no puede dejar de 
tomar el fármaco sin correr el riesgo de experimentar sín
tomas de abstinencia^ tos cuales incluyen insomnio. El caso 
del Sr. B. es un ejemplo de este problema:

El Sr. B., el caso de insomnio 
iatrogénico

El Sr. B. se estaba preparando unas oposiciones a fun- 
donario cuyo resultado afectaría a su futuro. Estaba 
tremendamente preocupado por la prueba y le resul
taba difícil dormirse por la noche. Sintiendo que la pér
dida de sueño afectaba su capacidad para estudiar, 
consultó a su médico con el firme propósito de con
seguir« algo que me haga dormir». Su médico le pres
cribió una dosis moderada de barbitúricos a la hora de 
acostarse y el Sr. B. sintió que esta medicación era muy 
eficaz... durante las primeras noches. Tras aproxima
damente una semana, empezó a tener problemas de 
nuevo para dorm iry decidió tomarse dos pastillas cada 
noche. El ciclo se repitió en dos ocasiones más, hasta 
que al llegar a la noche anterior al examen estaba to 
mando cuatro veces la dosis prescrita por el médico. La 
noche siguiente, ya sin ninguna presión, el Sr. B. no 
tomó medicación alguna. Tuvo tremendas dificultades 
para dormirse y cuando lo consiguió, su sueño fue 
enormemente alterado... El Sr. B. decidió entonces que 
padecía un grave caso de insomnio y retomó su hábito 
de ingerir pastillas para dormir. Cuando acudió a nues
tra clínica, varios años más tarde, tomaba aproxima
damente 1.000 mg de am obarbital sódico cada noche 
y su sueño estaba más alterado que nunca... Los pa
cientes pueden estar así años y años — pasando de 
unas pastillas a otras— , sin darse cuenta de que sus 
problemas se deben a las pastillas.

(De Some Must Watch While Some Must Sleep [Algunos deben velar 
mientras otros deben dormirj, por William E. Dement, Portable Stanford 
Books, Stanford Bocks, Stanford AlumniAssociation, Stanford University,
1978. p. 80.)

La apnea del sueño es o tra causa frecuente de insom
nio. Durante la apnea del sueño, el paciente deja de respi
rar varias veces durante la noche. Cada vez, el paciente se 
despierta, empieza a respirar de nuevo y vuelve a caer d o r
mido. La apnea del sueño suele desembocar en una sen
sación de haber dormido mal y por lo tanto a menudo se 
diagnostica como insomnio. Sin embargo, algunos pa
cientes no son en absoluto conscientes de sus múltiples 
despertares y en cambio se quejan de excesiva somnolen

cia durante el día, lo que lleva a un diagnóstico de hiper- 
somnia (Stepanski etaU  1984).

Se piensa que los trastornos de apnea del sueño son de 
dos tipos: 1) los resultantes de la obstrucción de las vías res
piratorias debidos a espasmos musculares o atonía (falta 
de tono muscular) y 2) los resultantes del fallo del sistema 
nervioso central para estimular la respiración. La apnea del 
sueño es más frecuente en varones, en personas con exceso 
de peso y en los ancianos.

Otras dos causas de insomnio — el mioclono nocturno 
y el síndrome de piernas inquietas— , implican ambos a las 
piernas. El mioclono nocturno consiste en sacudidas pe
riódicas del cuerpo, por lo general las piernas, durante el 
sueño. La mayoría de los pacientes que sufren este tras
torno se quejan de dorm ir mal y de somnolencia diurna, 
pero no son conscientes de la naturaleza de su problema. 
Por lo contrario, las personas con síndrome de piernas in
quietas son plenamente conscientes de su problema. Se 
quejan de una tensión difícil de describir o de un males
tar en las piernas que les impide conciliar el sueño. Las ben- 
zodiacepinas se prescriben a menudo en casos de mioclono 
nocturno y de piernas inquietas debido a sus propiedades 
hipnóticas, ansiolíticas (disminuyen la ansiedad), relajan
tes musculares y anticonvulsivas. Sin embargo, raramente 
son eficaces.

En un estudio, personas con insomnio aseguraban tar
dar un promedio de una hora en dormirse y dorm ir un 
promedio de sólo cuatro horas y media cada noche; pero 
cuando se les examinó en un laboratorio de sueño se com 
probó que su media de latenda de sueño (tiempo que se 
tarda en quedarse dormido) era tan sólo de 15 minutos, y 
su prom edio de tiempo de sueño nocturno era de seis 
horas y media. Una costumbre médica frecuente consistía 
en suponer que las personas que se quejaban de insomnio, 
pero que dormían más de seis horas y media cada noche, 
padecían neurosis. Esta costumbre cesó, sin embargo, al 
descubrirse que algunos de aquéllos que habían sido diag
nosticados de pseudoinsomnes neuróticos posteriormente 
resultaron sufrir apnea del sueño, mioclono nocturno u 
otros problemas que alteran el sueño. El insomnio no es 
necesariamente un problema de demasiado poco sueño; a 
menudo es un problema de un sueño demasiado alterado 
(Stepanski etaU  1987).

Sorprendentem ente, uno de los tratam ientos más 
eficaces del insom nio es la terapia de restricción de sueño. 
En prim er lugar, se reduce sustancialmente la cantidad 
de tiempo que el insomne permanece en cama. Luego, 
después de un periodo de restricción de sueño, se in 
crem enta progresivamente en pequeñas cantidades el 
tiempo en cama con tal de que la latencia del sueño per
manezca en el valor normal. Incluso los pacientes con in 
somnio más grave se benefician de esta terapia (M orin, 
Kowatch y O ’Shanick, 1990; Spielman, Saskin y Thorpy, 
1987).
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Hipersomnia
La narcolepsia es el trastorno más estudiado dentro de la 
categoría de las hipersomnias. Ocurre en 1 de cada 2000 
individuos (Takahashi, 1999) y presenta dos síntomas so
bresalientes (véase Siegel, 2000). Primero, las personas con 
naitolepsia experimentan somnolencia diurna grave y epi
sodios de sueño durante el día breves (10 a 15 minutos) y 
repetidos. Los pacientes con narcolepsia suelen dorm ir 
sólo aproximadamente una hora al día más del promedio; 
es lo inapropiado de sus episodios de sueño lo que carac
teriza claramente su condición. La mayoría de nosotros nos 
hemos dormido en ocasiones en la playa, frente al televi
sor o en el lugar más soporífero (inductor de sueño) de 
todos los lugares diurnos: la gran sala de conferencias, con 
su tenue iluminación. Pero las personas aquejadas de nar
colepsia se quedan dormidos en medio de una conversa
ción, mientras comen, hacen el amor, o incluso haciendo 
submarinismo.

El segundo síntoma relevante de la narcolepsia es la ca
taplejía. La cataplejía se caracteriza por pérdidas recu
rrentes del tono muscular durante vigilia, con frecuencia 
desencadenadas por una emoción. En su expresión más 
leve, puede requerir simplemente forzar al paciente a sen
tarse unos segundos hasta que se le pase. En su expresión 
extrema el paciente cae al suelo fulminado y permanece 
tendido durante un minuto o dos, plenamente consciente.

Además de los dos síntomas cardinales de la narcolep
sia (accesos de sueño diurno y cataplejía), los pacientes con 
narcolepsia a menudo experimentan otros dos síntomas: 
parálisis del sueño y alucinaciones hipnagógicas. La pará- 
fisis del sueño es la imposibilidad de moverse (parálisis) 
al quedarse dormido o al despertarse. Las alucinaciones 
hipnagógicas son experiencias similares a los ensueños 
durante la vigilia. Muchas personas han experimentado 
ocasionalmente parálisis del sueño y alucinaciones hipna- 
gSgicas ¿Lo ha experimentado el lector?

Tres líneas de investigación sugirieron a los primeros 
investigadores que la narcolepsia se debía a una anomalía 
en los mecanismos que desencadenan el sueño REM. En 
primer lugar, a diferencia de los sujetos normales, los pa
cientes con narcolepsia entran directamente en sueño REM 
cuando se duermen. En segundo y tercer lugar, los pa
cientes con narcolepsia a menudo experimentan estados de 
ensoñación y pérdida del tono muscular en vigilia.

Parte de la más apasionante investigación actual sobre 
b s  mecanismos neurales del sueño en general, y de la nar

colepsia en particular se inició con el 
estudio de camadas de perros con nar
colepsia. Después de 10 años estu

diando la genética de estos perros, Lin y colaboradores 
(1999) aislaron finalmente el gen que origina el trastorno. 
El gen codifica el receptor proteínico que liga al neuro- 
péptido denominado orexina, el cual existe en dos formas:

orexina A y orexina B (véase Taheri, Zeitzer y Mignot, 
2002). Como respuesta a este descubrimiento, Chemelli y 
colaboradores (1999) criaron ratones «knockout»14, en los 
que el gen que codifica la proteína que liga la orexina es dis
funcional. Estos ratones manifiestan los síntomas de la 
narcolepsia. Dicho hallazgo ha llevado a otros investiga
dores a centrarse en el papel que desempeña la orexina en 
pacientes humanos con narcolepsia: varios estudios han 
encontrado una disminución de sus niveles en el líquido 
cefalorraquídeo de pacientes con narcolepsia vivos así 
como en el cerebro de pacientes con narcolepsia fallecidos 
(véase Mieda y Yanagisawa, 2002).

¿En qué lugar del encéfalo se sintetiza la orexina? Como 
se habrá podido anticipar basándose en un apartado 
anterior de este capítulo, la orexina es sintetizada por neu
ronas de la región del hipotálamo que han sido relaciona
das con la generación de la vigilia: el hipotálamo posterior 
(principalmente las regiones laterales). Las neuronas se
cretoras de orexina proyectan difusamente a todo el encé
falo, pero muestran muchas conexiones con las neuronas 
de la otra región del cerebro generadora de vigilia: la for
mación reticular (véase Pace-Schott y Hobson, 2002, Su- 
cliffe y De Lecea, 2002).

Cuando la narcolepsia aparece en un gemelo idén
tico15, la probabilidad de que el otro gemelo padezca nar
colepsia es solamente de un 25%. Este hecho sugiere que 
factores ambientales por lo general juegan un papel fun
damental en el daño cerebral que se asocia a la narcolep
sia. Quizás la exposición a una neurotoxina inicie una 
reacción autoinmunitaria contra el sistema de orexina.

Trastornos relacionados con el sueño REM
Varios trastornos del sueño son específicos del sueño 
REM; se los clasifica como trastornos relacionados con el 
sueño REM. Incluso la narcolepsia, a la que se considera 
normalmente como una hipersomnia, podría conside
rarse razonablemente como un trastorno relacionado con 
el sueño REM — por las razones que se acaban de co
mentar— .

En ocasiones se descubren pacientes que tienen poco 
o nada de sueño REM. Aunque este trastorno no es fre
cuente, es importante por sus implicaciones teóricas. Lavie 
y colaboradores (1984) describieron el caso de un paciente 
que había sufrido una lesión cerebral que supuestamente 
implicaba una lesión de los centros que generan el sueño 
REM, localizados en la formación reticular caudal. El ha
llazgo más importante de este caso clínico fue que el pa
ciente no parecía estar afectado negativamente por su falta 
de sueño REM. Tras sufrir la lesión cerebral, el paciente 
acabó el instituto, la universidad y se licenció en derecho.

14 Ratones a los que se les ha suprimido un gen (N. de la T.).
15 Monocigótico o univitelino (N. de la T.).
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Algunos pacientes experimentan sueño REM sin ato
nía muscular axial. Se ha sugerido que la función de la 
atonía del sueño REM es la de impedir que el sujeto re
presente sus ensueños. A favor de dicha teoría están los 
casos clínicos de personas que sufren este trastorno.

El caso del durmiente 
que atropelló en placaje

Ocupaba la posición de medio [«halfback») jugando al 
rugby y después de que el mariscal de campo [«quar
ter back»] recibiera el balón desde el centro, me lo 
pasó de lado, y se suponía que yo debía correr con él 
hasta el fondo y reducir en placaje y — esto es muy vi
vido— , cuando entré en placaje, me encontré con un 
rival de 129 kilos que me esperaba; de modo que, según 
las reglas del rugby, debía golpearle con el hom bro y 
quitarle de mi camino... Cuando desperté, estaba de pie 
delante de nuestro vestidor y había saltado de la cama, 
corriendo por la habitación mientras tiraba lámparas,

espejos y todo lo que había en el vestidor, me había gol
peado la cabeza contra la pared y las rodillas contra el 
vestidor (Schenk e t a l ,  1986, p. 294).

Se supone que el sueño REM sin atonía está provocado 
por una lesión del núcleo magnocelular o por una inte
rrupción de su output El núcleo m agnocelular es una es
tructura de la formación reticular 
caudal, que controla la relajación m us
cular durante el sueño REM. En pe
rros normales, está activo únicamente durante el sueño 
REM; en perros con narcolepsia está activo durante sus cri
sis narcolépticas. Las lesiones de la formación reticular 
caudal suelen inducir un trastorno similar relacionado 
con el sueño REM en gatos.

El gato, que está de pie... puede atacar a enemigos descono
cidos, jugar con un ratón  que no existe o presentar una con
ducta de hu ida Hay movimientos de orientación de la cabeza 
o de los ojos hacia estímulos imaginarios, aunque el animal 
no responde a estímulos visuales o auditivos. (Jouvet, 1972, 
pp. 236-237)

Efectos de la reducción de sueño prolongada

Ya se ha aprendido en este capítulo que, cuando se duerme 
menos de lo acostumbrado, uno no se siente bien ni fun
ciona adecuadamente. Estoy seguro que el lector ha expe
rimentado estos efectos. ¿Pero qué significan? La mayor 
parte de la gente — expertos e inexpertos por igual—  cree 
que los efectos adversos de la falta de sueño indican que 
se necesita el tiempo de sueño que normalmente se tiene. 
Sin embargo, existe una interpretación alternativa, que es 
coherente con la nueva conciencia de la plasticidad del 
cerebro humano adulto. Quizás el cerebro se adapta len
tamente a la cantidad de sueño que habitualmente ob
tiene — incluso si está cantidad está lejos de lo que 
necesita— y se altera cuando se produce una reducción re
pentina de la cantidad de sueño esperada.

Afortunadamente, hay una manera de determinar cuál 
de estas dos interpretaciones de los efectos de la pérdida 
de sueño es correcta y de averiguar cuanto sueño necesita 
en realidad la gente. La clave está en estudiar los efectos de 
programas sistemáticos de reducción de sueño a largo 
plazo. Por ejemplo, si se redujera la cantidad habitual de 
sueño de ocho horas y media por noche a cinco horas por 
noche, al principio se podrían tener algunos problemas. 
Pero si se durmieran habitualmente seis horas y media 
por noche durante un par de meses,¿se podría llegar fi
nalmente a sentirse bien durmiendo seis horas y media 
cada noche?, ¿y si después se redujera el tiempo de sueño

nocturno a seis horas? Lo principal aquí es que si es posi
ble adaptarse a un program a regular de seis horas por 
noche sin consecuencias adversas, entonces es absurdo 
creer que se necesitan ocho horas y media.

Veamos lo que sucedió en estudios de reducción de 
sueño a largo plazo. Puesto que requieren tanto tiempo, se 
han llevado a cabo pocos de estos estudios tan esenciales; 
pero se han realizado los suficientes como para que haya 
surgido un claro modelo de resultados. Pienso que el lec
tor se sorprenderá con los resultados.

Han habido dos tipos de estudios de reducción de 
sueño a largo plazo: estudios en los que los sujetos duer
m en por la noche y estudios en los que los sujetos 
duermen siestas. Tras una breve exposición de estos dos 
tipos de estudios y de mi experiencia personal de reduc
ción de sueño a largo plazo, el capítulo concluye con un im
portante y reciente descubrimiento, algo inquietante, que 
ciertamente cuestionará el m odo de pensar del lector 
acerca del sueño.

Reducción prolongada de sueño 
nocturno
Se han llevado a cabo dos estudios en los que sujetos sanos 
han reducido su sueño nocturno a lo largo de varias se
manas o más tiempo. En uno de ellos (Webb y Agnew,
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1974), un grupo de 16 sujetos durmió únicamente du
rante cinco horas y media cada noche durante 60 días, y 
sólo presentaron una alteración detectable en una amplia 
batería de pruebas sobre estado de ánimo, estado de salud 
y pruebas de rendimiento: una ligera alteración en una 
prueba de atención auditiva.

En otro estudio metódico sobre reducción de sueño 
nocturno a largo plazo (Friedman et al., 1977; Mullaney 
et a l, 1977), ocho sujetos redujeron su sueño nocturno a 
razón de 30 minutos cada dos semanas hasta que alcan
zaron seis horas y media por noche, luego a razón de 30 
minutos cada tres semanas hasta que alcanzaron cinco 
horas y luego siguieron reduciendo a razón de 30 m inu
tos cada cuatro semanas. Después de que un sujeto m a
nifestara su deseo de no seguir reduciendo su tiempo de 
sueño, durm ió durante un mes el m enor tiempo de sueño 
nocturno que había alcanzado y luego durante dos meses 
el m enor tiem po, más 30 m inutos adicionales. Final
mente, cada sujeto durm ió cada noche, a lo largo de un 
año, tanto como quiso. La duración m ínim a del sueño 
nocturno alcanzada durante este experim ento fue de 
cinco horas y media en el caso de dos sujetos; cinco horas 
en el caso de cuatro sujetos y, sorprendentemente, cuatro 
horas y media en el caso de dos sujetos. En cada uno de 
estos sujetos, una reducción del tiem po de sueño se aso
ció con un aum ento de la eficiencia del mismo, una dis
m inución del tiem po que necesitaba el sujeto para 
dormirse una vez que se había acostado, una disminución 
del número de despertares nocturnos y un aum ento de la 
proporción de la fase 4 del sueño. Después de que los su
jetos hubieran reducido su tiempo de sueño a seis horas 
por noche, empezaron a experim entar som nolencia 
diurna, y esto se convirtió en un problema a medida que 
se reducía más el tiempo de sueño. Sin embargo, no se ob
servaron alteraciones en ninguna de las pruebas de estado 
de ánimo, estado físico o rendimiento que les aplicaron 
a los sujetos a lo largo del experimento. El resultado más 
prometedor fue que durante u n  seguimiento, un año más 
tarde, todos los sujetos dorm ían menos de lo que lo ha
bían hecho previamente — entre siete y dieciocho horas 
menos por semana—, sin experimentar excesiva som no
lencia.

Reducción prolongada de sueño 
mediante siestas
La mayoría de los mamíferos y bebés humanos muestran 
ciclos de sueño polifásicos, es decir, duermen habitual- 
mente más de una vez al día. En cambio, la mayoría de los 
seres humanos adultos muestran ciclos de sueño m ono
fásicos; es decir, duerm en una vez al día. Sin embargo, la 
mayoría de los humanos adultos muestran ciclos polifá
sicos de somnolencia, con períodos de somnolencia que 
tienen lugar a últim a hora de la tarde y de la m añana

(Stampi, 1992a). ¿Los ha experimentado el lector alguna 
vez?

¿Necesitan los adultos humanos dorm ir en un período 
continuo cada día, o pueden dorm ir de manera eficaz con 
pequeñas siestas, como los bebés y otros mamíferos?, ¿cuál 
de los dos patrones de sueño es más eficaz? Las investiga
ciones han demostrado que las siestas tienen un poder de 
recuperación desproporcionado con respecto a su breve
dad (véase p. ej. Gillberg et aU 1996; H om e y Reyner, 1996; 
Naitoh, 1992), lo que sugiere que el sueño polifásico po
dría ser particularmente eficaz.

El interés en el valor del sueño polifásico fue estimu
lado por la leyenda de que Leonardo da Vinci logró ge
nerar u n  torrente continuo de logros artísticos y de 
ingeniería durante su vida durmiendo quince minutos 
cada cuatro horas, con lo que limitaba su sueño a una hora 
y media al día. Por increíble que parezca, esto se ha repli
cado en varios experimentos (véase Stampi, 1992b). Aquí 
se presentan los principales hallazgos de estos experi
mentos, verdaderamente complicados. En prim er lugar, 
los sujetos requirieron mucho tiempo, unas dos sema
nas, para adaptarse a un horario de sueño polifásico. En 
segundo lugar, una vez adaptados al sueño polifásico, los 
sujetos estaban satisfechos y no m ostraron alteraciones en 
las pruebas de rendimiento que se les aplicaron. En ter
cer lugar, el programa de sueño de cuatro horas de Leo
nardo funciona bastante bien, pero en situaciones de 
trabajo no estructuradas (p. ej., como en las regatas alre
dedor del m undo), los sujetos a menudo cambian la du
ración del ciclo sin sufrir consecuencias adversas. En 
cuarto lugar, la mayoría de los sujetos muestra una fuerte 
preferencia por duraciones de sueño determinadas (p. ej., 
de 25 minutos) y se abstienen de dorm ir demasiado poco, 
lo que les deja con sensación de no haber descansado, o 
de dorm ir demasiado, lo que les deja aturdidos durante 
varios minutos cuando se despiertan — un efecto llamado 
inercia del sueño— . En quinto lugar, al principio el sueño 
consiste en su mayoría en sueño de ondas lentas, pero fi
nalmente los sujetos vuelven a su habitual proporción re
lativa de sueño REM y sueño de ondas lentas. No obstante, 
el sueño REM y el de ondas lentas rara vez ocurren du
rante la misma siesta.

Las palabras siguientes son del artista Giancarlo Sbra- 
gio, quien adoptó el programa de sueño de Leonardo:

Este programa resultaba difícil de seguir al principio... Me 
llevó unas tres semanas conseguir seguirlo. Pero pronto a l
cancé un punto en el que sentía una tendencia natural a d o r
mir a este ritm o y resultó ser una experiencia emocionante 
e interesante.

... 'Qué bella se hizo m i vida' Descubrí amaneceres, des
cubrí silencio y concentración. Tenía más tiempo para estu
diar y escribir — mucho más que tenía antes— . Tenía más 
tiempo para mí mismo, para pintar y para desarrollar m i ca
rrera (Sbragia, 1992, p. 181).
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Reducción prolongada de sueño: 
un caso clínico personal
Empecé este capítulo hace cuatro semanas con fervor y 
temor al mismo tiempo. Estaba fascinado ante la idea de 
poder arrebatar dos o tres horas adicionales de vida cada 
día al dorm ir menos, y confiaba en que el hecho de apun
tarme a un programa de privación de sueño mientras es
cribía sobre el sueño produciría un entusiasmo por el tema 
que daría color a mis escritos y se transmitiría al lector. Por 
otro lado, estaba bastante más que preocupado por los 
efectos negativos que podría ejercer sobre mí perder tres 
horas de sueño cada noche.

El caso del autor que redujo 
su sueño

En vez de emplear el método de etapas graduales de re
ducción de sueño de Friedman y sus colaboradores, me 
zambullí de lleno en mi programa de cinco horas de 
sueño por noche. Esto resultó ser menos difícil de lo 
que se podría pensar. Aproveché un viaje a la costa Este 
desde mi lugar de residencia en la costa Oeste para sin
cronizar mi reloj circadiano. M ientras estaba en el 
Este me levantaba a las 7.00, cuando son las 4.00 en la 
costa Oeste, y seguí con el mismo horario al volver a 
casa. Decidí añadir mis horas adicionales de vigilia al 
principio del día y no al final, para evitar tentaciones 
de desperdiciarlas por mi parte. No hay demasiadas 
distracciones en torno a esta universidad a las 5.00.

La Figura 14.14 es un registro de mis períodos de 
sueño a lo largo de las cuatro semanas que me llevó es
cribir un primer borrador de este capítulo. No alcancé 
mi meta de dorm ir cinco horas por noche, pero no me 
quedé demasiado corto: mi promedio global fue de 
dnco horas y cinco m inutos por noche. Obsérvese 
que durante la última semana hubo una tendencia 
por parte de mi reloj circadiano a ir un poco más 
lento. Empecé durmiendo hasta las 4.30 y permane
ciendo levantado hasta las 23.30.

¿Qué fue lo positivo y lo negativo de mi experi
mento? Lo más positivo fue el tiempo adicional dis
ponible para realizar tareas: tener 21 horas de más a la 
semana fue maravilloso. Además, dado que mi rutina 
diaria no estaba sincronizada con la de nadie, pasé 
muy poco tiempo en los atascos de circulación de las 
horas punta. Lo único negativo de este experimento 
fue la somnolencia. No representaba un problema du
rante el día, cuando estaba activo. Sin embargo, per
manecer despierto durante la última hora antes de 
irme a la cama — una hora en la que me dedicaba a ac
tividades sedentarias como leer— , era a veces proble
mático. Fue entonces cuando conocí personalmente el 
fenómeno de los microsueños, y fue entonces cuando 
necesité alguna ayuda para permanecer despierto. Me
terme en la cama y quedarme dormido cada noche 
llegó a ser una experiencia fugaz pero satisfactoria.

Este capítulo empezó con la pregunta ¿cuánto tiempo 
necesitamos dormir? La respuesta que di entonces fue mi 
mejor respuesta profesional de que podría ser esto o aque-
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FIGURA 14.14 Registro de sueño 
de Pinel durante un programa de 
reducción de sueño de cuatro semanas.
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lio. Sin embargo, eso fue hace un mes. Ahora, tras experi
mentar de primera mano la reducción de sueño, me siento 
menos inclinado a creer los tópicos argumentos endebles 
acerca del sueño. El hecho de que la mayoría de los suje
tos entregados a su trabajo que permanecen activos du
rante el día puedan reducir su sueño a unas cinco horas y 
media por noche sin gran dificultad ni graves consecuen
cias me sugirió la idea de que la respuesta es cinco horas 
y media de sueño por noche. Pero eso fue antes de que re
visara las investigaciones acerca de los programas de sies
tas y sueño polifásico. Ahora tengo que revisar esta 
estimación a la baja —sustancialmente— .

Antes se anunció que este capítulo terminaría con un 
im portante nuevo descubrimiento 
sobre el sueño, que cuestionaría la idea 
del lector sobre este tema. Aquí está.

Durante décadas se ha dicho que dorm ir cada noche 
ocho horas o más se asocia con salud y longevidad. Ac

tualmente una serie de estudios a gran escala, realizados 
en Estados Unidos y Japón nos cuentan una historia d i
ferente (véase p. ej. Ayas et a l; Kripke et a l; Patel et a/., 
2003; Tamakoshi y Ohno, 2004). A diferencia de los estu
dios antiguos, estos nuevos estudios no incluyen sujetos 
que eran una posible fuente de sesgo; por ejemplo, suje
tos que dorm ían poco porque estaban enfermos, depri
m idos o estresados. Los resultados de estos nuevos 
estudios son notablemente uniformes (Kripke, 2004). Por 
ejemplo, la Figura 14.15 presenta datos de Tamakoshi y 
O hno (2004), quienes siguieron a 104.010 sujetos du
rante 10 años. Se verá inmediatamente 
que dorm ir ocho horas cada noche no 
es el ideal de salud que habíamos su 
puesto. Los escasos fallecimientos ocurridos en sujetos 
que dorm ían entre cinco y siete horas por noche son, con 
mucho, menos que los producidos en los que dormían 
ocho horas.
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-  FIGURA 14.15 j  Tasas de mortalidad 
asociadas con diferentes cantidades de 
sueño, basadas en 104.010 sujetos seguidos 
durante 10 años. La tasa de mortalidad 
correspondiente a siete horas de sueño por 
noche se ha establecido arbitrariamente en 
el 100%, y las otras tasas de mortalidad se 
presentan en relación a ella. (Modificado de 
Tamakoshi y Ohno, S/eep, 2004, 27(1): 51-4.)

Revisión de los temas

La perspectiva evolutiva ha jugado un 
papel destacado en este capítulo. Se ha 
aprendido cómo pensar acerca de la 

función adaptativa del sueño y se ha comparado el sueño 
en diferentes especies animales; lo que ha llevado a juicios 
interesantes. Además, se ha visto cómo se han llevado a 
cabo las investigaciones sobre fisiología y genética del 
sueño en especies distintas de la humana.

q-------------------------------El tema de reflexión crítica sobre la
biopsicología ha dominado este capí
tulo. Su principal propósito era ani

Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 14, véase 
la copia impresa.

mar al lector a reconsiderar las ideas e n  e l  c d  

convencionales sobre el sueño. ¿Ha 
cambiado este capítulo sus ideas sobre 
d  mismo? Al escribirlo, ha cambiado el 
mío.

Por último, se ha resaltado el tema 
de las implicaciones clínicas en el apar
tado sobre los trastornos del sueño.
Quizás lo más apasionante e intere
sante hayan sido los recientes avances en el conocimiento 
de la genética y la fisiología de la narcolepsia.
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Cuestiones para reflexionar

1. ¿Cree que podría mejorar su vida si cambia cuando y 
cuanto duerme cada día? ¿De qué manera? ¿Cuáles 
piensa que pueden ser los efectos negativos de dichos 
cambios?

2. A algunas personas les gusta trasnochar, a otras les 
gusta madrugar, a otras les gustan ambas cosas, y por 
último hay otras a quienes no les gusta ninguna de las 
dos cosas. Diseñe un programa de reducción del sueño 
que se ajuste a sus preferencias y estilo de vida y que sea 
coherente a los datos de investigación acerca de los ci
clos circadianos y la privación del sueño. El programa 
ha de procurarle los mayores beneficios y las menores 
molestias posibles.

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 14.

3. ¿En qué ha cambiado su punto de e n  e l  c d  

vista sobre el sueño el haber leído 
datos sobre la investigación del 
sueño? Ponga tres ejemplos concre
tos.

4. Dada la prueba de que el uso pro
longado de benzodiacepinas contri
buye de hecho a problemas del insomnio, ¿por qué se 
prescriben tan frecuentemente para su tratamiento?

5. Una amiga le cuenta que todos necesitamos ocho horas 
de sueño por noche, refiriendo que cada vez que se 
queda a estudiar hasta tarde, se siente muy mal al día 
siguiente. Convénzala de que está equivocada.

Palabras clave

Alucinaciones hipnagógicas,
407

Apnea del sueño, 406 
Benzodiacepinas, 403 
Cataplejía, 407 
Ciclos de sueño monofásicos,

409
Ciclos de sueño polifásicos, 409 
Desfose horario (Jet lag), 391 
Desincronización interna, 390 
EEG de fase 1 emergente, 384 
EEG de fase 1 inicial, 384 
EEG desincro nizado, 398 
Electro culograma (EOG), 383 
Electroencefalograma (EEG), 

383
Electromiograma (EMG), 383 
Fármacos antidepresivos 

tricíclicos, 396

Fármacos antihipnóticos, 403 
Fármacos hipnóticos, 403 
Glándula pineal, 404 
5-hidroxitriptófono (5-HTP),

403
Hipersomnia, 405 
btrogénico, 405 
Insomnio, 405 
Melatonina, 403 
Microsueños,393 
Mioclono nocturno, 406 
Narco lepsia, 407 
Núcleo magno celular, 408 
Núcleos supraquiasmáticos

(NSQs),401 
Ondas alfa, 383 
Ondas delta, 384 
Orexinas, 407 
Parálisis del sueño, 407

Período de curso libre, 390 
Plataforma giratoria, 394 
Preparación de cerebro aislado,

398
Preparación de encéfalo 

aislado, 398 
Reloj circadiano, 401 
Ritmos circadianos, 389 
Ritmos de curso libre, 390 
Sincronizadores (Zeitgebers], 

389
Síndrome de piernas inquietas,

406
Sistema reticular activador, 400
Sonambulismo, 386
Sueño de ondas lentas (SOL),

385
Sueño REM, 385 
Sueños lúcidos, 387

Teoría de activación-síntesis,
387

Teorías circadianas del sueño,
387

Teorías de recuperación del 
sueño, 387

EN EL CD

¿Necesita \ Í Í y  
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
informáticas breves 
del Capítulo 14.
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acción de las drogas
Papel del aprendizaje en la 
tolerancia a la droga y la 
abstinencia de la droga
Cinco drogas de consumo 
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Teorías biopsicológicas de la 
adicción
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cerebrales
Mecanismos neurales de la 
motivación y la adicción 
Un caso notorio de adicción



414 Capítulo 15 ~ Drogadicción y circuitos cerebrales de recompensa

La drogadicción es un problema grave en la mayoría 
de las partes del mundo. Por ejemplo, sólo en Esta
dos Unidos más de 60 millones de personas son 

adictas a la nicotina, el alcohol o a ambos; 5,5 millones 
son adictas a drogas ilegales; y muchos millones más son 
adictas a medicamentos de venta con receta. Detengámo
nos un m om ento a pensar en la auténtica magnitud del 
sufrimiento que representan estas cifras — cientos de mi
llones de personas enfermas, que sufren en todo el 
m undo— . Piense también el lector en lo que pueden sig
nificar estas cifras para él, a nivel personal. La incidencia 
de la drogadicción es tan alta que casi con toda seguridad 
él mismo, o alguien querido por él, está o estará afectado 
negativamente por las drogas.

En este capítulo se presentan algunos principios y con
ceptos farmacológicos básicos: se comparan los efectos de 
cinco drogas adictivas que se consumen frecuentemente y 
se revisan las investigaciones recientes sobre los mecanis

mos neurales de la adicción. Con toda 
probabilidad, el lector ya tenga una 
opinión fundada sobre la drogadic

ción; así pues, es especialmente importante que a medida 
que avance en el capítulo no deje que ideas preconcebidas 
empañen su razonamiento. Es importante, en particular, 
que no caiga en la tram pa de suponer que el carácter jurí
dico de una droga tiene mucho que decir mucho sobre su 
inocuidad. Será menos proclive a suponer que las drogas 
legales son inocuas y que las ilegales son peligrosas si re

cuerda que la mayoría de las leyes que rigen el consumo 
de drogas en diversas partes del m undo se pusieron en 
vigor a principios del siglo xx, mucho antes de que hubiera 
una investigación científica sobre el tema.

La tendencia de la gente a equipa
rar la legalidad de una droga con la 
inocuidad de una droga se me reveló 
hace poco de una forma particular
mente irónica: me invitaron a asistir a 
una congreso de profesores de insti
tuto de bachillerato sobre el tema de la 
toxicomanía. Cuando llegué al centro 
de congresos para dar mi charla, me 
acompañaron hasta una su i te especial, 
donde se me animó a unirme al comité 
organizador en una ronda de droga — 
la droga era un whisky de malta de alta 
graduación— . Posteriormente, la iro
nía de la situación tuvo todas sus con
secuencias. Cuando llegué al estrado bajo la influencia de 
un psicofármaco (el whisky), miré a través de una nube de 
humo de cigarrillos a una audiencia de educadores que me 
habían invitado a hablarles porque estaban preocupados 
por las repercusiones poco saludables de las drogas en sus 
alum nos. El aplauso de bienvenida dejó paso gradual
mente al tintineo melódico de los cubitos de hielo en los 
vasos, y comencé a hablar. No les gustó lo que tenía que 
decir.

EN EL CD

1 En el módulo^ 
Reflexiones sobre 
las droga, Pinel le 
da la bienvenida a 
este capítulo y 
analiza algunos de 
los conceptos 
erróneos frecuentes 
sobre la 
drogadicción 
-m ientras está  bajo 
la influencia de una 
sustancia química 
que altera la 
m en te-.

15.1) Principios básicos de la acción

Este apartado se centra en los principios básicos de acción 
de las drogas1, haciendo hincapié en los psicofármacos 
—drogas que, al actuar sobre el sistema nervioso, influyen 
en la experiencia subjetiva y el comportamiento.

Administración y absorción de las drogas
Habitualmente, las drogas se administran de una de cua
tro formas: por ingestión oral, por inyección, por inhala
ción o por absorción a través de las membranas mucosas 
de la nariz, la boca o el recto. La vía de administración in
fluye en la velocidad y el grado en que la droga llega a su 
lugar de acción.

Ingestión La vía oral es la vía de administración pre
ferida de muchas drogas. Una vez que se han tragado, las

1 El inglés se utiliza el térm ino «drug« para referirse, indistintamente, 
a una droga o a un fármaco. En español puede hacer referencia a  una 
droga, u n  fármaco o  un m edicam ento (N. de la T.).

de las drogas

drogas se disuelven en los líquidos del estómago y son 
transportadas al intestino, donde son absorbidas por el to 
rrente circulatorio. Sin embargo, algunas drogas atravie
san fácilmente las paredes del estómago (p. ej., el alcohol) 
y surten efecto antes debido a que no tienen que llegar al 
intestino para que se absorban. Las drogas que no se ab
sorben fácilmente del tubo digestivo o que se descompo
nen en metabolitos inactivos antes de que puedan 
absorberse, han de tomarse por o tra vía.

Las dos ventajas principales de la vía de administración 
oral frente a las otras vías son que es sencilla y que es re
lativamente segura. Su principal desventaja es su imprevi - 
sibilidad: la absorción desde el tubo digestivo al torrente 
circulatorio puede estar influida en gran parte por facto
res tan difíciles de calibrar como la cantidad y tipo de ali
mentos que haya en el estómago.

Inyección La inyección de drogas es una práctica m é
dica habitual, debido a que los efectos de las drogas in 
yectadas son intensos, rápidos y previsibles. Por lo general,
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las drogas se inyectan por vía subcutánea (SC), en el tejido 
graso que está justo debajo de la piel; por vía intramuscu
lar (IM), en los músculos grandes; o por vía intravenosa (IV) 
[o endovenosa], directamente en las venas, en los puntos 
por donde pasan justo por debajo de la piel. Muchos adic
tos prefieren la vía intravenosa debido a que el torrente cir
culatorio transporta la droga directamente al encéfalo. Sin 
embargo, la velocidad y lo directo de la vía intravenosa son 
ventajas a medias; tras una inyección intravenosa hay pocas 
o ninguna oportunidad de contrarrestar los efectos de una 
sobredosis, una impureza o una reacción alérgica. Por lo 
demás, muchos adictos acaban con tejido cicatricial, in 
fecciones e insuficiencia venosa en los pocos lugares de su 
cuerpo donde son accesibles las grandes venas.

Inhalación Algunas drogas pueden ser absorbidas en el 
torrente circulatorio a través de la rica red de capilares de 
los pulmones. Muchos anestésicos se adm inistran co
rrientemente por inhalación* como se hace con el tabaco 
y la mariguana. Los dos inconvenientes principales de esta 
vía son que resulta difícil regular con precisión la dosis de 
la droga que se inhala y que muchas sustancias lesionan los 
pulmones si se inhalan crónicamente

Absorción a  través de las m em branas m ucosas
Algunas drogas pueden administrarse a través de las m em 
branas mucosas de la nariz, la boca y el recto. La cocaína, 
por ejemplo suele autoadministrarse a través de las m em 
branas nasales (se esnifa) —aunque no sin dañarlas— .

Entrada de las drogas en el sistema 
nervioso central
Una vez que la droga ha penetrado en el torrente circula
torio, la sangre la transporta a los vasos sanguíneos del sis
tema nervioso central. Afortunadamente, hay un filtro 
protector, la barrera hematoencefálica, que hace difícil que 
muchas sustancias químicas potencialmente peligrosas, 
de transmisión sanguínea, pasen de los vasos sanguíneos 
a las neuronas del sistema nervioso central.

Mecanismos de la acción 
de las drogas/fármacos
Los psicofármacos influyen en el sistema nervioso de m u
chas formas (véase Koob y Bloom, 1988). Algunas de estas 
drogas (p. ej., el alcohol y muchos de los anestésicos ge
nerales) actúan de forma difusa sobre las membranas neu- 
ronales en todo el sistema nervioso central. Otras actúan 
de un m odo más específico: uniéndose a determinados re
ceptores sinápticos; influyendo en la síntesis, el transporte, 
la liberación o desactivación de determ inados neuro- 
transmisores; o influyendo en la cadena de reacciones quí
micas que provoca en las neuronas postsinápticas la 
activación de sus receptores (véase el Capítulo 4).

Metabolismo y eliminación de las drogas
Hay enzimas que se sintetizan en el hígado que ponen fin 
a la acción de la mayoría de las drogas. Estas enzimas del 
hígado estimulan la conversión de las drogas activas en for
mas no activas— proceso conocido como metabolismo de 
la droga— . En muchos casos, la metabolización de la 
droga elimina su capacidad de atravesar las membranas 
lípídicas de las células, de forma que ya no pueden tras
pasar la barrera hematoencefálica. Además, pequeñas 
cantidades de algunos psicofármacos se desactivan al ex
pulsarse del organismo en forma de orina, sudor, heces, 
respiración y leche materna.

Tolerancia a las drogas
La tolerancia a las drogas consiste en un estado de menor 
sensibilidad a la droga, que se produce como resultado de 
la exposición a la misma. La tolerancia a una droga puede 
manifestarse de dos formas: demostrando que una dosis 
determinada de la droga tiene menos efecto que el que 
tenía antes de la exposición a la droga, o demostrando 
que se necesita más droga para producir el mismo efecto. 
Básicamente, lo que esto significa es que la tolerancia es un 
desplazamiento de la curva de respuesta a la dosis (una 
gráfica de la magnitud del efecto de diferentes dosis de 
droga) hacia la derecha (véase la Figura 15.1).

Hay tres puntos im portantes que conviene recordar 
sobre la especificidad de la tolerancia a una droga. El pri-

La tolerancia a la droga es el cambio de la curva de 
dosis y respuesta de la derecha. De aquí que

I En sujetos con tolerancia, la misma dosis tenga 
menos efecto.

2 En sujetos con tolerancia, se requiera una mayor 
dosis para producir el mismo efecto.

2  /
/  Curva inicial

/  de dosis
/  y respuesta

/  Curva de dosis
y respuesta tras

n  la exposición
/  1 a la droga

Dosis de la droga

FIGURA 15.1 Tolerancia a las drogas: cambio en la 
curva de dosis y respuesta de la derecha como resultado del 
consumo de la droga.
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mero es que la exposición a una droga puede producir to 
lerancia a otras drogas que actúan a través del mismo m e
canismo; esto se conoce como tolerancia cruzada. El 

segundo es que la tolerancia a una 
droga a menudo se produce respecto a 
algunos efectos de la droga, pero no a 

otros. No comprender este segundo punto puede tener 
consecuencias trágicas para quienes piensan que, debido 
a que han desarrollado tolerancia a algunos de los efectos 
de una droga (p. ej., a las náuseas que producen el alcohol 
o el tabaco), tienen tolerancia a todos los efectos. De hecho, 
se puede desarrollar tolerancia a algunos de los efectos de 
una droga al tiempo que aum enta la sensibilidad a otros 
efectos de la misma droga — el aumento de sensibilidad a 
una droga se denom ina sensibilización a la droga (Ro
binson, 1991)— . El tercer punto importante sobre la es
pecificidad de la tolerancia a una droga es que no es un 
fenómeno unitario, es decir, no existe un único meca
nismo subyacente a todos los casos. Cuando se adminis
tra una droga a dosis activas, pueden ocurrir muchos tipos 
de cambios adaptativos para reducir sus efectos.

Hay dos clases de cambios que subyacen a la toleran
cia a una droga: metabólicos y funcionales. La tolerancia 
a una droga consecuente a cambios que reducen la canti
dad de droga que llega a sus lugares de acción se llama to
lerancia metabòlica. La tolerancia que resulta de cambios 
que reducen la reactividad de los lugares de acción de la 
droga se denomina tolerancia funcional.

La tolerancia a los psicofármacos es, en gran parte, 
funcional. La tolerancia funcional a los psicofármacos 
puede ser resultado de varios tipos diferentes de cambios 
neu rales. Por ejemplo, la exposición a un psicofàrmaco 
puede reducir la cantidad de receptores para él, disminuir 
la eficacia con que se une a los receptores existentes, o dis
m inuir el impacto de la fijación al receptor sobre la acti
vidad de la célula.

Efectos de la abstinencia 
y de la dependencia física de drogas
Después de que hayan estado en el organismo cantidades 
significativas de una droga durante un cierto tiempo (p. ej., 
varios días), su eliminación repentina puede desencadenar 
una reacción fisiológica adversa llamada síndrome de abs

tinencia. Los efectos de la abstinencia 
de una droga son prácticamente siem
pre los opuestos a los efectos iniciales 

de la droga. Por ejemplo, la abstinencia de drogas anti
convulsivas a menudo desencadena convulsiones, así como 
la abstinencia de somníferos a menudo produce insomnio. 
Se dice que las personas que sufren una reacción de absti
nencia cuando dejan de tomar una droga tienen depen
dencia física de esa droga.

El hecho de que los efectos de la abstinencia con fre
cuencia sean los opuestos a los efectos iniciales de la droga

sugiere que los efectos de la abstinencia pueden estar pro
ducidos por los mismos cambios neurales que producen 
la tolerancia a la droga ( véase la Figura 15.2). Según esta 
teoría, la exposición a una droga produce cambios com 
pensadores en el sistema nervioso que contrarrestan los 
efectos de la droga y producen tolerancia. Posteriormente, 
cuando se elimina la droga del organismo, estos cambios 
neurales compensadores, sin que la droga los contrarreste, 
se manifiestan como síntomas de abstinencia opuestos a 
los efectos iniciales de la droga.

La gravedad de los síntomas de abstinencia depende de 
la droga concreta de que se trate, de la duración y el grado 
de exposición previo a la droga y de la velocidad con que 
se elimine la droga del organismo. En líneas generales, 
una exposición más larga a una dosis más alta, seguida de 
una eliminación rápida, produce unos efectos de absti
nencia mayores.

¿Qué es la adicción?
Un adicto es un consumidor habitual de droga, pero no 
todos los consumidores habituales de droga son adictos. 
Los adictos son aquellos consumidores habituales de dro
gas que siguen consumiendo la droga a pesar de sus efec
tos adversos sobre su salud y su vida social, y a pesar de sus 
esfuerzos reiterados por dejar de consumirla (véase Hyman 
yM alenka, 2001).

La mayor confusión sobre la naturaleza de la adicción 
concierne a su relación con la dependencia física. Muchas 
personas las equiparan: ven a los adictos como personas 
que están atrapadas en un tiovivo de consumo de droga, 
síntomas de abstinencia y consumo de más droga para 
combatir los síntomas de abstinencia. Aunque esta idea re
sulta atractiva porque es sencilla, es errónea. A veces los 
adictos toman drogas para evitar o ali
viar los síntomas de abstinencia, pero 
pocas veces este es el motivo principal 
de su adicción. Si fuera así, podría curarse fácilmente a los 
adictos hospitalizándoles durante unos cuantos días hasta 
que remitieran sus síntomas de abstinencia. Sin embargo, 
la mayoría de los adictos reanudan su ingesta de drogas in 
cluso después de llevar meses de abstinencia obligada. Esta 
es una cuestión importante que se retomará más adelante 
en el capítulo.

Cuando se pensaba que la dependencia física era la 
principal causa de la adicción, se acuñó el término depen
dencia psicológica para referirse a las excepciones a esta 
regla general. Se dijo que la dependencia psicológica es la 
causa de cualquier consumo compulsivo de una droga que 
ocurra sin que haya dependencia física. Sin embargo, ahora 
que está claro que la dependencia física no es el principal 
factor que motive la adicción, no hay mucha necesidad de 
la categoría especial de dependencia psicológica (véase 
Leshner, 1997).
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FIGURA 15.2 Relación entre la 
tolerancia a la droga y los efectos de 
abstinencia. Los mismos cambios 
neurofisiológicos adaptativos que se dan en 
respuesta a la exposición a la droga y 
producen tolerancia a la droga se manifiestan 
como efectos de abstinencia una vez que se 
retira la droga. A medida que se van 
produciendo los cambios neurofisiológicos, 
aumenta la tolerancia; a medida que decaen, 
disminuye la gravedad de los efectos de 
abstinencia.

Papel del aprendizaje en la tolerancia a la droga y la abstinencia de la droga

Una influyente línea de investigación psicofarmacológica 
ha demostrado que el aprendizaje juega un papel im por
tante tanto en la tolerancia a la drogas como en la absti
nencia de ella. Estas investigaciones han contribuido 
decisivamente al conocimiento de la tolerancia y la absti
nencia, pero su repercusión ha llegado más allá: ha seña
lado que los esfuerzos por comprender los efectos de los 
psicofármacos sin considerar la experiencia y la conducta 
de los sujetos sólo dará respuestas parciales.

La investigación sobre el papel del aprendizaje en la to 
lerancia a la droga se ha centrado en tres fenómenos: la 
tolerancia contingente a la droga, la tolerancia condicionada 
ala droga y los efectos condicionados de la abstinencia. Estos 
fenómenos se estudian en los subapartados siguientes.

Tolerancia contingente a la droga
La tolerancia contingente a la droga se refiere a la evi
dencia de que solamente se produce tolerancia a los efec

tos de la droga que de hecho se experimentan. La mayo
ría de los estudios de tolerancia contingente a la droga 
utilizan el diseño de «antes y después». En los experi
mentos de «antes y después», dos grupos de sujetos reci
ben la misma serie de inyecciones de droga y la misma serie 
de pruebas repetidas, pero los sujetos de un grupo reciben 
la droga antes de cada serie de pruebas y los del otro grupo 
reciben la droga después de cada prueba. Al final del ex
perimento, todos los sujetos reciben la misma dosis de la 
droga, a lo que sigue la prueba, de forma que pueda com 
pararse el grado en que la droga afecta al rendimiento en 
la prueba en los dos grupos.

Mis colegas y yo ( véase p. ej., Pinel, M ana y Kim, 1989) 
hemos utilizado el diseño de «antes y después» para estu
diar la tolerancia contingente al efecto anticonvulsivo del 
alcohol. En un estudio, se sometió a dos grupos de ratas 
exactamente al mismo régimen de in 
yecciones de alcohol: una inyección 
cada dos días mientras duró el experi
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mentó. Durante la fase de desarrollo de tolerancia, las ratas 
de un grupo recibieron cada inyección de alcohol una 
hora antes de recibir una estimulación convulsiva m ode
rada en la amígdala, de m odo que el efecto anticonvulsivo 
del alcohol pudiera experimentarse en cada ensayo. Las 
ratas del otro grupo recibieron las inyecciones una hora 
después de cada estimulación convulsiva, de manera que 
no pudieran experim entar el efecto anticonvulsivo. Al 
final del experimento, todos los sujetos recibieron una 
inyección de prueba de alcohol, seguida una hora después 
por una estimulación convulsiva, de manera que pudiera 
compararse el grado de tolerancia al efecto anticonvulsivo 
del alcohol en los dos grupos. Como se representa en la Fi
gura 15.3, las ratas que recibieron alcohol en cada ensayo 
antes de la estimulación convulsiva se hicieron casi total
m ente tolerantes al efecto anticonvulsivo del alcohol, 
mientras que las que recibieron las mismas inyecciones y 
estimulaciones en orden inverso no desarrollaron n in
gún grado de tolerancia al efecto anticonvulsivo del alco
hol. Se ha com probado que en muchas especies se da 
tolerancia contingente a la droga respecto a muchos otros 
efectos de la droga (véase Poulos y Cappell, 1991; Wolgin 
y Jakubow, 2003).

Tolerancia condicionada a la droga
Mientras que los estudios de tolerancia contingente a la 
droga se centran en lo que hacen los sujetos mientras están 
bajo influencia de una droga, los estudios de tolerancia 
condicionada a la droga se centran en las situaciones en 
que se toman las drogas. La tolerancia condicionada a la

droga se refiere a que se ha comprobado que los efectos de 
tolerancia alcanzan su máxima expresión sólo cuando una 
droga se administra en la misma situación en que se ha ad
ministrado previamente (véase Mitchell, Basbaum y Fields, 
2000; Siegel, 2004; Weise-Kelley y Siegel, 2001).

En una demostración de la tolerancia condicionada a 
la droga (Crowell, H inson y Siegel, 1981), dos grupos de 
ratas recibieron veinte inyecciones de 
alcohol y veinte inyecciones salinas en 
una secuencia alterna de una inyección 
cada día. La única diferencia entre los dos grupos fue que 
las ratas de un grupo recibieron las veinte inyecciones de 
alcohol en una sala de pruebas especial y las veinte inyec
ciones salinas en la sala de su colonia, mientras que las ratas 
del otro grupo recibieron el alcohol en la sala de la colo
nia y la solución salina en la sala de pruebas especial. Al 
final del periodo de inyecciones, se comprobó en ambos 
entornos la tolerancia de cada rata al efecto hipotérmico (re
ductor de la temperatura) del alcohol. Como se muestra 
en la Figura 15.4, solamente se observó tolerancia cuando 
las ratas recibieron las inyecciones en el entorno que se 
había emparejado previamente con la administración de 
alcohol. Fia habido docenas de demostraciones de la espe
cificidad situacional de la tolerancia a las drogas: este efecto 
es pronunciado, fiable y generalizado.

La especificidad situacional de la tolerancia a las dro
gas llevó a Siegel y sus colaboradores a proponer que los 
adictos podrían ser especialmente vulnerables a los efec
tos mortales de una sobredosis de droga cuando la droga 
se administrara en un contexto nuevo. Su hipótesis sostiene 
que los adictos adquieren tolerancia cuando se autoadmi-

FIGURA 15.3 Tolerancia 
contingente al efecto anticonvulsivo 
del alcohol. Las ratas que recibieron 
alcohol en cada ensayo antes de 
una estimulación convulsiva 
adquirieron tolerancia a su efecto 
anticonvulsivo; no así las que 
recibieron las mismas inyecciones 
después de una estimulación 
convulsiva en cada ensayo. 
(Modificado de Pinel, Mana y Kim,
1989.)
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nistran reiteradamente su droga en el mismo contexto y. 
como resultado, comienzan a tomar dosis cada vez mayo
res para compensar la disminución de los efectos de la 
droga. Entonces, si el adicto se administra la dosis masiva 
habitual en una situación no habitual, no se cuenta con los 
efectos de tolerancia para compensar los efectos de la droga 
y existe un mayor riesgo de muerte por sobredosis. En 
apoyo de esta hipótesis, Siegel y sus colegas (1982) halla
ron que murieron muchas más ratas con tolerancia a la he
roína tras una dosis elevada de heroína administrada en un 
entorno nuevo que en su entorno habitual de inyección. 
La heroína mata al suspender la respiración.

Siegel enfoca cada episodio de administración de droga 
como un ensayo de condicionamiento pavloviano en el que 
diversos estímulos ambientales que predicen con regula
ridad la administración de la droga (p. ej., pubs, aseos, 
agujas u otros drogadictos) constituyen estímulos condi
cionados, y que los efectos de la droga constituyen estí
mulos incondicionados. El supuesto en que se basa 
fundamentalmente la teoría es que los estímulos condi
cionados que predicen la administración de la droga lle
gan a provocar respuestas condicionadas opuestas a los 
efectos incondicionados de la droga. Siegel ha denominado 
respuestas de compensación condicionadas a estas h i
potéticas respuestas condicionadas opuestas La teoría sos
tiene que, a medida que los estímulos que predicen 
repetidamente los efectos de una droga llegan a provocar

FIG URA 15-4 La
especificidad situacional de la 
tolerancia a los efectos 
hipotérmicos del alcohol. 
(Modificado de Cronwell et al., 
1981.)

respuestas de compensación cada vez mayores, contra
rrestan cada vez más los efectos incondicionados de la 
droga y producen tolerancia específica para la situación.

Aunque se produce tolerancia a muchos de los efectos 
de las drogas, a veces sucede lo contrario —sensibiliza
ción— . La sensibilización a una droga, así como la tole
rancia a una droga, puede ser específica para una situación 
(Arvanitogiannis, Sullivan y Amir, 2000). Por ejemplo, 
Anagnostaras y Robinson (1996) demostraron la especi
ficidad situacional de la sensibilización de los efectos de es
timulación m otora de la anfetamina. Encontraron que 
diez inyecciones de anfetamina, una cada tres o cuatro 
días, aumentaban considerablemente la capacidad de la 
anfetamina de estimular la actividad m otora de las ratas 
—pero sólo cuando se inyectaba y se examinaba a las ra
tas en el mismo entorno en que habían tenido la expe
riencia de las inyecciones previas de anfetamina— .

Efectos condicionados de la abstinencia
Como se acaba de aprender, la teoría de Siegel acerca de la 
respuesta de compensación condicionada sugiere que, 
cuando se adm inistra repetidam ente una droga en el 
mismo contexto, el entorno comienza a provocar res
puestas que contrarrestan los efectos de la droga y llevan 
a que se produzca tolerancia. Una predicción de esta teo
ría es que, cuando no se puede disponer de la droga, el am-
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biente asociado a la droga debería provocar los efectos 
opuestos a los efectos originales de la droga. Los efectos de 
abstinencia que provocan el entorno de consumo de la 
droga u otras claves asociadas con la droga se consideran 
efectos de abstinencia condicionados.

Hay muchas demostraciones de los efectos de la absti
nencia condicionada. Por ejemplo, Krank y Perkins (1993) 

administraron dos inyecciones diarias 
a tres grupos de ratas. Un grupo de 
ratas recibió una inyección diaria de 

morfina en un entorno de prueba especial y una inyección 
salina en su jaula habitual; otro grupo recibió inyecciones 
salinas en el entorno de prueba e inyecciones de morfina 
en su jaula habitual; y el tercer grupo recibió inyecciones 
salinas en los dos entornos, el de prueba y el habitual. Tras 
diez días de inyecciones (esto es, después de veinte inyec
ciones), cesaron las inyecciones, se puso a las ratas en el en
torno de prueba especial y se evaluaron las reacciones de 
abstinencia de morfina. Los resultados se presentan en la 
Figura 15.5. Las ratas que habían recibido inyecciones de

morfina en el entorno de prueba especial manifestaron 
muchos más síntomas de abstinencia de la morfina que las 
ratas que habían recibido inyecciones de morfina en sus 
jaulas habituales y que las ratas que habían recibido sola
mente inyecciones salinas.

Reflexiones acerca del condicionamiento 
de drogas
En cualquier situación en que se administran drogas re
petidas veces, los efectos condicionados resultan inevita
bles. Por esto es importante entenderlos. Sin embargo, la 
mayor parte de las teorías del condi
cionamiento de las drogas presentan 
un grave problema: les es difícil prede
cir hacia donde se dirigirán los efectos condicionados. Por 
ejemplo, la respuesta de compensación condicionada de 
Siegel predice que los efectos condicionados de la droga 
siempre serán los opuestos a los efectos incondicionados 
de la droga, pero se ha comprobado que en muchos casos
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los estímulos condicionados producen respuestas simila
res a los de la droga.

Ramsay y Woods (1997) mantienen que gran parte de 
la confusión acerca de los efectos condicionados de las 
drogas surge de una equivocación al interpretar el condi
cionamiento pavloviano. En concreto, critican el supuesto 
habitual de que el estímulo incondicionado en un experi
mento de tolerancia a una droga es la droga, y que la res
puesta incondicionada es cualquier cambio fisiológico o 
comportamental que el experimentador llegue a registrar. 
En lugar de ello argumentan que el estímulo incondicio
nado (esto es, el estímulo al que el sujeto reacciona de 
forma refleja) es la alteración del funcionamiento neural 
que ha sido producida directamente por la droga, y que las 
respuestas incondicionadas son las diversas reacciones de 
compensación, mediadas por mecanismos neurales, al es
tímulo incondicionado.

Este cambio de perspectiva supone una gran diferen
cia. Por ejemplo, en el experimento de tolerancia al alco
hol de Crowell y colaboradores previamente descrito

(1981), se consideró como estímulo incondicionado al al
cohol y como respuesta incondicionada a la hipotermia re
sultante. En lugar de esto, Ramsay y Woods hubieran 
sostenido que el estímulo incondicionado era la hipoter
mia producida directamente por la exposición al alcohol, 
mientras que los cambios compensadores que tendían a 
contrarrestar las reducciones de la temperatura corporal 
eran las respuestas incondicionadas. Lo im portante de 
todo esto es que, una vez que se determina cual es el estí
mulo incondicionado y cual es la respuesta incondicio
nada, resulta fácil predecir en qué dirección irá la respuesta 
condicionada en cualquier experimento de condiciona
miento de drogas: la respuesta condicionada siempre es si
milar a la respuesta incondicionada. Por otra parte, Ramsay 
y Woods hubieran argumentado que cuando la respuesta 
incondicionada contrarresta al estímulo incondicionado, 
como suele suceder, el condicionamiento produce tole
rancia; mientras que cuando la respuesta incondicionada 
aumenta el estímulo incondicionado, el condicionamiento 
produce sensibilización.

Cinco drogas de consumo frecuente

Este apartado se dedica a los riesgos del uso habitual de 
cinco drogas que se consumen frecuentemente: tabaco, 
alcohol, mariguana, cocaína y opiáceos.

Tabaco
Cuando se fuma un cigarrillo, la nicotina —el principal in
grediente psicoactivo del tabaco—  y otras 4.000 sustancias 
químicas, que en conjunto se llaman alquitrán, se absor
ben a través de los pulmones. Cada año el tabaco es res
ponsable de más de 3 millones de muertes en todo el 
mundo, 450.000 sólo en Estados Unidos, y contribuye a 
aproximadamente el 20% de todas las muertes en los paí
ses occidentales (véase Laviolette y Van der Koopy, 2004).

Debido a que se produce una considerable tolerancia 
a algunos de los efectos inmediatos del tabaco, los efectos 
de fumar un cigarrillo en los no fumadores y en los fu
madores pueden ser bastante diferentes. Los no fumado
res suelen responder a algunas bocanadas de hum o con 
diversas combinaciones de náuseas, vómitos, toses, trans
piración, contracciones abdominales, mareos, enrojeci
miento y diarrea. Por lo contrario, los fumadores dicen 
sentirse más relajados, más alerta y menos hambrientos 
después de un cigarrillo.

No hay duda de que los fumadores empedernidos son 
drogadictos en todo el sentido de la palabra (Jones, 1987). 
El ansia compulsiva de la droga, principal característica 
definitoria de la adicción, puede verse fácilmente en cual

quier fumador empedernido que se haya quedado sin ci
garrillos o que se vea forzado por las circunstancias a no 
filmar durante varias horas. Además, los fumadores em 
pedernidos que dejan de filmar sufren una serie de efec
tos de abstinencia, tales como depresión, ansiedad, 
c itac ió n , irritabilidad, estreñimiento y problemas para 
dormir y concentrarse.

Alrededor del setenta por ciento de las personas que 
prueban un cigarrillo se vuelven adictos — una cifra muy 
desfavorable si se compara con el 10% respecto al alcohol 
y el 30% respecto a la heroína— . Además, sólo aproxima
damente el 20% de los intentos de dejar de filmar se m an
tiene durante dos años o más (Schelling, 1992). ¿Se le
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ocurre al lector algún otro psicofármaco que uno se ad 
ministre a sí mismo casi continuamente — incluso mien
tras el adicto camina por la calle?

Los estudios de gemelos (Lerman e ta l,  1999) indican 
que la adicción a la nicotina tiene un fuerte componente 
genético. Se calcula que se hereda en un 65%.

Las consecuencias a largo plazo del consumo de ta
baco son alarmantes. El síndrome del fumador se carac
teriza por dolor de pecho, respiración dificultosa, falta de 

aliento, tos y una mayor susceptibilidad 
a las infecciones del aparato respirato
rio. Los fumadores crónicos son muy 

vulnerables a una serie de trastornos pulmonares, poten
cialmente mortales, que incluyen neumonía, bronquitis 
(inflamación crónica de los bronquiolos de los pulm o
nes), enfisema (pérdida de elasticidad del pulm ón debido 
a irritación crónica) y cáncer de pulmón. Si bien es el 
aumento del riesgo de cáncer pulm onar el que recibe la 
mayor propaganda, fumar también aumenta el riesgo de 
cáncer de laringe (glotis), boca, esófago, riftón, páncreas, 
vejiga y estómago. Los fumadores corren también mayor 
riesgo de padecer diversas enfermedades cardiovasculares, 
que pueden desembocar en infarto de miocardio o en ac
cidente cerebrovascular.

Muchos fumadores alegan que fuman a pesar de sus 
efectos adversos porque fumar reduce la tensión. Sin em 
bargo, los fumadores están de hecho más tensos que los no 
fumadores: su nivel de tensión es razonablemente normal 
m ientras están fumando, pero aum enta marcadamente 
entre un cigarro y el siguiente. Así pues, el aparente efecto 
relajante de fum ar meramente refleja la inversión tem po
ral del estrés que le causa su adicción al fumador (véase Pa
rrott, 1999).

Las personas que padecen la enfermedad de Buerger 
son un ejemplo espantoso del poder adictivo de la nico
tina. La enfermedad de Buerger es un cuadro clínico en 
el que los vasos circulatorios, especialmente los que irri
gan las piernas, se estrechan cada vez que la nicotina entra 
en el torrente circulatorio:

Si el paciente con esta enfermedad sigue fumando, puede que 
suija finalmente una gangrena. Primero, puede que haya que 
amputar algunos dedos; luego el pie hasta el tobillo; después 
la pierna hasta la rodilla; y finalmente hasta la cadera. En algún 
punto de esta horrible progresión, la gangrena puede atacar a 
la otra pierna. Se informa con seriedad a los pacientes de que 
si dejan de fumar prácticamente con toda seguridad se frenará 
d  inexorable avance de la gangrena por las piernas. Aun así, 
los cirujanos dicen que no es raro ver a un paciente con en
fermedad Buerger dando vigorosas chupadas a un cigarrillo 
en su cama del hospital después de una segunda o tercera 
operación de amputación. (Brecher, 1972, pp. 215-216)

Por desgracia, los efectos adversos del hum o del ta
baco no se restringen a quienes fuman. Ahora hay datos 
concluyentes de que las personas que viven o trabajan con

fumadores son más propensas a contraer una enfermedad 
cardíaca o cáncer. Incluso los que no han nacido son vul
nerables: fumar durante el embarazo aumenta la proba
bilidad de aborto espontáneo, de parto con el niño muerto 
y de muerte prematura del bebé. Los niveles de nicotina en 
la sangre de los bebés amamantados suelen ser tan eleva
dos como los de la sangre de la madre.

Alcohol
Aproximadamente, 104 millones de estadounidenses han 
consumido alcohol en el último mes, 13 millones de estos 
beben mucho y más de 100.000 mueren cada año de en
fermedades y accidentes relacionados con el alcohol. El al
cohol interviene en aproximadamente el 3% de las muertes 
que ocurren en Estados Unidos, incluidas las muertes por 
anomalías congénitas, enfermedades, mala salud, acci
dentes y violencia.

Dado que las moléculas de alcohol son pequeñas y so
lubles en la grasa y el agua, invaden todas las partes del o r
ganismo. El alcohol se clasifica como sedante porque a 
dosis moderadas o altas disminuye el disparo neural; sin 
embargo, a dosis bajas puede estimular el disparo neural 
y facilita la interacción social. La adicción al alcohol tiene 
un fuerte componente genético (Me Gue, 1999); se calcula 
que puede heredarse genéticamente en un 55%.

A dosis moderadas, el bebedor de alcohol sufre diver
sos grados de deterioro cognitivo, perceptivo, verbal y 
motor, así como una pérdida de control que puede llevar 
a una serie de acciones socialmente inaceptables. El resul
tado de las dosis elevadas es la pérdida de consciencia; y si 
el nivel en sangre alcanza el 0,5 % existe riesgo de muerte 
por parada respiratoria. El revelador sofoco en la cara de 
la intoxicación alcohólica se debe a la dilatación de los 
vasos sanguíneos de la piel; esta dilatación aum enta la 
cantidad de calor que se disipa a través de la sangre en el 
aire y lleva a un descenso de la temperatura corporal (hi
potermia). El alcohol también es un diuréticot es decir, 
aum enta la producción de orina en los riñones.
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El alcohol, al igual que muchas drogas adictivas, origina 
tanto tolerancia como dependencia física. El hígado del be
bedor empedernido metaboliza el alcohol más rápida
mente que el del abstemio, pero este aumento de la eficacia 
metabòlica contribuye sólo levemente a la tolerancia total 
al alcohol; la mayor parte de la tolerancia al alcohol es 
funcional. La abstinencia alcohólica suele causar un sín
drome leve de dolor de cabeza, náuseas, vómitos y tem 
blores, conocido eufemisticamente como resaca.

El auténtico síndrome de abstinencia alcohólica com 
prende tres fases (véase De Witte et al., 2003). La primera 
fase se inicia alrededor de cinco o seis horas después de 
dejar de beber intensamente, y se caracteriza por temblo
res intensos, agitación, dolor de cabeza, náuseas, vómitos, 

calambres abdominales, transpiración 
profusa y ocasionalmente alucinacio
nes. La característica que define a la 

segunda fase, la cual ocurre por lo general entre 15 y 30 
horas después de dejar de beber, son las convulsiones. La 
tercera fase, que suele empezar uno o dos días después de 
dejar de beber y dura tres o cuatro días, se denom ina de
lirium tremens (DTs). El DTs se caracteriza por alucina
ciones alarmantes, delirios extraños, agitación, confusión, 
hipertermia (temperatura elevada) y taquicardia (acelera
ción del ritm o cardíaco). Las convulsiones y el DTs que 
provocan la abstinencia alcohólica pueden ser mortales.

El alcohol ataca prácticamente a todos los tejidos del 
organismo {véase Anderson et a l, 1993). El consumo cró
nico de alcohol produce lesiones cerebrales extensas (Ha- 
yakawa et a l, 1992) y, como se aprendió en el Capítulo 1, 
síndrome de KorsakofF — un trastorno neuropsicológico 
que se caracteriza por una pérdida grave de memoria, dis
funciones sensitivas y motoras, y demencia (deterioro in
telectual) grave— . Asimismo, el consumo crónico de 
alcohol provoca extensas cicatrizaciones en el hígado o ci
rrosis, que es la principal causa de muerte en los grandes 
consumidores de alcohol. El alcohol debilita los músculos 
del corazón, aumentando así el riesgo de infarto de m io
cardio. Irrita las paredes del tubo digestivo y, al hacer esto, 
aumenta el riesgo de cáncer de boca y de hígado, úlceras 
de estómago, pancreatitis (inflamación del páncreas) y  gas
tritis (inflamación del estómago). Y no debe olvidarse la 
mortandad que produce el alcohol en las carreteras y en los 
hogares. (El devastador efecto del alcohol en las familias 
de los adictos me lo resaltó un estudiante que había cre
cido con un padre alcohólico y que me pidió que resaltara 
este efecto secundario.)

Al igual que la nicotina, el alcohol pasa fácilmente a tra
vés de la membrana de la placenta y afecta al feto. El re
sultado es que la descendencia de madres que consumen 
cantidades significativas de alcohol durante el embarazo 
puede padecer el síndrome alcohólico fetal (SAF). El niño 
con SAF sufre algunos o todos los síntomas siguientes 
(O’Leary, 2004): retraso mental, mala coordinación, tono

muscular deficiente, bajo peso al nacer, retraso del creci
miento y/o deformaciones físicas. Ya que el alcohol puede 
alterar el desarrollo cerebral de tantas maneras (p. ej., al
terando el soporte neurotrófico, alterando la producción 
de moléculas de adhesión celular, o alterando las pautas 
normales de apoptosis), no hay un período del embarazo 
en el que la ingesta de alcohol sea inocua (véase Guerri, 
2002; Farber y Olney, 2003). Por otra parte, parece ser que 
no hay una cantidad inocua. Aunque el auténtico SAF se 
encuentra pocas veces en los bebés de madres que nunca 
han bebido más de una copa al día durante el embarazo, 
los hijos de madres que bebieron sólo moderadamente 
mientras estaban embarazadas a veces presentan una serie 
de problemas cognitivos, incluso cuando no están diag
nosticados de SAF (véase Korkman, Kettunen y Autti- 
Ramo, 2003).

El alcohol afecta la función cerebral de los bebedores 
de muchas maneras. Por ejemplo, reduce la entrada de 
iones de calcio en las neuronas al actuar sobre los canales 
de calcio; interfiere en la función del segundo mensajero 
en el interior de las neuronas, altera la transmisión gabér- 
gica [del G ABA] y glutaminérgica y desencadena la apop
tosis (véase Farber y Olney, 2003; Ikonomidou et a l, 2000).

Mariguana
Mariguana es el nombre que se da por lo general a las hojas 
secas y las flores de Cannabis sativa —planta común de cá
ñamo índico2—■. Aproximadamente dos millones de esta
dounidenses han consumido mariguana en el último mes. 
El modo habitual de consumirla es fumar estas hojas en un 
porro (cigarrillo de mariguana) o en pipa, pero también es 
eficaz cuando se ingiere oralmente si primero se cuece en 
un sustrato rico en aceite — como un bizcocho de choco
late—  para fomentar su absorción en el tubo digestivo.

Los efectos psicoactivos de la mariguana pueden atri
buirse en gran parte  a un com ponente llamado THC 
(delta-9-tetrahidrocanabinol). Sin embargo, la mariguana 
contiene más de 80 canabinoides (sustancias químicas de 
la misma categoría química que el THC) que también 
pueden ser psicoactivas. La mayor parte de los canabinoi
des se encuentran en una resina pegajosa que recubre las 
hojas y las flores de la planta, la cual puede extraerse y se
carse para obtener un material oscuro, parecido al corcho, 
que se denomina hachís. El hachís puede procesarse pos
teriormente para crear un producto muy potente, llamado 
aceite de hachís.

Los documentos escritos del consumo de mariguana se 
remontan a 6.000 años atrás, en China, donde se utilizaba 
su tallo para hacer cuerdas, sus semillas como grano y sus 
hojas y flores por sus efectos psicoactivos y medicinales.

2 De ella se obtienen estupefacientes como la mariguana o marihuana, 
d  hachís o la grifa. En inglés se denomina cannabis (N. de la T.).
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En la Edad Media, el cultivo del cáñamo se difundió de 
Oriente Medio a Europa Occidental; sin embargo, en Eu
ropa se cultivó fundamentalmente para fabricar cuerda y 
se olvidaron en gran medida sus propiedades psicoactivas. 
Durante el período de imperialismo europeo, hubo una 
gran demanda de cuerda para las embarcaciones de vela. 
En 1611, las colonias americanas respondieron a esta de
manda cultivando cáñamo industrialmente; George Was
hington fue uno de los cultivadores más destacados de 
cáñamo.

Rarece ser que la práctica de fumar las hojas de Can- 
nabis sativa y la propia palabra mariguana la introdujeron 
en el sur de Estados Unidos a principios del siglo veinte los 
emigrantes mexicanos; y el consumo de la droga se di
fundió paulatinamente entre determinados subgrupos, 
como los pobres de los guetos de las ciudades y los músi
cos de jazz. En 1926, se publicó un  artículo en un perió
dico de Nueva Orleans en el que se hablaba de la «amenaza 
de la mariguana» y pronto comenzaron a aparecer histo
rias similares en periódicos de todo el país bajo títulos 
como: «Los cigarrillos del diablo», «La droga asesina» y «La 
locura de la mariguana». Se dijo a los ciudadanos que la 
mariguana convertía a la gente normal en criminales vio
lentos, enloquecidos por la droga, que rápidamente se vol
vían adictos a la heroína.

El resultado de esta tergiversación de los efectos de la 
mariguana por parte de la prensa estadounidense fue la en
trada en vigor de muchas leyes contra esta droga. En nu
merosos estados, la mariguana se clasificó legalmente como 
narcótico ( término legal que suele utilizarse para referirse 
a los opiáceos) y en consecuencia se dictaron sentencias co
rrespondientes. Sin embargo, tanto la estructura de la m a
riguana como sus efectos fisiológicos y comportamentales 
no se parecen en nada a los de otros narcóticos; por lo 
tanto, clasificar legalmente la mariguana como narcótico 
fue como aprobar una ley en la que se dijera que lo rojo es 
verde.

La divulgación del consumo de mariguana entre las cla
ses medias y altas durante la década de los años sesenta fo
mentó u n  enorme programa de investigación; aun así,

todavía existe un grado de confusión considerable acerca 
de la mariguana entre la población general. Una de las d i
ficultades para determinar los efectos de la mariguana es 
que son sutiles, difíciles de medir, y están muy influidos por 
la situación social:

A dosis bajas, como se acostumbra «socialmente», la persona 
intoxicada puede experimentar una mayor sensación de bien
estar: a la inquietud e hilaridad iniciales le sigue un estado de 
relajación, de ensoñación y libre de preocupaciones, de alte
ración de las percepciones sensitivas, incluida la expansión del 
espacio y del tiempo; de sensaciones táctiles, visuales, olfati
vas, gustativas y auditivas más vividas; de sensación de ham 
bre, especialmente ansia de dulces; y de cambios sutiles en la 
concepción y expresión del pensamiento. A un observador 
que no lo sepa, el sujeto en este estado de consciencia no le 
parecerá sensiblemente diferente. (National Commission on 
Marijuana and  D rug Abuse, 1972, p. 68)

Si bien los efectos de las dosis acostumbradas social - 
mente de mariguana son sutiles, las dosis altas alteran el 
funcionamiento psicológico. Se altera la memoria a corto 
plazo y se reduce la capacidad de realizar tareas que im 
pliquen muchos pasos para lograr un objetivo concreto. La 
pronunciación se hace poco clara, y resulta difícil m ante
ner una conversación con sentido. También son habitua
les la sensación de irrealidad, la intensificación de las 
emociones, las distorsiones sensitivas y las alteraciones 
motoras. No obstante, incluso después de dosis muy ele
vadas, una llamada inesperada a la puerta puede devolver 
el aspecto razonable de la conducta normal.

A la vista de los efectos comprobados de la mariguana, 
las afirmaciones iniciales de que su consumo podría pro
vocar una oleada de delitos violentos entre los jóvenes pa
recen absurdas. Resulta difícil imaginar cómo alguien pudo 
creer que los ojos enrojecidos, el apetito, la somnolencia y 
la risa tonta que provocan las dosis sociales habituales de 
mariguana serían proclives a cometer actos delictivos vio
lentos. De hecho, la mariguana en realidad refrena la con- 
ducta agresiva (Tinklenberg, 1974).

El poder adictivo de la mariguana es bajo. La mayoría 
de las personas que consumen mariguana lo hacen sólo 
ocasionalmente y muchos de los que la consumen de jó 
venes dejan de hacerlo a los 30 ó 40 años. La tolerancia a 
la mariguana se desarrolla durante períodos de uso con
tinuado; no obstante, los síntomas de abstinencia obvios 
(p. ej., náuseas, diarrea, transpiración, resfriados, temblo
res, alteraciones del sueño) son poco frecuentes, excepto 
en situaciones artificiales de laboratorio en las que se ad
ministran dosis orales masivas.

¿Cuáles son los riesgos para la salud del consumo de 
mariguana? Esta es una pregunta difícil de responder ya 
que ha habido tantas afirmaciones basadas en datos tan 
poco convincentes. Sin embargo, la mayoría de los inves
tigadores que han llevado a cabo un pormenorizado es
crutinio de los datos han llegado a la misma conclusión
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general: el consumo ocasional de pequeñas cantidades de 
mariguana, pauta de consumo preferida por la mayoría de 
los consumidores, tiene pocos, si es que alguno, efectos ad
versos permanentes (Jacques et aU 2004) Incluso el con
sumo crónico a largo plazo tiene efectos que son mucho 
menos graves que los de sus parientes legales: la nicotina 
y el alcohol.

Dos de los efectos adversos de la mariguana se han de
mostrado suficientemente. El primero es que la minoría 
que fuma habitualmente mariguana suele padecer pro
blemas respiratorios (véase p. ej., Zimmer y Morgan, 1997): 

tos crónica, bronquitis y asma. Se
gundo, puesto que la mariguana pro
duce taquicardia (frecuencia cardíaca 

elevada), grandes dosis pueden desencadenar infartos de 
miocardio en individuos vulnerables (p. ej., personas m a
yores que han sufrido previamente un infarto de m io
cardio).

Un tercer efecto del consumo continuo de marihuana 
se relaciona con el cerebro. Muchas personas creen que el 
consumo de mariguana causa daño cerebral, en particu
lar, daño de aquellas áreas del cerebro implicadas en la m e
moria: ¿es cierto? Rogers y Robbins (2001) revisaron los 
datos. No hay pruebas convincentes de que el consumo de 
mariguana cause daño cerebral, pero los datos relaciona
dos con alteraciones de las funciones mnésicas son más 
complejos Algunas revisiones (p. ej, Pope, Gruber y Yur- 
gelin-Todd, 1995) han concluido que no existen pruebas 
suficientes de que se den alteraciones neurocognitivas 
que superen el período de exposición a la mariguana. Dos 
estudios han encontrado ligeros problemas de memoria 
en personas que habían consumido la droga durante un 
período especialmente prolongado (Block y Ghoneim, 
1993; Fletcher et al., 1996), pero no hay pruebas de que 
estos efectos sean permanentes. De hecho, un estudio re
alizado por Pope y colaboradores (2001) indica que no son 
permanentes.

Se ha demostrado que algunos efectos de la mariguana 
tienen beneficios clínicos. Se ha utilizado, a menudo ile

galmente, para frenar las náuseas en 
pacientes de cáncer sometidos a qui
mioterapia y para estimular el apetito 

de pacientes que lo han perdido. Se ha demostrado asi
mismo que la mariguana impide las crisis epilépticas (Cor- 
coran, McCaughran y Wada, 1978), dilátalos bronquiolos 
de los asmáticos, disminuye la gravedad delglaucoma (tras
torno que se caracteriza por el aumento de la presión del 
líquido del interior del ojo) y reduce ciertos tipos de dolor.

Dado que el THC es liposoluble, en un principio se su
puso que influía en el cerebro insertándose directamente 
en las membranas neuronales. Sin embargo, actualmente 
se sabe que el THC se une a unos receptores que abundan 
en particular en los núcleos básales, el hipocampo, el ce
rebelo y la neocorteza (Howlett et a l, 1990) y es posible que

ejerza la mayoría de sus efectos uniéndose a receptores 
canabinoides (véase Piomelli, 2003; Wilson y Nicoll, 2002). 
La clonación del gen del receptor de THC (Matsuda et a l, 
1990) desencadenó la búsqueda de una sustancia química 
endógena similar al THC que se uniera a este receptor. Tal 
sustancia química se ha aislado, su estructura se ha descrito 
(Devane et al,. 1992) y ha sido denominada anandamida 
(que significa «felicidad interna»); pero todavía no se sabe 
cuál es su función (Di Marzo et a l, 1998).

¿Cuál podría ser la función de la anandamida? En un 
estudio se ha comprobado que podría proteger al cerebro 
de la excitotoxicidad. Los ratones knockout, que carecen de 
receptores canabinoides tipo 1, son más 
proclives a sufrir convulsiones produ
cidas por exátotoxinas (sustancias quí
micas que destruyen a las neuronas sobreexcitándolas) 
(véase Wilson y Nicoll, 2002).

No se puede terminar esta exposición de la mariguana 
sin contar la historia siguiente:

Puede imaginarse lo sorprendido que me quedé cuando mi 
colega se dirigió a la puerta, la abrió y gritó: «'Sativa, aquí Sa
tiva, es hora de comer»!

«¿Cómo has llamado a tu  perro?» , le pregunté cuando 
volvió a tom ar su cerveza.

«Sativa», respondió. «Los niños lo escogieron Creo que 
lo aprendieron en el colegio; una diosa griega o algo parecido. 
¿Bonito, verdad? Y tam bién fácil de recordar: todos los cha
vales de la calle recuerdan su nombre».

«Si», dije. «Muy bonito».

Cocaína y otros estimulantes
Los estim ulantes son drogas cuyo efecto primario es pro
ducir un aumento general de la actividad neural y com- 
portamental. Aunque los estimulantes tienen un perfil de 
efectos similar, se diferencian en gran medida en cuanto a 
su potencia. La Coca-Cola es un preparado comercial m o
deradamente estimulante que consumen muchas personas 
en todo el mundo. En la actualidad, su acción estimulante 
puede atribuirse a la cafeína, pero cuando se introdujo en 
el mercado «la pausa refrescante» contenía una verdadera 
sacudida en forma de pequeñas cantidades de cocaína. La 
cocaína y sus derivados son los estimulantes que más se 
consumen, y por esto son el tema de esta exposición.

La cocaína se prepara a partir de las hojas del arbusto 
de coca, que se encuentra sobre todo en Perú y Bolivia. Du
rante siglos, se ha elaborado directamente de las hojas y se 
ha ingerido un extracto crudo, denominado pasta de coca. 
Hoy en día, es más frecuente tratar la pasta de coca y ex
traer dorhidrato de cocaína, el nefasto polvo blanco que se 
conoce sencillamente como cocaína y se consume por lo 
general esnifándola o inyectándosela. El clorhidrato de 
cocaína puede convertirse en su forma base si se hierve en 
una solución de bicarbonato de sodio hasta que se evapore
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el agua. El residuo impuro de este proceso es el crack, que 
es un tipo de cocaína potente, barato, y que puede fu
marse. El crack se ha convertido rápidamente en la forma 
preferida de la droga para muchos consumidores de co
caína. Sin embargo, debido a que el crack es impuro, va
riable, y se consume fumándolo, es difícil de estudiar; la 
mayor parte de la investigación sobre los derivados de la 
cocaína se ha centrado, por lo tanto, en el clorhidrato de 
cocaína. Aproximadamente un millón y medio de esta
dounidenses han consumido cocaína en el último mes.

El clorhidrato de cocaína es un anestésico local efectivo 
y en un principio se recetó como tal hasta que se sustituyó 
por análogos sintéticos tales como la procaína y  la tido- 
caína. Sin embargo, no son los efectos anestésicos de la 
cocaína lo que interesa a sus consumidores. La gente come, 
fuma, esnifa o se inyecta cocaína o sus derivados para ex
perim entar sus efectos psicológicos. Los consumidores 
dicen que se ven arrastrados por una oleada de bienestar; 
se sienten seguros de sí mismos, alerta, llenos de energía, 
simpáticos, sociables, inquietos y comunicativos; y tienen 
menos ganas de comer y de dorm ir de lo que suele ser nor
mal en ellos.

Al igual que el alcohol, el clorhidrato de cocaína se 
consume frecuentemente en atracones (véaseGawin, 1995). 
Los cocainómanos suelen ir a las llamadas juergas de co
caína, «atracones» en los que se mantiene una ingesta ex
tremadamente alta durante uno o dos días. Durante una 
juerga de cocaína, los consumidores van adquiriendo pro
gresivamente tolerancia a los efectos eufóricos de la coca
ína. En consecuencia, suelen administrarse dosis cada vez 
mayores. La juerga finaliza normalmente cuando se ter
mina la cocaína o cuando ésta empieza a tener efectos tó
xicos graves.

Durante las juergas de cocaína se alcanzan niveles ex
tremadamente altos de concentración 
sanguínea de cocaína Los resultados 
generalmente incluyen dificultades 

para dormir, temblores, náuseas, hipertermia y conducta 
psicòtica. El síndrome de conducta psicòtica que se observa

durante las juergas de cocaína se denom ina psicosis co
cainica. Se parece a la esquizofrenia paranoide y a menudo 
se ha diagnosticado erróneamente como tal.

Durante las juergas de cocaína hay peligro de pérdida 
de consciencia, convulsiones, parada respiratoria, infarto 
de miocardio o accidente cerebrovascular (Kokkinos y Le
vine, 1993). Aunque se adquiere tolerancia a la mayoría de 
los efectos de la cocaína (p. ej., a la euforia), el consumo 
repetido de cocaína sensibiliza a los sujetos (es decir, los 
hace incluso más sensibles a sus efectos motores y con
vulsivos (véase Robinson y Berridge, 1993).

Esnifar cocaína puede lesionar la membrana nasal y fil
marla puede lesionar los pulmones; pero ambas vías son 
más seguras que la inyección intravenosa. Es más proba
ble que se produzca la muerte por sobredosis de cocaína 
tras inyección intravenosa.

Pese a que la cocaína es extremadamente adictiva, los 
efectos de abstinencia provocados por el final brusco de 
una juerga de cocaína son leves (Millar, Summers y Gold, 
1993). Entre los síntomas frecuentes de la abstinencia de 
cocaína figuran un estado de ánim o negativo cambiante e 
insomnio.

La cocaína facilita la transmisión catecolaminérgica. Lo 
hace bloqueando la recaptación de catecolaminas (dopa- 
mina, noradrenalina y adrenalina) por las neuronas pre- 
sinápticas. Parece ser que su acción sobre la transmisión 
dopaminérgica es el factor principal que media sus efec
tos euforizantes.

La cocaína y sus diversos derivados no son los únicos 
estimulantes que se consumen habitual mente. La anfeta
m ina («speed») y las sustancias afines también representan 
un gran problema de salud. Desde la década de los sesenta 
ha habido un consumo generalizado, ilegal, de anfetamina 
— norm alm ente se consume por vía oral en la poten
te presentación llamada d-anfetamina (dextroanfetami- 
na)— . Los efectos de la d-anfetamina son comparables a 
los de la cocaína; por ejemplo, produce un síndrome psi
còtico denominado psicosis anfetamínica.

Durante la década de los noventa, varias sustancias afi
nes más potentes han sustituido a la d-anfetamina como 
droga favorita similar a la anfetamina. Una de ellas es la tne- 
tanfetamina (véase Cho, 1990). La metanfetaminase con
sume por lo general en su presentación cristalina (hielo o 
cristal), que puede fumarse y es incluso más potente. Otro 
pariente potente de la anfetamina es la 3y4-metileno-dioxi- 
metanfetamina (MDMA o éxtasis), que se consume por vía 
oral. Puesto que se consume mucho en la cultura «rave», 
el éxtasis frecuentemente interactúa con las consecuencias 
negativas del exceso de ejercicio en la pista de baile, lo que 
termina en deshidratación, agotamiento, colapsos m us
culares, recalentamiento y convulsiones

¿Tienen los estimulantes efectos adversos a largo plazo 
sobre la salud de los consumidores habituales? Se están 
acumulando datos indicativos de que los estimulantes son



neurotoxinas (véase Davidson et al, 2001) Las investiga
ciones recientes se han centrado en los efectos del MDMA 

-v (éxtasis) debido a sus potentes efectos 
J y su prevalencia actual (véase Colé y 

*  Sumnall, 2003). Los resultados de ex
perimentos con animales no humanos son motivo de pre
ocupación: hay pruebas claras, procedentes de experi
mentos con animales de laboratorio, de que el MDMA 
puede tener efectos tóxicos tanto en las neuronas seroto- 
ninérgicas como en las dopaminérgicas (véase Ricaurte et 
al., 2002). La cuestión es si las altas dosis que se emplean 
en estos experimentos de laboratorio limitan la aplicación 
de los hallazgos a los consumidores humanos.

Los estudios de correlación en consumidores hum a
nos de MDMA apoyan la hipótesis de que la droga puede 

ocasionar daño cerebral. Hay varios 
informes de que los consumidores ha
bituales manifiestan anomalías de la 

función serotoninérgica y alteraciones del rendimiento en 
pruebas de memoria, funciones psicomotoras y estado de 
ánimo {véase, p. ej., McCardle et al., 2004). Todavía no se 
ha comprobado que estos efectos en seres humanos estén 
causados por el MDMA y sean permanentes, pero consi
derando los resultados de los estudios de correlación rea
lizados en seres humanos junto con los resultados de ex
perimentos en animales de laboratorio hay claramente 
motivo de preocupación. Las mujeres que usan estimu
lantes mientras están embarazadas suelen tener niños que 
puntúan bajo en pruebas de inteligencia (véase Singer et 
al., 2002).

Opiáceos: heroína y morfina
El opio —savia que exuda de las semillas de la adorm i
dera— contiene varios ingredientes psicoactivos. Los más 
destacados son la morfina y la codeína, su pariente más 
débil. La morfina, la codeína y otras drogas que tienen es
tructuras o efectos parecidos se conocen habitualmente 
como opiáceos. Los opiáceos tienen un claro talante de 
tipo Dr. Jekyll y Mr. Hyde. En su cara de Dr. Jekyll, los opiá
ceos son unos analgésicos (calman el dolor) inigualables, 
y también son extremadamente eficaces en el tratamiento 
de la tos y la diarrea. Pero, por desgracia, el bondadoso Dr. 
Jekyll lleva con él al malvado Sr. Hyde — el riesgo de la adic
ción— .

Los testimonios arqueológicos indican que la práctica 
de comer opio se hizo muy popular en Oriente Medio en 
alguna época anterior al año 4000 a. C., y que posterior
mente se difundió por Africa, Europa y Asia (véase Berridge 
y Edwards, 1981; Latimer y Goldberg, 1981). Se dieron 
tres acontecimientos históricos que avivaron la llama de la 
adicción a los opiáceos. El primero fue que, en 1644, el em 
perador de China prohibió fumar tabaco y muchos fu
madores chinos de tabaco probaron a fumar opio, que les 
gastó. Puesto que fumar opio tiene más efecto sobre el ce

rebro que comerlo, muchas más personas se volvieron 
adictas al opio a medida que la costumbre de fumar opio 
se difundió por otros países. El segundo, que la morfina, 
componente más potente del opio, se aisló del opio en 
1803 y estuvo disponible comercialmente en la década de 
1830. El tercero, que la aguja hipodérmica se inventó en 
1856 y pronto los soldados heridos (p. ej., los de la guerra 
civil americana) se iniciaron en la morfina mediante una 
aguja; durante esa época, la adicción a la morfina se co
noció como la enfermedad del soldado.

La mayoría de la gente se sorprende al enterarse de que 
hasta principios del siglo veinte el opio podía comprarse 
legalmente y se consumía en grandes cantidades en m u
chas partes del mundo, incluyendo Europa y Norteamérica. 
El opio se encontraba en pasteles, dulces y vinos, así como 
en una serie de productos medicinales que podían com 
prarse sin receta. Las pociones de opio, como el láudano 
(una mezcla muy conocida de opio y alcohol), el cordial de 
Godfrey o el carminativo de Dolby, se hicieron muy popu
lares. (La palabra carminativo debiera ganar un premio por 
hacer que esto suene tan bien: un carminativo es un m e
dicamento que expele los gases del tubo digestivo, redu
ciendo así los retortijones de estómago y la flatulencia. 
Flatulencia es la opción obvia para el segundo premio.) 
Había incluso pociones de opio sin receta para bebés. Era 
frecuente que en muchos hogares hubiera pociones como 
el Jarabe calmante de la Sm. Winslow o el acertadamente de
nominado TYanquilidad del bebé de la calle. Aunque en 
aquella época no podía comprarse morfina pura sin receta, 
los médicos la recetaban con tanta frecuencia y para tan
tas dolencias que la adicción a la morfina era algo habitual 
entre quienes podían permitirse un médico.

La ley de narcóticos de Harrison, aprobada en 1914, 
declaró ilegal la venta y consumo de opio, morfina o co
caína en Estados Unidos. Sin embargo, esta ley no incluía 
el opiáceo semisintético heroína. La heroína se sintetizó en 
1870 añadiendo dos grupos acetil a la molécula de m or
fina, lo que aumentó considerablemente su capacidad de 
traspasar la barrera hematoencefálica. En 1898, la compa
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ñía farmacéutica Bayer comercializó la heroína; se podía 
comprar libremente sin receta y se le hizo mucha propa
ganda como una aspirina fantástica. Las pruebas demos
traron que era un analgésico más potente que la morfina 
y con menos probabilidad de producir náuseas y vómitos. 
Por otra parte, los laboratorios Bayer, basándose en prue
bas poco consistentes, afirmaron que la heroína no era 
adictiva; esta es la razón por la que no la contempló la ley 
de narcóticos de Harrison.

La consecuencia de esta omisión fue que los adictos es
tadounidenses a los opiáceos, una vez prohibido por ley 
consumir opio o morfina, se volvieron hacia la heroína, que 
podía conseguirse más fácilmente y era mucho más po
tente; con lo que las llamas de la adicción se avivaron aún 
más. En 1924, el Congreso de EE.UU. declaró ilegal la po
sesión, venta o consumo de heroína. Desafortunadamente, 
estas leyes promulgadas para erradicar la adicción a los 
opiáceos en Estados Unidos no tuvieron éxito ni por lo más 
remoto: se calcula que 130.000 estadounidenses consu
men heroína actualmente, y la delincuencia organizada 
prospera con lo recaudado.

El efecto de los opiáceos que más valoran los adictos es 
el subidón que sigue a la inyección intravenosa. El subidón 
de heroína es una oleada de intenso placer abdominal, o r
gàsmico, que evoluciona hacia un estado de euforia serena 
y somnolienta. Muchos consumidores de opiáceos, im 
pulsados por estos efectos placenteros, comienzan a con
sumir la droga cada vez con más frecuencia. Luego, una vez 
que llegan al punto en que se mantienen drogados la mayor 
parte del tiempo, se manifiestan la tolerancia y la depen
dencia física, lo que contribuye al problema. La tolerancia 
a los opiáceos incita a los adictos a aumentar la dosis, a con
sumir drogas más potentes (p. ej., heroína) y a recurrir a 
vías de administración más directas (p. ej., la inyección IV); 
además, la dependencia física se añade a la ya alta moti
vación para consumir la droga.

Aunque los opiáceos son muy adictivos, los peligros di
rectos para la salud del consumo crónico son asombrosa
mente leves. Los principales riesgos son: estreñimiento, 
contracción de las pupilas, irregularidad de la m enstrua
ción y disminución de la libido (impulso sexual). Muchos 
adictos a los opiáceos han tomado heroína pura o morfina 
durante años sin sufrir efectos secundarios graves. De 
hecho, la adicción a los opiáceos está más extendida entre 

médicos, enfermeras y dentistas que 
entre otros profesionales (véase p. ej., 
Brewster, 1986):

Una persona con tolerancia y dependencia de un opiáceo, so
cial o económicamente capaz de obtener un suministro ade
cuado de droga de buena calidad, jeringas y agujas estériles 
y otra parafernalia, puede mantener adecuadamente sus fun
ciones sociales y profesionales, conservar bastante buena 
salud y sufrir una incapacidad mínima como resultado de la 
dependencia. (Julien, 1981, p. 117)

Una de estas personas fue el doctor William Steward Hals- 
ted, uno  de los fundadores del Johns Hopkins M edical School 
y uno de los cirujanos más brillantes de su época... conocido 
como «el padre de la cirugía moderna». Y, sin embargo, du
rante su carrera fue adicto a la morfina, hecho que pudo 
m antener en secreto excepto ante sus amigos más íntimos. 
De hecho, la única vez que su hábito le causó algún problema 
fue cuando intentó reducir su dosis. (McKim, 1986. p. 199)

El síndrom e clásico de abstinencia de opiáceos co
mienza normalmente entre seis y doce horas después de la 
última dosis. El prim er signo de abstinencia suele ser un 
aumento de inquietud: el adicto comienza a moverse im 
pacientemente sin parar quieto. Durante las primeras fases 
de abstinencia de opiáceos también es habitual que lloren 
los ojos, que gotee la nariz, que se tengan bostezos y su
dores. Luego, el adicto suele caer en un sueño irregular, que 
por lo general dura varias horas. Después de haber dor
mido, a los síntomas originales pueden añadirse, en casos 
extremos, escalofríos, estremecimientos, transpiración p ro 
fusa, carne de gallina, náuseas, vómitos, diarreas, calam
bres, dolores, dilatación de las pupilas, temblores y 
espasmos musculares. La piel de gallina y los espasmos de 
las piernas del síndrome de abstinencia de opiáceos son el 
motivo de expresiones como «tener el mono» y «desen
gancharse». Por norm a general, los síntomas de abstinen
cia de opiáceos son más graves al segundo o tercer día 
después de la última inyección y el séptimo día casi han 
desaparecido por completo.

Los síntomas de abstinencia de opiáceos no son trivia
les, pero su gravedad se ha exagerado mucho. La abstinen
cia de opiáceos es casi tan grave como un caso malo de gripe 
—muy distinto de las convulsiones, el delirium y el riesgo 
de muerte que se asocia con la abstinencia de alcohol:

La abstinencia de opiáceos es probablemente uno de los as
pectos peor comprendidos del consumo de esta droga. En 
gran parte, esto se debe a la imagen de la abstinencia que se 
ha dado en las películas y  en la literatura popular durante 
muchos años... Pocos adictos... consumen suficiente droga 
como para provocar los... graves síntomas de abstinencia 
que se muestran en las películas. Sin embargo, incluso en su 
forma más grave, la abstinencia de opiáceos no es tan peli
grosa ni aterradora como la abstinencia de barbitúricos o de 
alcohol. (McKim, 1986, p. 199)

La mayor parte de los riesgos de la adicción a los opiá
ceos son indirectos — es decir, no pueden atribuirse a la 
droga en sí misma— . Muchos son ries
gos que surgen de la batalla entre el 
implacable poder adictivo de los opiá
ceos y los intentos de los gobiernos de erradicar la adicción, 
declarando ilegales las drogas. Los adictos a los opiáceos 
que no pueden abandonar su hábito — los índices de éxito 
de los programas de tratamiento son solamente del 10%— 
quedan atrapados en medio. Puesto que la mayoría de los
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adictos a los opiáceos han de comprar su morfina y heroína 
a vendedores ilegales y a precios exagerados, los que no son 
adinerados se ven atrapados en una vida de pobreza y de
litos menores. Son pobres, están desnutridos, reciben poca 
atención médica, a menudo se ven abocados a la prostitu
ción y corren un gran riesgo de contraer el SIDA y otras 
infecciones (p. ej., hepatitis, sífilis, gonorrea) debido a las 
relaciones sexuales sin protección y al uso de agujas sin es
terilizar. Además, nunca saben con seguridad qué es lo 
que están inyectándose: algunas drogas de abuso no están 
bien elaboradas, y prácticam ente todas están cortadas 
(acrecentadas mediante la adición de alguna sustancia de 
aspecto similar) en un grado desconocido.

Un peligro particularmente grave que se asocia con la 
heroína, en gran parte indirectamente, es la muerte por so- 
bredosis de heroína. La muerte por sobredosis es un riesgo 
siempre que las drogas adictivas se administren habitual
mente por vía intravenosa, pero está claro que las mismas 
leyes pensadas para evitar la adicción a la heroína son 
cómplices de las muertes por sobredosis de heroína. Las 
leyes hacen que los adictos se vean obligados a com prar la 
droga de fuentes poco fiables y, como resultado, se pro
ducen oleadas de muerte por sobredosis cuando salen a la 
calle remesas de drogas contaminadas. Paradójicamente, 
se producen oleadas similares de muertes cuando llegan a 
la calle remesas de heroína de gran pureza — debido a que 
tos adictos eligen su dosis basándose en su experiencia 
previa con heroína que estaba muy cortada— .

Parece ser que los opiáceos, al igual que la mariguana, 
ejercen sus efectos uniéndose a determinados receptores 
cuya función normal es unirse a sustancias químicas en
dógenas. Las sustancias químicas endógenas que se unen 
a los receptores opiáceos se llaman endorfinas, y se han 
identificado alrededor de veinte tipos diferentes.

El tratamiento principal de la adicción a la heroína ha 
sido la metadona. Irónicamente, la m etadona es en sí- 
misma un opiáceo con muchos de los efectos de la hero
ína. No obstante, dado que la metadona produce menos 
placer que la heroína, la estrategia ha sido bloquear los 
efectos de abstinencia con m etadona y luego mantener a 
tos adictos con metadona hasta que se les pueda retirar. 
Aunque la terapia restitutiva de metadona ha sido sólo li
geramente eficaz, ha sido la única opción disponible para 
muchos adictos a la heroína. Sin embargo, hace poco se ha 
aprobado la buprenorfina para el tratamiento de la adic
ción a la heroína. La buprenorfina tiene una afinidad, alta 
y duradera, por los receptores opiáceos y por lo tanto blo
quea los efectos de otros opiáceos sobre el cerebro, sin 
producir una fuerte euforia. Los estudios iniciales sugie
ren que es hasta cierto punto prom etedora (véase Davids 
y Gaspar, 2004; Gerra et al., 2004)

Comparación de los riesgos del tabaco, 
el alcohol, la mariguana, la cocaína 
y la heroína
Una forma de comparar los efectos per
judiciales del tabaco, el alcohol, la m a
riguana, la cocaína y la heroína es 
comparar la frecuencia con que se consumen en la socie
dad en su totalidad. Según este criterio, está claro que el ta
baco y el alcohol tienen, con diferencia, una influencia 
negativa mucho mayor que la mariguana, la cocaína y la 
heroína (véase la Figura 15.6). Otro método de compara
ción es basarse en el índice de mortalidad: el tabaco está 
relacionado con la m uerte de aproxim adam ente unos 
450.000 estadounidenses al aflo; y todas las demás drogas 
de consumo frecuente juntas, en unas 40.000 al año.
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FIGURA 15.6 Prevalencia del 
consumo de drogas en los Estados 
Unidos. Las cifras están basadas en 
una reciente encuesta de personas 
mayores de 12 años que vivían en 
familia y consumieron la droga en 
cuestión al menos una vez en el 
último mes.



4 30  Capítulo 15 ~ Droga dicción y circuitos cerebrales de recompensa

¿Pero qué hay respecto al consumidor individual de 
drogas?, ¿quién corre más riesgos para su salud: el fuma
dor de cigarrillos, el bebedor de alcohol, el fumador de m a
riguana, el consumidor de cocaína o el consumidor de 
heroína? Ahora, el lector tiene la información necesaria 
para responder a esta pregunta. Haga la Prueba, que le 
ayudará a apreciar la repercusión positiva que el estudio 
de la biopsicología está teniendo en su comprensión de im
portantes cuestiones. ¿Habría clasificado de esta forma los 
peligros para la salud de estas drogas antes de empezar este 
capítulo?

Los dilemas de las drogas: encontrar 
el equilibrio correcto

La toxicomanía es en la actualidad un grave problema. 
Sólo en Estados Unidos, las drogas de abuso contribuyen 
en varios cientos de miles a las m uertes al afto, y la socie
dad tiene que llevar el peso de los delitos y la violencia co
metidos por los adictos que se ven forzados a robar y a 
prostituirse para alimentar sus caros hábitos. Asimismo, 
la sociedad ha de soportar la carga económica de un  
aum ento de la atención médica, un mayor esfuerzo por

Demostración
Enumere los principales riesgos para la salud de las cinco drogas siguientes. Omita tos peligros indirectos 
derivados del carácter jurídico o consideración social de la droga.

Tabaco Alcohol Mariguana Cocaína Heroína
1.  1.  1.  1.   1._________
z ___________  z ____________ z ____________ z ____________ z ________
3. ___________________  3.   3.   3.   3.______________
4. ___________________  4.   4.   4.   4 ______________
5. ___________________  5.   5.   5.   5. _____________

Comparando lo que 
ha especificado en su 
listado, ordene las 
cinco drogas conforme 
a su riesgo global para 
la salud.

Más peligrosa 1

Menos peligrosa 5.
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hacer cum plir la ley y un descenso de la productividad 
—estimada en cerca de cien mil millones de dólares al 
año— .

Varios psicofarmacólogos eminentes y dentistas polí
ticos han evaluado el enfoque estadounidense del control 

de las drogas; todos han recomendado 
un cambio radical (véase Goldstein y 
Kalant, 1990; Jarvik, 1990; Nadelman, 

1989). Todos estos expertos han llegado a la conclusión de 
que el sistema de control de drogas en EE.UU. está mal 
concebido yes ineficaz. Las citas siguientes dejan entrever 
su decepción ante un sistema que trata la adicción como 
un delito, en vez de como una enfermedad, y que intenta 
combatirla reduciendo el suministro y castigando a los 
consumidores:

La inversión de más del setenta por ciento del dinero fede
ral para el control de las drogas en la reducción de suminis
tros parece equivocada... Restringir la provisión de drogas 
demandadas se ha comparado con apretar un globo: se pre
siona por un lado y se expande por otro... Un ejemplo es la 
expansión del cultivo déla mariguana en California, después 
de haberse reducido la disponibilidad de mariguana mexi
cana. (Jarvik, p. 339)

Los mayores beneficiarios de las leyes antidroga son los tra 
ficantes. Se presume que más de la mitad de todos los in
gresos de la delincuencia organizada provienen del negocio 
ilícito de la droga. (Nadelmann, p. 941)

Los programas de tratam iento para las drogas siguen es
tando claramente infradotados, dejando fuera a decenas de 
miles de adictos que buscan ayuda, a pesar de que cada vez 
se gastan más miles de millones de dólares para detener, per
seguir y encarcelar a los consumidores... ilegales de drogas. 
(Nadelmann, p. 942)

Los expertos recomiendan soluciones al problema de 
la droga que son diferentes de las que prefiere la población 
norteamericana. Los expertos dicen: 1) que no existe forma 

de detener el suministro — cada re
dada antidroga im portante aumenta 
el precio de la droga en la calle y pro

mueve que más proveedores ilícitos se incorporen al m er
cado— ; 2) que no tiene sentido perseguir y castigar a los 
enfermos y los débiles, y 3) que es una hipocresía tom ar 
medidas severas contra algunas drogas, mientras que se 
permite anunciar manifiestamente otras que son más pe
ligrosas. En contraposición al punto de vista de los exper
tos, las encuestas recientes indican que la población 
estadounidense, habiendo fracasado en el problema de la 
droga y sin saber cómo solucionarlo, quiere que se dedi
que incluso más dinero a las medidas que han resultado ser 
tan ineficaces.

Estas son algunas de las sugerencias concretas que han 
hecho los expertos:

1. El único modo de reducir el consumo de drogas de 
abuso es reducir la demanda. Algunos de los miles 
de millones que se gastan actualmente en arrestar y 
mantener a los consumidores de drogas en cárceles 
abarrotadas estarían mejor empleados en programas 
educativos, de investigación y sociales.

2. Debería darse más importancia a cuidar a los adic
tos que a perseguirlos.

3. A diferencia de lo que ocurre con las leyes actuales, 
las leyes que rijan el consumo de drogas deberían 
hacerse cumplir y ajustarse a los peligros que con
lleva cada droga.

4. Los jueces deberían ser más prudentes al fallar las 
sentencias. Por ejemplo, la sentencia mínima actual 
de cinco años a la que se condena a cualquiera que 
se aprese compartiendo una pequeña cantidad de 
heroína o de cocaína con un amigo es excesivamente 
severa.

5. Debería restringirse toda publicidad de cigarrillos y 
de alcohol.

6. La posesión de pequeñas cantidades de mariguana 
para consumo personal se ha legalizado en algunas 
partes de EE.UU. y en muchos otros países (véase 
Booth, 2004). Ya que la legalización en algunos es
tados no ha llevado a un aumento significativo de 
su consumo; está claro que otros estados deberían 
seguir el ejemplo para que el sistema jurídico se 
centre en problemas más graves.

7. Debería tomarse ejemplo de los países que han se
guido otras aproximaciones al tema del control de 
las drogas. Por ejemplo, Holanda abolió las sancio
nes penales por posesión y venta de pequeñas can
tidades de mariguana o de drogas más peligrosas 
(véase MacCoun y Reuter, 1997; Reinarman, Cohén 
y Kaal, 2004).

8. Por último, deberían fundarse clínicas experimen
tales. En ellas, los adictos, como prim er paso en su 
tratam iento, deberían recibir pequeñas dosis de 
mantenimiento de su droga. Las posibles ventajas de 
tales programas son muchas: animarían a los adic
tos a entrar en un programa de tratamiento; pon
dría a los adictos en contacto con profesionales de 
la salud que tienen experiencia en ocuparse de los 
problemas de salud de los adictos (p. ej., SIDA y 
desnutrición); permitirían que algunos adictos que 
no han sido capaces de librarse de sus hábitos vi
vieran vidas razonablemente normales y producti
vas; y reducirían la cantidad de delitos relacionados 
con las drogas.

El esfuerzo de investigación actual más im portante 
sobre el tratamiento de la adicción a la heroína es el expe
rimento suizo. En 1994, el gobierno suizo instauró —a 
pesar de una considerable oposición por parte de la so
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ciedad—  una serie de consultorios en 
los que, como parte del paquete total 
de tratamiento, se les administraba a 

los residentes adictos a la heroína inyecciones de heroína 
bajo petición (los médicos vigilaban la inocuidad de las 
dosis). El gobierno suizo creó asimismo un importante 
programa de investigación para evaluar la labor de estos 
consultorios (véase Geschwend et al., 2002). Se ha publi
cado la prim era oleada de informes de investigación y los 
resultados han sido uniformemente positivos: los adictos 
ya no están en las calles y en los parques; los delitos rela
cionados con la droga han disminuido sustancialmente; 
el bienestar físico y social de los adictos ha mejorado; ha 
habido una descenso de la cantidad de nuevos adictos a

la heroína (véaseBrehmer e Iten, 2001; De Preux, Dubois- 
Arber y Zobel, 2004; Guttinger et al., 2003; Rehn et al.,
2001).

Normalmente no se encuentra un análisis sobre polí
tica social y jurídica en un libro de texto de biopsicología. 
Ruego se disculpe mi disgresión, pero creo que el p ro
blema de la droga es un problema grave y que los psico- 
biólogos tienen cosas importantes que decir al respecto. 
Tienen la responsabilidad de llamar la atención de los po
líticos y del público instruido sobre la literatura de inves
tigación pertinente. Por desgracia, aunque los científicos 
se han declarado a favor de la denominada guerra contra 
las drogas durante más de una década, poco ha cambiado 
en EE.UU. y en muchos otros países.

Teorías biopsicológicas de la adicción

En este apartado del capítulo se presentan dos puntos de 
vista diametralmente opuestos acerca de la adicción: ¿están 
motivados los adictos a tomar drogas por una necesidad 
interna, o se ven impulsados a tomar drogas porque anti
cipan sus efectos positivos? Estoy seguro de que reconocerá 
de los capítulos anteriores que se trata de la misma pre
gunta fundamental que ha sido el centro de la investiga
ción psicobiológica sobre la m otivación por comer y 
dormir.

Enfoques de la dependencia física 
y del incentivo positivo de la adicción
Los primeros intentos de explicar el fenómeno de la dro- 
gadicción la atribuyeron a la dependencia física. Según las 
diversas teorías de dependencia física déla adicción, ésta 
atrapa a los adictos en un círculo vicioso de consumo de 
drogas y síntomas de abstinencia. La idea es que los con
sumidores de droga, cuyo consumo ha alcanzado un nivel 
suficiente como para producir dependencia física, están 
impulsados por sus síntomas de abstinencia a autoadmi- 
nistrarse la droga cada vez que tratan de reducir su con
sumo.

Los primeros programas de tratamiento de la droga- 
dicción se basaron en el enfoque de la dependencia física. 
Intentaban rom per el círculo vicioso de consumo de dro
gas retirando gradualmente las drogas a los adictos en un 
contexto hospitalario. Por desgracia, una vez dados de alta, 
casi todos los adictos desintoxicados vuelven a sus hábitos 
anteriores de consumo de drogas —los adictos desinto
xicados son adictos que no tienen droga en su organismo 
y que ya no sienten síntomas de abstinencia.

No es de sorprender el fracaso de la desintoxicación 
como tratamiento para la adicción si se consideran dos ra

zones. Primera, algunas drogas muy adictivas, como la co
caína y las anfetaminas, no producen síntomas de absti
nencia graves (véase Gawin, 1991). Segunda, la pauta de 
consumo de drogas que presentan habitualmente muchos 
adictos conlleva un ciclo alterno de atracones y desintoxi
cación (Mello y Mendelson, 1972). Existe una serie de ra
zones que justifican esta pauta de consumo de la droga. Por 
ejemplo, algunos adictos lo adoptan porque los atracones 
de fines de semana son compatibles con su calendario la
boral; otros, porque no tienen dinero suficiente para con
sumir drogas continuamente; otros se ven obligados a ello 
porque sus atracones a menudo acaban en la cárcel: y otros 
lo están por sus repetidos intentos sin éxito de abandonar 
el hábito. No obstante, ya sea esta desintoxicación por de
cisión propia o por necesidad, no impide que los adictos 
retomen sus hábitos de consumo de drogas (véase Les- 
hner, 1997).

Una teoría de dependencia física de la drogadicción 
trata de explicar el hecho de que los adictos frecuente
mente recaigan tras largos períodos sin droga señalando 
que los síntomas de abstinencia pueden condicionarse. 
Conforme a esta teoría, cuando los adictos que han per
manecido un período considerable de tiempo sin tom ar 
drogas vuelven a encontrarse en la situación en que pre
viamente consumieron la droga, se producen los efectos 
condicionados de abstinencia, opuestos a los efectos de la 
droga (respuestas de compensación condicionadas). Se 
supone que son estos efectos los que provocan un ansia in 
tensa por la droga para contrarrestarlos.

Las limitaciones de las teorías de dependencia física 
para explicar algunos aspectos de la adicción ha dado 
apoyo a las explicaciones que sostienen que la razón prin
cipal por la que la mayoría de los adictos toman drogas no 
es para escapar o evitar las consecuencias desagradables de
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la abstinencia o de la abstinencia condicionada, sino ante 
todo para conseguir los efectos positivos de la droga. Estas 
teorías del incentivo positivo de la adicción mantienen 
que el factor principal en la mayor parte de los casos de 
adicción es el ansia de las propiedades de incentivo posi
tivo (que producen placer) de las drogas. Examinemos la 
declaración siguiente de un adicto:

Sólo trato  de estar «colgado» lo más que pueda... Si pudiera 
conseguir más dinero, lo gastaría todo en drogas. Lo único 
que quiero es estar «colocado». La verdad es que me gusta 
chutarme droga No practico el sexo; prefiero chutarme. Me 
gusta chutarme más que ninguna o tra cosa en el m undo.

Una teoría del incentivo positivo de la adicción se basa 
en la idea de que el valor de incentivo positivo de las dro
gas adictivas aumenta (es decir, el sujeto se sensibiliza) con 
el consumo de droga. Robinson y Berridge (2003) han su
gerido que en las personas predispuestas a la adicción, el 
consumo de drogas sensibiliza su valor de incentivo posi
tivo, haciendo así que el consumidor esté muy motivado 
por consumir drogas y buscar estímulos que se asocien 
con ellas. Merece la pena resaltar un punto clave de la teo
ría de sensibilización al incentivo de Robinson y Berridge: 
defienden que la base de la adicción no es el placer (satis
facción) del consumo de la droga en sí mismo, sino el pla
cer anticipado (necesidad) del consumo de la droga (es 
decir, el valor de incentivo positivo de la droga). Inicial
mente, el valor de incentivo positivo de una droga está es
trechamente relacionado con sus efectos placenteros, pero 
a menudo se adquiere tolerancia a los efectos placenteros; 
mientras que la necesidad que tiene el adicto de la droga se 
sensibiliza [aumenta]. Así pues, en los adictos crónicos, el 
ralor de incentivo positivo de la droga con frecuencia no 
gjarda proporción con el placer que en realidad se obtiene 
de ella: muchos adictos son desgraciados, sus vidas están 
arruinadas, y sienten que los efectos de la droga ya no son 
tan intensos; sin embargo, ansian la droga más que nunca.

Así pues, ¿cuál de los enfoques de la adicción es el acer
tado, el punto de vista de la dependencia física o el del in 

centivo positivo? Aunque no hay duda de que el alivio de 
los síntomas de abstinencia es un factor significativo en el 
consumo de droga de muchos adictos, la mayor parte de 
los datos sugiere que el valor de incentivo positivo de las 
drogas adictivas es el factor principal de la adicción (véase 
Cardinal y Everitt, 2004; Everitt, Dickinson y Robbins, 
2001; Martin-Soelch et al., 2001).

Causas de recaída
Prácticamente todos los adictos han dejado en algún m o
mento la droga que consumían, pero finalmente recaen 
(empiezan a tomar la droga o tra vez). Por lo tanto, cono
cer las causas de la recaída es el punto clave para com 
prender la adicción y su tratamiento.

Se han identificado tres causas de recaída. La primera 
es el estrés. La mayoría de los terapeutas y de los pacientes 
señalan el estrés como el mayor factor que influye en la re
caída. Un dramático ejemplo de la repercusión del estrés en 
el consumo de drogas es el marcado aumento del consumo 
de cigarillos y alcohol que se dio en los ciudadanos de 
Nueva York tras los ataques del 11 de septiembre de 2001. 
La segunda causa de recaída es elpriming5 (una sola expo
sición a la droga que se consumía anteriormente). Muchos 
adictos que se han abstenido de consumir la droga durante 
muchas semanas, y por lo tanto creen que han controlado 
su adicción, prueban sólo una vez la droga que consumían 
antes e inmediatamente se hunden de nuevo en una ver
dadera adicción. La tercera causa de recaída es entrar en 
contacto con claves ambientales (p. ej., personas, m om en
tos, lugares u objetos) que previamente se han asociado con 
el consumo de la droga (véase Di Ciano y Everitt, 2003; Kru- 
zich, Congleton y See, 2001). Se ha comprobado que dichas 
daves ambientales precipitan la recaída. El hecho de que 
muchos soldados estadounidenses que se hicieron adictos 
a la heroína mientras luchaban en la guerra de Vietnam se 
liberaran fácilmente de su adicción cuando volvieron a su 
hogar se ha atribuido a que dejaron el ambiente con el que 
habían asociado la droga.

5.3b Autoestimulación cerebral y centros de recompensa cerebrales

Las ratas, los seres humanos y muchas otras especies lle
gan a administrarse breves descargas de estimulación eléc
trica débil en determinados lugares del cerebro (véase la 
Figura 15.7). Este fenómeno se conoce como autoesti
mulación cerebral, y a los lugares del cerebro con capaci
dad de m ediar este fenómeno se les llama centros de 
recompensa.

Olds y Milner (1954), quienes descubrieron la autoes
timulación cerebral, afirmaban que las zonas específicas del

cerebro que participan en la autoestimulación son las que 
normalmente participan en los efectos placenteros de las 
recompensas naturales (p. ej., comida, agua y sexo). En 
consecuencia, los investigadores han estudiado la autoes
timulación de diferentes zonas del cerebro con el fin de ela
borar un mapa de los circuitos neurales que intervienen en

Estimulación previa, sensibilización o preparación (N. de la T.).
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FIGURA 15.7 Rata presionando una palanca para 

obtener estimulación cerebral reforzante

la experiencia del placer. Dado que en la actualidad se 
piensa que los efectos placenteros de las drogas juegan un 
papel causal básico en la adicción, este apartado se centrará 
en estos circuitos cerebrales del placer.

Características fundamentales 
de la autoestimulación cerebral
Inicialmente se creyó que la autoestimulación cerebral era 
un fenómeno unitario — es decir, que sus propiedades 
fundamentales eran las mismas independientemente del 
lugar de estimulación— . La mayoría de los primeros es
tudios de autoestimulación cerebral implicaron la esti
mulación del septum o del hipotálamo lateral, puesto que 
el ritmo de autoestimulación de estas zonas era especta
cularmente alto: las ratas, por lo general, presionan una pa
lanca miles de veces por hora para estimular estas zonas, 
y no paran hasta que están exhaustas. Sin embargo, se ha 
demostrad que se da autoestimulación de muchas otras es
tructuras cerebrales.

Los estudios iniciales de autoestimulación cerebral su
girieron que la presión de la palanca para obtener esti
mulación cerebral era esencialmente diferente de la presión

) de la palanca para obtener un refuerzo 
natural, como comida o agua. A esta 
idea contribuyeron dos observaciones 

sorprendentes. En primer lugar, a pesar de su ritmo de res
puesta extremadamente alto, muchas ratas dejaban de pre
sionar la palanca de autoestimulación casi inmediatamente 
cuando se desconectaba el mecanismo que suministraba 
la corriente. Este hallazgo era sorprendente, puesto que se 
supone que un alto índice de respuesta operante indica, por 
lo general, que el refuerzo es particularmente placentero; 
mientras que un índice rápido de extinción suele indicar 
que no lo es. ¿Dejaría el lector de presionar una palanca que

le ha estado dando billetes de 50 euros las primeras veces 
que no le dé un billete? En segundo lugar, la ratas con ex
periencia de autoestimulación a menudo no volvían a pre
sionar la palanca cuando se las colocaba de nuevo en el 
aparato después de haberlas retirado brevemente de él. 
En tales casos, había que sensibilizar4 la respuesta de la rata 
para conseguir que lo hiciera o tra vez: el experimentador 
sólo tenía que presionar la palanca un par de veces para su
ministrar unas cuantas estimulaciones «gratis», y la rata va
cilante empezaba inmediatamente a autoestimularse de 
nuevo a un ritmo elevado.

Estas diferencias entre presionar la palanca para obte
ner la estimulación reforzante del hipotálamo lateral o del 
septum y presionarla para obtener comida o agua parecían 
desacreditar la teoría original de Olds y Milner de que la 
autoestimulación cerebral implicaba que se activaran los 
circuitos cerebrales de recompensa natural. Sin embargo, 
varias líneas de investigación indican que los circuitos que 
intervienen en la autoestimulación cerebral son circuitos 
de recompensa naturales. Examinemos tres de ellas:

Primera, la estimulación cerebral a través de electrodos 
de autoestimulación a menudo provoca una conducta m o
tivada natural, tal como comer, beber, conducta maternal 
o de cópula cuando están presentes los objetos a los que 
se dirige.

Segunda, cuando se produce un aumento de la m oti
vación natural (por ejemplo, mediante privación de co
mida o de agua, inyecciones de horm onas, o por la 
presencia de objetos de presa) suele aumentar el ritmo de 
autoestimulación (véase p. ej., Caggiula, 1970).

Tercera, quedó claro que las diferencias entre las situa
ciones en que habitualmente se estudiaban los efectos 
reforzantes de la estimulación cerebral y los de las recom
pensas naturales contribuían a la impresión de que d i
chos efectos eran cualitativamente diferentes. Por ejemplo, 
la comparación entre presionar la palanca para obtener 
comida y presionarla para obtener estimulación cerebral 
se confunden habitualmente debido a que los sujetos que 
presionan una palanca para obtener estimulación cere
bral no han estado sometidos a una privación y a que la 
presión de la palanca proporciona la recompensa directa 
e inmediatamente. Por lo contrario, en los estudios en que 
se presiona la palanca para obtener una recompensa na
tural, los sujetos suelen estar privados y presionan la pa
lanca para obtener una bolita de comida o una gota de 
agua, a la que tienen que acercarse y consumir para expe
rimentar los efectos reforzantes. Esto se demostró en un 
ingenioso experimento (Panksepp yTrowül, 1967) en el 
que se comparó el hecho de presionar la palanca para ob
tener estimulación cerebral con el de presionarla para 
obtener un reforzador natural en una situación en que no 
estaban presentes las variables extrañas habituales. Sin que

4 En el sentido de to prime (N. delaT.).
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hubiera variables extrañas, algunas de las principales dife
rencias entre presionar la palanca para conseguir comida y 
presionarla para conseguir estimulación cerebral desapare
cieron. Cuando las ratas no privadas tenían que presionar 
la palanca para inyectarse directamente en la boca a través 
de un tubo intrabucal una pequeña cantidad de leche con 
cacao, se comportaron de un modo sorprendentemente 
parecido al de las ratas que se autoestimulan: aprendieron 
ràpidamente a presionar la palanca, presionaron a un ritmo 
muy elevado, la conducta se extinguió rápidamente e induso 
hubo que sensibilizar la respuesta de algunas.

Sistema dopaminérgico 
mesotelencefálico y autoestimulación 
cerebral
El sistema dopaminérgico mesotelencefálico tiene una fun
dón importante en la autoestimulación cerebral. El sistema 
dopaminérgico mesotelencefálico es un sistema de neu
ronas dopaminérgicas que se proyecta desde el mesencèfalo 
hasta diversas regiones del telencéfalo. Como se indica en 
la Figura 15.8, las neuronas que forman el sistema dopa
minérgico mesotelencefálico tienen sus cuerpos celulares en 
dos núcleos del mesencèfalo —la sustancia negra y el área 
tegmental ventral— . Sus axones se proyectan a una serie 
de puntos del telencéfalo, entre ellas regiones específicas de 
la neocorteza prefrontal, la corteza límbica, el bulbo olfa
tivo, la amígdala, el septum , el cuerpo estriado dorsal y, en 
particular, el núcleo accumbens (un núcleo del cuerpo es
triado ventral) —véase Zahm, 2000— .

La mayoría de los axones de las neuronas dopam inér
gicas que tienen sus cuerpos celulares en la sustancia negra 
proyectan al cuerpo estriado dorsal; este componente del 
sistema dopaminérgico mesotelencefálico se llama vía ni- 
groestriada. La degeneración de esta vía lo se asocia con la 
enfermedad de Parkinson.

La mayor parte de los axones de las neuronas dopa
minérgicas que tienen sus cuerpos celulares en el área 
tegmental ventral proyectan a diversas regiones corticales 
y límbicas. Este com ponente del sistema dopaminérgico 
mesotelencefálico se denom ina vía mesocorticolímbica. 
Aunque las neuronas de estas dos vías dopaminérgicas se 
entremezclan en cierta medida, son en concreto las neu
ronas que proyectan desde el área tegmental ventral al 
núcleo accumbens las que se han visto más frecuente
mente implicadas en los efectos reforzantes de la estimu
lación cerebral, recompensas naturales y drogas adic- 
tivas.

Los resultados de varios tipos de estudios han respal
dado la idea de que la vía dopaminérgica mesotelencefálica 
desempeña un papel importante en la autoestimulación 
cerebral. A continuación se citan cuatro descubrimientos 
generales que lo apoyan:

1. Muchas de las regiones cerebrales en las que su
cede la autoestimulación son parte del sistema do
paminérgico mesotelencefálico. Algunas zonas de 
autoestimulación que no contienen neuronas do
paminérgicas proyectan directamente al sistema 
dopaminérgico mesotelencefálico.

Amígdala
Septum

Corteza
límbica Estriado

dorsal

Neocorteza 
prefrontal

Area
tegmental
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FIGURA 15.8 El sistema 
dopaminérgico mesotelencefálico 
del encéfalo humano, consistente 
en la vía nigroestriada (en verde) y 
la vía mesocorticolímbica (en rojo). 
(Modificado de Klivington, 1992.)
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FIGURA 15.9 Aumento de la liberación de 
dopamina del núcleo accumbens durante períodos 
consecutivos de autoestimulación intracraneal 
(Modificado de Phillips ef o/, 1992.)
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2. En los estudios de diálisis cerebral, se extraen conti
nuamente micromuestras de líquido extracelular 
de un área concreta del encéfalo mientras el sujeto 
realiza una conducta y posteriormente se realiza un 
análisis químico del líquido. Dichos estudios han de
mostrado que la autoestimulación cerebral a m e
nudo se asocia con un aumento de la liberación de

dopamina en la vía mesocorticolímbica — véase la 
Figura 15.9— .

3. Los agonistas de la dopamina suelen aumentar la au
toestimulación cerebral, y los antagonistas dopa- 
minérgicos suelen disminuirla.

4. Las lesiones de la vía mesocorticolímbica suelen al
terar la autoestimulación cerebral.

\| 5 « 4  Mecanismos neurales de la motivación y la adicción

La búsqueda de los mecanismos neurales de la drogadic- 
ción se ha centrado en la vía mesocorticolímbica. Este 
interés deriva de tres influencias: 1) del creciente recono
cimiento de que los efectos placenteros de las drogas, más 
que el alivio de los efectos de abstinencia, son los princi
pales factores que influyen en la adicción; 2) del hallazgo 
de que la vía mesocorticolímbica juega un papel funda
mental en la autoestimulación cerebral; y 3) del descubri
miento de que la vía mesocorticolímbica está implicada en 

los efectos de las recompensas natu
rales (p. ej., comida y sexo). Se da por 
descontado que los mecanismos cere

brales no evolucionaron con el fin de intervenir en la adic
ción; por lo tanto, la clave para entender los mecanismos 
neurales de la adicción reside en entender los mecanis
mos de motivación naturales y cómo son escogidos y de
formados por las drogas adictivas (Nesse y Berridge, 1997).

Dos métodos clave para determinar 
el refuerzo producido por las drogas
La mayoría de las investigaciones sobre los mecanismos 
neurales de la adicción se han llevado a cabo en sujetos no

humanos. Dado el supuesto papel de valor de incentivo po
sitivo que tienen las drogas en la adicción, los métodos que 
se han utilizado para determinar los efectos reforzantes de 
las drogas en los no humanos han desempeñado un papel 
decisivo en esta investigación. Dos de estos métodos han 
tenido un papel especialmente im por
tante: el paradigma de autoadm inis
tración de droga y el paradigm a de 
preferencia de lugar condicionada. Éstos se ilustran en la 
Figura 15.10.

En el paradigm a de autoadm inistración de droga,
las ratas o los primates de laboratorio presionan una pa
lanca para inyectarse drogas a través de 
unas cánulas (finos tubos) im planta
das. Aprenden rápidamente a autoad- 
ministrarse inyecciones intravenosas 
de drogas a las que se han hecho adic
tos los seres humanos. Además, una 
vez que han aprendido a autoadm i- 
nistrarse una droga adictiva, su con
sum o de droga suele reproducir los 
principales aspectos del consumo de droga en adictos hu
m anos (Deroche-Gamonet, Belin y Piazza, 2004; Louk,
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La rata presiona la palanca para Una rata recibe varias veces droga en uno de dos compartimentos
autoinyectarse una droga, ya sea en un distintivos. Luego, en la prueba, se evalúa la tendencia de la rata,
área del cerebro o en la circulación general. ahora sin droga, a preferir el compartimento donde ha recibido la droga.

FIGURA 15.10 Dos paradigmas comportamentales muy utilizados para estudiar los mecanismos neurales de la adicción: el 
paradigma de autoadministración de droga y el paradigma de preferencia de lugar condicionada.

Autoadministración de droga Preferencia de lugar condicionada

De la bomba 
de infusión

Vanderschurren y Everitt, 20004; Robinson, 2004) Los 
estudios de autoadministración directa de microinyec- 
dones en determinadas estructuras encefálicas han de
mostrado ser especialmente ilustrativos.

En el paradigm a de p referenda de lugar condicio- 
nada, las ratas reciben repetidamente una droga en un  
compartimento (el compartimento de droga)  de una caja 
de dos compartimentos. Luego, durante la fase de prueba, 
se coloca a la rata en la caja que no contiene droga y se 
computa la proporción de tiempo que pasa en el com par
timento con droga en comparación con el que pasa en el 
compartimento decontrol del mismo tamaño pero con ca
racterísticas especiales. Por lo general, las ratas prefieren el 
compartimento con droga al compartimento de control 
cuando el primero se ha asociado con los efectos de dro
gas a los que se vuelven adictos los seres humanos. La 
principal ventaja del paradigma de preferencia de lugar 
condicionada es que se examina a los sujetos sin que ha
yan tomado droga, lo que significa que no se confunde la 
medida del valor de incentivo de una droga con otros 
efectos que podría tener la droga sobre la conducta.

Primeras pruebas de la implicación 
de la dopamina en la drogadicción
En los años setenta, tras gran parte de la investigación 
sobre la función de la dopamina en la autoestimulación ce
rebral, los experimentos empezaron a implicar a la dopa-

mina en los efectos reforzantes de los 
reforzadores naturales y las drogas 
adictivas Por ejemplo, se comprobó 
que en ratas, los antagonistas de la dopam ina bloqueaban 
la autoadministración de, o la preferencia condicionada de, 
varias drogas adictivas diferentes; y reducían los efectos re
forzantes de la comida. Estos hallazgos sugirieron que la 
dopamina era la señal de comunicación de algo semejante 
al valor de recompensa o placer.

El núcleo accumbens y la drogadicción
Una vez acumulados datos que relacionaban la dopa
mina con los reforzadores naturales y la recompensa que 
producen las drogas, las investigaciones empezaron a ex
plorar puntos concretos de la vía dopaminérgica meso- 
corticolímbica realizando experimentos con animales de 
laboratorio. Sus hallazgos pronto dirigieron la atención 
al núcleo accumbens. Los acontecimientos que suceden 
en el núcleo accumbens y en el input dopaminérgico que 
recibe desde el área tegmental ventral fueron los más cla
ramente relacionados con la experiencia de recompensa 
y placer.

A continuación se presentan cuatro tipos de hallazgos 
procedentes de la investigación con animales de laborato
rio que centraron la atención en el nú
cleo accumbens (véase Ikemoto y Pank- 
sepp, 1999; Spanagel y Weiss, 1999):



4 38  Capítulo 15 ~ Drogadkción y circuitos cerebrales de recompensa

1. Los animales de laboratorio se autoadministraron 
microinyecciones de drogas adictivas (p. ej., cocaína, 
anfetamina y morfina) directamente en el núcleo 
accumbens.

2. Las microinyecciones de drogas adictivas en el n ú 
cleo accumbens produjeron una preferencia de lugar 
condicionada por el compartimento en el que se 
habían administrado.

3. Las lesiones ya fueran del núcleo accumbens o del 
área tegmental ventral bloquearon la autoadminis
tración de drogas en la circulación general o el des
arrollo de preferencias de lugar condicionadas 
asociadas con las drogas.

4. Tanto la autoadm inistración de drogas adictivas 
como la experiencia de reforzadores naturales re
sultaron estar asociados con niveles elevados de do- 
pamina extracelular en el núcleo accumbens.

Apoyo de la implicación de la dopamina 
en la adicción: pruebas de neuroimagen 
de cerebros humanos
Con el desarrollo de las técnicas de neuroimagen para es
timar los niveles de dopamina en el cerebro humano, co
menzó a surgir una cantidad considerable de pruebas de 
que la dopamina participa en la recompensa hum ana en 
general y en la adicción humana en particular (véase Vol- 
kow etaU  2004). Uno de los más sólidos estudios inicia
les de neuroimagen relacionando la dopam ina con la 
adicción fue el publicado por Volkow y colaboradores 
(1997). Administraron diversas dosis de cocaína marcada 
radioactivamente a adictos y les pidieron que evaluaran la 

intensidad del «subidón» resultante. 
Asimismo utilizaron tomografia por 
emisión de positrones (TEP) para de

terminar el grado en que la cocaína marcada se unía a los 
transportadores de dopamina. Los transportadores de 
dopam ina son moléculas localizadas en la membrana 
presináptica que atraen a las moléculas de dopam ina al 
espacio sináptico y las devuelven al interior de la neurona 
—la cocaína ejerce sus efectos agonistas sobre la dopa
m ina uniéndose a estos transportadores, bloqueando su 
recaptación e incrementado por lo tanto los niveles extra- 
celulares de dopamina— . La intensidad de los «subido- 
nes» que experimentaron los adictos se relacionó con el 
grado en que la cocaína se unió a los transportadores de 
dopamina — no se sintieron en su máxima intensidad a 
menos que la droga se uniera con el 50% de los transpor
tadores de dopamina— .

Los estudios de neuroimagen han indicado también 
que el núcleo accumbens juega un papel significativo m e

diando los efectos reforzantes de la 
conducta adictiva. Por ejemplo, en un  
estudio se les administró a sujetos hu

manos sanos (es decir, no adictos) una inyección IV de an 
fetamina (Drevets etaU  2001). Cuando aumentaron los n i
veles de dopamina en el núcleo accumbens en respuesta a 
la inyección de anfetamina, los sujetos dijeron sentir un au
mento paralelo de euforia

En general, los estudios de neuroimagen han demos
trado que la función de la dopam ina está marcadamente 
disminuida en los adictos humanos. Sin embargo, cuando 
se expone a los adictos a su droga, el núcleo accumbens y 
algunas otras partes de la vía dopaminérgica mesocorti- 
colímbica suelen hacerse hiperactivas.

Dopamina, núcleo accumbens 
y adicción: enfoque actual
Tal como se acaba de aprender, existe una gran cantidad 
de pruebas que relacionan la liberación de dopamina, en 
particular en el núcleo accumbens, con los efectos refor
zantes de las drogas adictivas y los reforzadores naturales 
(véase Nestler y Malenka, 2004). El peso de esta evidencia 
podría llevar al lector a concluir que los mecanismos neu
rales de la adicción se conocen bien —a menudo, por su
puesto, veo artículos en la prensa en este sentido—  Sin 
embargo, la mayoría de los investigadores punteros en este 
campo no manifiestan el mismo grado de certeza (véase 
Wise, 2004).

Hay pocas dudas acerca de que la dopam ina y el n ú 
cleo accumbens intervengan en la recompensa y la adic
ción (véase Kelley, 2000): las pruebas de ello son muy 
contundentes. No obstante, los investigadores actualmente 
saben poco acerca de cómo participan. Analicemos las si
guientes substanciales preguntas sobre la implicación de 
la dopam ina y el núcleo accumbens en la recompensa y la 
adicción.

¿Cuál es exactamente la función, relacionada con la re
compensa, de la liberación de dopamina por parte del n ú 
cleo accumbens7. La recompensa es un proceso cognitivo 
complejo, con muchos componentes psicológicos dife
rentes (véase Berridge y Robinson, 2003). Aunque a m e
nudo se asume que la liberación de dopamina en el núcleo 
accumbens es responsable de la experiencia de recompensa, 
no parece que éste sea el caso. Varios estudios con anim a
les de laboratorio han demostrado que estímulos neutros 
que indican que se va a dar inmediatamente una recom
pensa (p. ej., comida o una droga adictiva) desencadenan 
ellos mismos la liberación de dopamina en el núcleo ac
cumbens (véasep. ej., Fiorino, Coury y Phillips, 1997; Weiss 
et al., 2000).

Una observación similar se ha hecho basándose en el 
estudio de neuronas dopaminérgicas del área tegmental 
ventral. Schultz (1997) registró la actividad de neuronas 
dopaminérgicas individuales en el área 
tegmental ventral de monos. Encontró 
que dichas neuronas respondían a la
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recompensa sólo cuando ésta se presentaba de modo im 
previsible — como sucede en las primeras fases de un ex
perimento de condicionamiento— . Si se esperaba una 
recompensa — como en las últimas fases de un experi
mento de condicionamiento—  la recompensa, por sí 
misma, no aumentaba la actividad de las neuronas dopa- 
minérgicas, pero el estímulo condicionado que predecía la 
recompensa sí lo hacía.

En un estudio posterior, Schultz y sus colegas (Fiorillo, 
Tobler y Schultz, 2003) modificaron la certeza con la que 
un estímulo condicionado predecía la recompensa, en
contrando que la respuesta de las neuronas dopaminérgi- 
cas a dicho estímulo era mayor cuando era más seguro que 
le siguiera la recompensa. Estos estudios sugieren que la 
dopamina está involucrada en la expectativa de la recom
pensa, más que en la recompensa en sí misma.

¿La liberación de dopam ina en el núcleo accumbens 
ocurre selectivamente ante la recompensa o ante su ex
pectativa? Joseph, Datla y Young (2003) revisaron todos 
los estudios de diálisis cerebral de liberación de dopa
mina en el núcleo accumbens. Concluyeron que prácti
camente en todos los estudios que habían intentado 
dem ostrar este efecto se había dem ostrado que la re
compensa o la expectativa de recompensa aum entaba la 
liberación de dopamina. Más problemático es el hecho 
de que se haya encontrado que una serie de estímulos 
(incluyendo algunos estímulos aversivos) también des
encadenan la liberación de dopam ina en el núcleo ac
cumbens.

¿El núcleo accumbens es la única estructura cerebral 
que interviene en la recompensa? No (Wise, 2004). Aun
que la mayoría de la investigación sobre las bases neura- 
les de la recompensa se ha centrado en el núcleo 
accumbens, se ha comprobado en animales de laboratorio 
que varias de las estructuras del sistema dopaminérgico 
telencefálico (p. ej., la corteza prefrontal, el cuerpo es

triado dorsal y la amígdala) son sensibles a la autoesti- 
mulación eléctrica y a la autoadministración de sustancias 
químicas. Por otra parte, los estudios de neuroimagen a 
m enudo han puesto de manifiesto baja densidad celular 
e hipoactividad en la corteza cingulada anterior de los 
adictos (véase Peoples, 2002). Podría decirse que la prueba 
más sólida de que el núcleo accumbens no es la única es
tructura neural implicada en la recompensa y la adicción 
es el lamentable fracaso de las lesiones de esta estructura 
en bloquear la recaída de los adictos a los opiáceos (Gao 
etaU  2003).

¿La dopam ina es el único neurotransm isor que in
terviene en la recompensa y la adicción? Datos recientes 
han señalado que el glutamato es otro candidato (Sali
vas, 2004) — resultan especialmente interesantes las pro
yecciones de neuronas glutamatérgicas desde la corteza 
prefrontal de vuelta al núcleo accumbens—. Una prue
ba definitiva de que la dopam ina no es el único neuro
transmisor que participa en la recompensa procede de 
ratones knockout que carecen de dopamina: no pierden 
su capacidad de identificar las disoluciones dulces o de 
que éstas les resulten reforzantes (C annon y Bseikri, 
2004).

De modo que ¿cuál es la idea que hay que retener acerca 
de las teorías actuales de la recompensa y la adicción? Hay 
tres puntos importantes: 1) Una gran cantidad de pruebas 
implican a la dopamina y el núcleo accumbens en la re
compensa y la adicción, por lo tanto hay pocas dudas de 
que estén implicados de alguna manera. 2) Por o tra parte, 
una cantidad considerable de datos indican que demostrar 
la implicación de la dopamina sólo es un primer paso sim
plista para conocer los mecanismos neurales de la recom
pensa y la adicción. 3) El descubrimiento de que existen 
muchas conexiones entre los mecanismos de la recom
pensa y los de la adicción ha prestado apoyo al enfoque del 
incentivo positivo de la adicción.

Un caso notorio de adicción

Para ilustrar de un modo más personalizado algunas de las 
cosas que se han estudiado sobre la adicción, este capítulo 
concluye con una serie de citas que describen las interac
ciones de un drogadicto con dos drogas de abuso: la co
caína y el tabaco. El drogadicto era Sigmund Freud, un 
hombre que tiene una importancia muy especial para la 
psicología. Las batallas que entabló Freud con estas dos 
drogas tienen consecuencias aleccionadoras. Los extractos 
que siguen a continuación están tomados de un informe 
escrito por Edward Brecher en 1972:

El caso de Sigmund Freud

En 1883, un médico del ejército alemán prescribió co
caína, que se había aislado hacía poco tiempo, a sol
dados bávaros para ayudarles a afrontar las exigencias 
de sus maniobras militares. Cuando 
Freud leyó la noticia, decidió conse
guirse un poco de la droga.
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Además de probar él mismo la cocaína, Freud la fo
mentó entre sus amigos y colegas, tanto para ellos 
mismos como para sus pacientes. Incluso envió un 
poco a su prometida. En resumen, según los criterios 
actuales, Freud era una amenaza pública.

El famoso ensayo de Freud «Cántico de alabanza» 
sobre la cocaína se publicó en Julio de 1884. Freud es
cribió en términos tan elogiosos sobre su experiencia 
personal con la cocaína que provocó una oleada de in 
terés por la droga. Pero en el plazo de un año hubo una 
reacción crítica a la defensa prematura de la droga 
que había hecho Freud.

Freud continuó alabando la cocaína hasta que el ve
rano de 1887, pero poco después dejó de golpe de u ti
lizar cocaína — tanto en su consumo personal como 
en su profesión— . Pese al hecho de que había utilizado 
cocaína durante 3 años, pareció no tener problemas en 
dejarla.

Unos siete años después, en 1894, cuando Freud 
tenía 38 años, su médico y amigo íntimo le prescribió 
dejar de fumar, ya que le estaba provocando una arrit
mia cardíaca. Freud era un fumador empedernido; 
fumaba unos veinte puros al día:

Freud dejó de fumar, pero siete semanas después 
comenzó de nuevo. En otra ocasión Freud dejó de 
fumar durante 14 meses, pero a la edad de 58 años

Freud seguía fumando veinte puros al día —y seguía 
luchando contra su adicción— . Escribió a sus amigos 
que fum ar le estaba afectando al corazón y le dificul
taba trabajar... a pesar de todo, siguió fumando.

En 1923, a los 67 años, le salieron a Freud llagas en 
la boca. Eran cancerosas. Cuando se estaba recupe
rando de la cirugía bucal, escribió a un amigo que 
fumar era la causa de su cáncer..., pero siguió fumando.

Además del cáncer, Freud empezó asentir intensos 
dolores de corazón (angina de pecho debida al ta
baco) cada vez que fumaba... aun así siguió fumando.

A la edad de 73 años, Freud fue hospitalizado de
bido a su estado cardíaco y dejó de fumar. Tuvo una 
recuperación inmediata. Pero 23 días más tarde co
menzó a fumar de nuevo.

En 1936, a los 79 años, Freud estaba sufriendo más 
problemas de corazón y había pasado por 33 opera
ciones para tratar su cáncer bucal recurrente. Se le 
había extirpado totalmente la mandíbula y reempla
zado por una artificial. Tenía un dolor constante y no 
podía tragar, masticar o hablar sin dificultad..., pero si
guió fumando.

Freud murió de cáncer en 1939. Imagínese sus m u
chos años de sufrimiento y la repercusión en su fami
lia y sus amigos. ¿Fuma el lector?, ¿fuman las personas 
que el lector quiere?

Revisión de los temas

Se han resaltado más dos de los temas 
de este libro debido a que constituyen 
una parte esencial de su objetivo pri
mario: agudizar el razonamiento del 
lector acerca de los efectos de la adic
ción en la salud. Estos dos temas son el 

de reflexión crítica sobre la biopsicología y el de las im
plicaciones clínicas.

El tem a de la perspectiva evolutiva tam bién se ha 
subrayado con frecuencia en este capítulo, en gran parte 

debido al carácter de investigación 
biopsicológica de la drogadicción. Los 
riegos asociados a la administración 

de drogas adictivas y a la manipulación directa de estruc
turas cerebrales, la mayoría de los estudios biopsicológi- 
cos de la drogadicción implican a sujetos no humanos en 
su mayor parte, ratas y monos. Asimismo, al estudiar los

Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 15, véase 
la copia impresa.

mecanismos neurales de la adicción, se en e l  c d

necesita mantener una perspectiva evo
lutiva. Es importante no perder de vista 
el hecho de que los mecanismos cere
brales no evolucionaron para sustentar 
la adicción; evolucionaron para de
sempeñar funciones adaptativas naturales y de algún modo 
fueron escogidos por las drogas adictivas.

Algunas de las más apasionantes investigaciones re
cientes sobre los mecanismos de la adicción han utilizado 
métodos de la neurociencia cognitiva.
En este capítulo se ha subrayado el tema 
de la neurociencia cognitiva expo
niendo el uso de técnicas de neuroimagen funcional para 
estimar la unión de la cocaína y la liberación de dopamina 
a i el cerebro humano in vivo. Estas investigaciones han con
firmado los resultados de experimentos en otras especies
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Cuestiones para reflexionar

1. Existen muchos equívocos en cuanto a la drogadicción. 
Describa tres de ellos. ¿Cuáles piensa el lector que son 
las razones de estos equívocos?

2. A un hom bre que había sido consumidor de heroína 
durante muchos años se le encontró m uerto por so- 
bredosis en un complejo turístico. Parecía que gozaba 
de buena salud y no se sospechó que se tratara de una 
muerte violenta. ¿Qué factores podrían haberle llevado 
a la muerte?

3. Si tuviera la posibilidad de replantear la legislación ac
tual relativa al consumo drogas teniendo en cuenta lo 
que ha aprendido en este capítulo, ¿qué cambios haría? 
Razónese esto.

4. Piense ¿Cómo podrían desembocar finalmente los 
avances recientes en el estudio del sistema dopaminér- 
gico mesotelencefálico en tratamientos eficaces?

5. ¿Alguien a quien usted aprecia consume una droga 
dura, como tabaco o alcohol? Ahora que el lector co
noce la verdad sobre estas drogas, se siente moralmente

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 15.

obligado a ayudarle?, ¿qué debería en e l  cd  

hacer usted?
6. Aunque mi principal objetivo al es

cribir este capítulo era explicar la 
biopsicología de la adicción, no era 
mi único propósito. Mi otro pro
pósito era proporcionarle al lector 
un modo de pensar en la adicción que pudiera serle útil 
a él y a quienes le rodean. Imagine entonces mi cons
ternación cuando recibí un correo electrónico sugi
riendo que este capítulo estaba poniendo las cosas más 
difíciles a los adictos. Según este mensaje, las fotogra
fías explícitas y la discusión abierta de la adicción in
duce el ansia en los adictos que han dejado de tom ar 
drogas (quizá porque provocan respuestas de com 
pensación condicionadas) y, por lo tanto les empujan 
a volver a la droga. Discuta este argumento y analice 
cómo repercutiría en el diseño de campañas antidroga 
televisadas.
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Comisura
lipocampal

Cuerpo
calloso

Masa 
intermedia

Comisura
anterior

Quiasma
óptico

posterior

1

Sección frontal del encéfalo humano 
que ilustra la dualidad esencial 
del prosencófalo humano.

Sección sagital media del encéfalo 
humano, que ilustra el cuerpo calloso 
y otras comisuras.

FIGURA 16.1 Hemisferios cerebrales y comisuras cerebrales.

Salvo unos cuantos orificios en la línea media del 
cuerpo, tenemos la mayoría de sus partes por du
plicado— una a la izquierda, otra a la derecha— . 

Incluso el cerebro, que la mayoría de la gente considera el 
asiento unitario e indivisible del yo, sigue este principio 
general de duplicación bilateral. En su parte superior, el 
encéfalo se compone de dos estructuras, los hemisferios 
cerebrales izquierdo y derecho, que están totalmente se
parados a excepción de las comisuras cerebrales que los 
conectan. En la Figura 16.1 se ilustran la dualidad p ri
mordial del prosencéfalo humano y la localización de las 
comisuras cerebrales.

Aunque los hemisferios izquierdo y derecho tienen un 
aspecto parecido, entre ellos hay diferencias fundamenta
les en cuanto a su función. Este capítulo se ocupa de estas

diferencias, tema que suele conocerse como lateralización 
de funciones. El estudio de pacientes con cerebro escin
dido [o dividido] —pacientes a quienes se les ha sepa
rado mediante comisurotomía el hemisferio izquierdo y 
el derecho—  es uno de sus principales temas. Otro tema 
de estudio es la localización de las capacidades lingüísti
cas en el hemisferio izquierdo; las capacidades lingüísticas 
son las capacidades cognitivas más lateral izadas.

En este capítulo se verá que los hemisferios izquierdo 
y derecho tienen capacidades diferentes y que pueden fun
cionar independientemente —tener diferentes pensa
mientos, recuerdos y emociones— .En consecuencia, este 
capítulo cuestionará el concepto que el lector tiene de sí 
mismo como un ser unitario. Espero que los dos lo dis
fruten.

Lateralización cerebral de la función: introducción

En 1836, Marc Dax, un médico de provincias desconocido, 
presentó un breve informe en una reunión de una socie
dad médica en Francia. Fue su primera y única presenta
ción científica. Dax estaba sorprendido por el hecho de que

ni en uno sólo de los aproximadamente 40 pacientes le
sionados cerebrales con problemas del habla que había 
visto a lo largo de su carrera la lesión se restringiera al he
misferio derecho. Su presentación no despertó mucho in 
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terés y Dax murió al año siguiente sin saber que se había 
anticipado a una de las áreas de investigación neuropsi- 
cológica modernas más importantes.

Afasia, apraxia y daño del hemisferio 
izquierdo
Una de las razones por las que el informe de Dax tuvo poca 
repercusión fue que la mayoría de sus contemporáneos 
pensaba que el cerebro actúa como un todo y que no pue
den atribuirse funciones específicas a partes concretas del 
mismo. Este punto de vista comenzó a cambiar veinti
cinco años después, cuando Paul Broca informó de su au 
topsia de dos pacientes con afasia. La afasia es una 
alteración de la capacidad de producir o comprender el 
lenguaje, debido a una lesión cerebral.

Los dos pacientes de Broca tenían una lesión en el he
misferio izquierdo que afectaba una zona de la corteza 
frontal, situada justo delante de la zona de la corteza m o

tora primaria correspondiente al área 
de la cara. Al principio, Broca no se dio 
cuenta de que existía una relación entre 

la afasia y el lado de la lesión cerebral: no había oído hablar 
del informe de Dax. Sin embargo, en 1864, Broca había rea
lizado autopsias de siete pacientes afásicos más, y le llamó 
la atención el hecho de que, como los dos primeros, todos 
tuvieran una lesión en la corteza prefrontal inferior del he
misferio izquierdo — que desde entonces comenzó a co
nocerse como área de Broca— (véase la Figura 16.2).

A principios de 1900, se encontró otro ejemplo de la- 
teralizadón de la fundón. Hugo-Kart Liepmann halló que 
la apraxia, al igual que la afasia, casi siempre se relaciona 
con una lesión del hemisferio izquierdo 
pese a que sus síntomas son bilaterales 
(afectan a ambos lados del cuerpo).
Los pacientes con apraxia tienen dificultades para realizar 
movimientos cuando se les pide que lo hagan fuera de 
contexto, aunque no los tienen para realizar los mismos 
movimientos cuando no están pensando en ello.

La influencia conjunta de las pruebas de que el hemis
ferio izquierdo desempeña un papel especial tanto en el 
lenguaje como en los movimientos voluntarios llevó al 
concepto de dominanda cerebral .Conforme a este con
cepto, un hemisferio — por lo general, el izquierdo— 
asume el papel dominante en el control de todos los pro
cesos comportamentales y cognitivos complejos, y el otro 
desempeña sólo un papel secundario. Este concepto llevó 
a la costumbre de referirse al hemisferio izquierdo como 
el hemisferio dominante y al hemisferio derecho como el 
hemisferio secundario [o no dom inante].

Pruebas de lateralización cerebral
Las investigaciones iniciales sobre la lateralización de la 
función compararon los efectos de las lesiones en el he
misferio izquierdo con los del derecho. Sin embargo, hoy 
en día se emplean también otras técnicas para estudiarlo. 
La prueba del amital sódico, la prueba de escucha dicótica 
y la neuroimagen cerebral son tres de ellas.

Prueba del am ital sód ico  La prueba del amital só
dico de la lateralización del lenguaje (Wada, 1949) se aplica 
a menudo a pacientes a los que se va a practicar cirugía ce
rebral. El neurocirujano utiliza los resultados de esta 
prueba para planificar la operación; se hace todo lo posi
ble para evitar que resulten dañadas zonas de la corteza que 
probablemente intervengan en el lenguaje. La prueba del 
amital sódico consiste en inyectar una pequeña cantidad 
de amital sódico en la arteria carótida de uno de los lados 
del cuello. La inyección anestesia durante algunos m inu
tos el hemisferio de ese lado, lo que permite evaluar las ca
pacidades del otro hemisferio. Durante esta prueba, se le 
pide al paciente que recite series de elementos bien cono
cidas (p. ej., las letras del abecedario, los días de la semana 
o los meses del año), y que diga el nom bre de dibujos de 
objetos corrientes. Después se inyecta en el otro lado y se 
repite la prueba. Cuando se anestesia el hemisferio que es 
dominante respecto al habla, normalmente el izquierdo, el 
paciente queda completamente m udo durante uno o dos 
minutos; luego, una vez que recobra la capacidad de ha
blar, comete errores de orden secuencial y de denom ina
ción. Por el contrario, cuando se anestesia el hemisferio 
secundario para el habla, norm alm ente el derecho, no 
suele producirse mutismo y se cometen pocos errores.

Corteza 
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Área primarla
de Broca

Cisura
central Lóbulo 

parietal

Lóbulo
frontal
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FIGURA 16.2 Localización del área de Broca: en la

región inferior de la corteza prefrontal izquierda, justo anterior 
al área de la cara de la corteza motora primaria izquierda.
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Prueba de escucha dlcótlca A diferencia de la prueba 
del amital sódico, la prueba de escucha dicótica no es le
siva y, por lo tanto, puede administrarse a sujetos sanos. En 
la forma clásica de la prueba de escucha dicótica (Kimura, 
1961), se presentan tres pares de dígitos a través de auri
culares; los dígitos de cada par se presentan simultánea
mente, uno a cada oído. Por ejemplo, un sujeto puede ob
la secuencia 3, 9 ,2  por un oído, y, al mismo tiempo, 1 ,6, 
4 por el otro. Después, se le pide al sujeto que diga todos 
los dígitos. Kimura halló que la mayoría de las personas de
cían unos cuantos dígitos más de los que se habían pre
sentado al oído derecho que al izquierdo, lo cual indica la 
superioridad del hemisferio izquierdo en lo que concierne 
al lenguaje. Por el contrario, Kimura encontró que todos 
los pacientes en los que se había detectado mediante la 
prueba del amital sódico que su hemisferio derecho era 
el dom inante para el lenguaje realizaban m ejor la ta
rea cuando la información la recibía el oído izquierdo que 
cuando la recibía el derecho.

¿Por qué la superioridad de uno de los oídos en la 
prueba de escucha dicótica indica la dominancia del he
misferio contralateral? Kimura argumentó que, si bien los 
sonidos procedentes de cada oído se proyectan a ambos he
misferios, las conexiones contralaterales son más fuertes y 
tienen prioridad cuando dos sonidos diferentes compiten 
simultáneamente por el acceso a los mismos centros au
ditivos corticales.

Neuroimagen cerebral funcional La lateralización 
de las funciones también se ha estudiado mediante técni
cas de neuroimagen funcional. Mientras el sujeto realiza 

alguna actividad, como leer, se detecta 
la actividad del cerebro mediante to- 
mografía por emisión de positrones 

(TEP) o resonancia magnética funcional (RMf). En las 
pruebas de lenguaje, las técnicas de neuroimagen funcio
nal habitualmente ponen de manifiesto que se da mucha 
más actividad en el hemisferio izquierdo que en el dere
cho (véase p. ej., Martin, 2003).

Lateralidad del habla y preferencia 
manual
En dos estudios iniciales a gran escala sobre lesiones, se es
clareció la relación que existe entre la lateralización cere
bral del habla y la preferencia manual. Un estudio se hizo 

con personal militar que había sufrido 
lesiones cerebrales durante la II Guerra 
Mundial (Russell y Espir, 1961) y el 

otro se centró en pacientes neurológicos a los que se les ha
bían practicado extirpaciones quirúrgicas unilaterales 
como tratamiento de trastornos neurológicos (Penfield y 
Roberts, 1959). En ambos estudios, aproximadamente al 
sesenta por ciento de los diestros con lesiones en el he

misferio izquierdo y al dos por ciento de quienes tenían le
siones en el hemisferio derecho se les diagnosticó afasia; 
las cifras comparativas de los zurdos fueron de alrededor 
del treinta por ciento y del veinticuatro por ciento, res
pectivamente. Estos resultados indican que el hemisferio 
izquierdo es dominante en lo referente a las capacidades 
lingüísticas en prácticamente todos ios diestros y en la 
mayoría de los zurdos; asimismo, indican que en los zur
dos hay más variabilidad que en los diestros con respecto 
a la lateralización del lenguaje.

Los resultados de la prueba del amital sódico han con
firmado la relación entre la preferencia manual y la late
ralización del lenguaje que se observó 
por primera vez en los estudios inicia
les de lesiones. Por ejemplo, Milner 
(1974) encontró que en casi todos los pacientes diestros 
que no habían sufrido una lesión en el hemisferio derecho 
en una época temprana de su vida, el hemisferio izquierdo 
era el dominante para el habla (92%); que en la mayoría 
de los pacientes zurdos y ambidextros sin lesiones tem 
pranas en el hemisferio izquierdo este hemisferio era el do
minante para el habla (69%); y que las lesiones tempranas 
del hemisferio izquierdo reducían la dom inancia del 
hemisferio izquierdo para el habla en pacientes zurdos y 
ambidextros (30%)

A la hora de interpretar las cifras que encontró M il
ner, es im portante recordar que la prueba del amital só
dico se aplica sólo a personas que 
sufren una disfunción cerebral, que las 
lesiones tempranas del cerebro pue
den hacer que la lateralización del habla cambie al otro he
misferio (véase Maratsos y Matheny, 1994; Stiles, 1998); 
y que hay muchas más personas cuyo hemisferio dom i
nante es el izquierdo. Tomados en conjunto, estos puntos 
indican que los hallazgos de Milner probablemente su 
bestim an la proporción de sujetos en las personas sanas 
de la población general cuyo hemisferio izquierdo es el 
dom inante

Diferencias sexuales en lateralización 
cerebral
Los estudios de McGlone (1977,1980) de víctimas de ac
cidentes cerebrovasculares unilaterales estimularon el in 
terés por la posibilidad de que hubiera diferencias entre el 
cerebro de las mujeres y el de los hom 
bres en su grado de lateralización.
McGlone halló que las víctimas m as
culinas de accidentes cerebrovasculares unilaterales te 
nían el triple de probabilidades que las víctimas feme
ninas de sufrir afasia. Encontró que las víctimas mascu
linas de accidentes cerebrovasculares en el hemisferio 
izquierdo tenían una disminución del rendimiento en las 
pruebas verbales de la Escala de Inteligencia para Adultos
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de Wechsler (WAIS), mientras que las víctimas masculinas 
de accidentes cerebrovasculares en el hemisferio derecho 
tenían una disminución del rendimiento en las pruebas 
manipulativas de dicha escala. En contraposición, en las 
victimas femeninas no hubo diferencias significativas entre 
los efectos perjudiciales de accidentes cerebrovasculares iz
quierdos y unilaterales en el rendimiento del WAIS. Ba
sándose en estos tres hallazgos. McGlone llegó a la 
conclusión de que el cerebro de los hombres está más la- 
teralizado que el de las mujeres.

La tesis de McGlone de que había diferencias sexuales 
en cuanto a la lateralización cerebral ha tenido una gran 

aceptación y se ha utilizado para ex
plicar casi cualquier diferencia com- 
portam ental que se pueda im aginar

entre los sexos. Pero las pruebas a favor de la hipótesis de 
McGlone han sido desiguales. Algunos investigadores no 
han logrado confirmar su informe de una diferencia sexual 
en los efectos de las lesiones cerebrales unilaterales (véase 
Inglis y Lawson, 1982). Sin embargo, varios estudios de 
neuroimagen han sugerido que las mujeres, más que los 
hombres, utilizan ambos hemisferios para realizar tareas 
de tipo lingüístico (véase p. ej., Jaeger etaU  1998; Kansaku, 
Yamaura y Kitazawa, 2000).

Hasta el momento se han aprendido cuatro métodos de 
estudiar la lateralización cerebral de la función: comparar 
los efectos de lesiones cerebrales unilaterales del hemisfe
rio izquierdo y derecho, la prueba del amital sódico, la 
prueba de escucha dicótica y la neuroimagen cerebral. El 
apartado siguiente describe un quinto método.

Cerebro escindido

A principios de la década de los cincuenta, el cuerpo ca
lo so  —la comisura cerebral más grande—  constituía una 
considerable paradoja. Su tamaño, estimado en 200 m i
llones axones, y su posición central, exactamente entre los 
dos hemisferios cerebrales, indicaba que su función es ex
tremadamente importante; sin embargo, las investigacio
nes realizadas en los años treinta y cuarenta parecían 
sugerir que no servía para nada. Se había seccionado el 
cuerpo calloso en m onos y en varias otras especies de la
boratorio, pero los animales no parecían diferentes después 
de la operación de como eran antes. Del mismo modo, los 
pacientes humanos que habían nacido sin cuerpo calloso 
parecían ser perfectamente normales. A principios de los 
años cincuenta, esta paradoja intrigó a Roger Sperry y sus 
colaboradores.

El innovador experimento de Myers 
y Sperry

) La solución al enigma del cuerpo ca
lloso la aportó en 1953 un experimento 
que realizaron Myers y Sperry con 

gatos. Este experimento planteó dos cuestiones teóricas 
asombrosas. En primer lugar, demostró que una función del 
cuerpo calloso es transferir la información aprendida de un 
hemisferio al otro. En segundo lugar, demostró que cuando 
se secciona el cuerpo calloso cada hemisferio puede fun
cionar independientemente; todos los gatos con cerebro es
cindido parecían tener dos cerebros. Si la idea de un gato 
con dos cerebros le hace reflexionar al lector, es casi seguro 
que consideraciones similares sobre seres humanos con el 
cerebro escindido le dejarán atónito. Pero me estoy ade
lantando. Veamos primero la investigación con gatos.

En su experimento, Myers y Sperry adiestraron a gatos 
para que realizaran una tarea de discriminación visual 
simple. En cada ensayo, se ponía al gato delante de dos ta
bleros, uno con un círculo y otro con un  cuadrado. Las 
posiciones relativas del círculo y del cuadrado (izquierda 
o derecha) se cambiaban al azar de un ensayo a otro, y los 
gatos tenían que aprender qué símbolo presionar para 
conseguir una recompensa de comida. Myers y Sperry su
pusieron correctamente que la clave de la investigación en 
cerebros escindidos era crear procedimientos para ense
ñar y examinar uno de los hemisferios cada vez. En la Fi
gura 16.3 se ilustra el método que utilizaron para aislar el

seccionado

FIGURA 16.3 Restricción de la información visual a 
uno de los hemisferios en gatos. Myers y Sperry ( 1 ) 
seccionaron el cuerpo calloso, (2) seccionaron el quiasma 
óptico y (3) taparon un ojo. Esto confinó la información visual 
en el hemisferio homolateral del ojo no tapado.
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aprendizaje de discriminación visual en un hemisferio de 
los gatos. Hay dos vías por las que la información visual 
puede cruzar de un ojo al hemisferio contralateral: del 
cuerpo calloso y del quiasma óptico. En consecuencia, 
Myers y Sperry hicieron una sección transversal completa 
del quiasma óptico y del cuerpo calloso de los gatos de su 
grupo experimental clave y les pusieron un parche en un 
ojo. Esto confinó toda la información visual que se recibía 
en el hemisferio homolateral1 del ojo no tapado.

Los resultados del experimento de Myers y Sperry se re
presentan en la Figura 16.4. En la primera fase del estudio, 
todos los gatos aprendieron la tarea con un parche en un

1 Correspondiente al m ismo lado del cuerpo (N. de la T.).

ojo. Los gatos del grupo experimental clave (a los que se 
les había seccionado el quiasma óptico y el cuerpo ca
lloso) aprendieron la discriminación simple tan rápida
m ente como los gatos no lesionados del grupo de 
referencia o los gatos del grupo de referencia con ya fuera 
el cuerpo calloso o el quiasma óptico seccionado, pese al 
hecho de que la sección del quiasma óptico produjo un es- 
cotoma — una zona de ceguera— que abarcaba la mitad 
de cada retina. Este resultado sugirió que un hemisferio 
funcionando en solitario puede aprender tareas con tanta 
rapidez como los dos hemisferios funcionando conjunta
mente.

Más sorprendentes fueron los resultados de la segunda 
fase del experimento de Myers y Sperry, en la que se cam
bió el parche al otro ojo. El cambio del parche no tuvo efec-
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Los gatos con ya fuera el quiasma óptico o el cuerpo calloso 
seccionado o ninguna de estas estructuras seccionada (aquí 
representados) aprendieron la discriminación a un ritmo 
normal con un ojo tapado y retuvieron la tarea perfectamente 
cuando pasó a taparse el otro ojo.
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Los gatos con tanto el quiasma óptico como el cuerpo calloso 
seccionado aprendieron la discriminación a un ritmo normal 
con un ojo tapado, pero no recordaron nada en absoluto de la 
tarea cuando se  cambió el parche al otro ojo.

FIGURA 16-4 Ilustración esquemática del innovador experimento de cerebro escindido realizado por Myers y Sperry (1953). 
Se utilizaron cuatro grupos; (1) el grupo experimental clave con el quiasma óptico y el cuerpo calloso seccionados, (2) un grupo de 
referencia con sólo el quiasma óptico seccionado, (3) un grupo de referencia con sólo el cuerpo calloso seccionado y (4) un grupo de 
referencia ileso. El rendimiento de los tres grupos de referencia no se diferenció, de modo que aquí se representa en conjunto.
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tos en el rendimiento de los gatos ilesos de referencia, ni 
en los gatos con el quiasma óptico o el cuerpo calloso sec
cionado; estos sujetos siguieron realizando la tarea con 
una precisión cercana al 100%. Por lo contrario, el cam
bio del parche tuvo un efecto devastador en el rendimiento 
de los gatos experimentales. En efecto, esto cegó al hemis
ferio que había aprendido en un principio la tarea y puso 
a prueba el conocimiento del otro hemisferio, que había 
estado tapado durante el adiestramiento inicial. Cuando 
se cambió el parche de ojo, el rendimiento de los gatos ex
perimentales cayó inmediatamente hasta los valores ini
ciales (es decir, a un 50% de respuestas correctas); y luego 
tos gatos aprendieron de nuevo la tarea sin beneficiarse en 
absoluto del aprendizaje anterior, como si nunca antes la 
hubieran realizado. En conclusión, Myers y Sperry sostu
vieron que el cerebro de los gatos tenía capacidad de ac
tuar como dos cerebros independientes y que la función 
del cuerpo calloso es transmitir información entre ellos.

Las inquietantes conclusiones de Myers y Sperry sobre 
la dualidad esencial del cerebro y la función de transfe

rencia de inform ación que tiene el 
cuerpo calloso se han confirmado en 
varias especies, con varios procedi

mientos de prueba. Por ejemplo, los monos con cerebro es
cindido no pueden realizar tareas que requieran una 
discriminación táctil fina (p. ej. áspero frente a suave) o 
respuestas motoras de precisión (p. ej., resolver un rom 
pecabezas) con una mano si lo han aprendido con la otra 
—asegurándose de que no puedan mirar sus manos, lo que 
permitiría que la información llegara a los dos hemisfe
rios—  No hay transferencia de información táctil y motora 
fina en los monos con cerebro escindido debido a que las 
fibras somatosensitivas y motoras que intervienen en la 
discriminación sensitiva y motora fina son contralaterales.

Gomisurotomía en seres humanos 
con epilepsia
Durante la primera mitad del siglo xx, cuando la función 
que normalmente desempeña el cuerpo calloso era toda
vía un misterio, se sabía que las descargas epilépticas a 
menudo se extendían de un hemisferio al otro a través de 
él. Este hecho, así como el de que se haya demostrado en 
muchos estudios que seccionar el cuerpo calloso no tiene 
un efecto evidente en la conducta fuera de las condiciones 
artificiosas del laboratorio de Sperry, llevó a dos neuroci- 
rujanos, Vogel y Bogen, a poner en marcha un programa 
de comisurotomía para el tratamiento de casos graves de 
epilepsia resistentes al tratamiento.

El fundamento subyacente a la comisurotomía tera
péutica — que habitualmente supone seccionar el cuerpo 
calloso, dejando intactas las comisuras más pequeñas—  era 
que podría reducirse la gravedad de las convulsiones de los 
pacientes si podían limitarse las descargas al hemisferio en

que se originaban. Los beneficios tera
péuticos de la comisurotomía han re
sultado ser incluso mayores de lo que 
se había supuesto: pese al hecho de que la comisurotomía 
se lleva a cabo sólo en los casos más graves, muchos pa
cientes comisurotomizados no vuelven a sufrir una con
vulsión importante.

La evaluación del estado neuropsicológico de los pa
cientes con cerebro escindido se puso en las competentes 
manos de Sperry y su colega Gazzaniga. Comenzaron por 
elaborar una batería de pruebas basada en la misma es
trategia metodológica que había demostrado ser tan reve
ladora en sus estudios con animales de laboratorio: enviar 
la información a un hemisferio al tiempo que se m ante
nía inoperante al otro.

No pudieron utilizar el mismo procedimiento de dis
criminación visual que habían empleado en los estudios de 
cerebro escindido con animales de laboratorio (es decir, 
seccionar el quiasma óptico y tapar uno de los ojos) debido 
a que la sección del quiasma óptico produce un escotoma. 
En lugar de ello se valieron del procedimiento que se ilus
tra en la Figura 16.5. Se pidió a los pacientes que fijaran la 
vista en el centro de una pantalla; luego se presentaron bre
vemente estímulos visuales en la parte izquierda o derecha 
de la pantalla durante 0,1 segundos. El tiempo de exposi
ción de 0,1 segundos era lo suficientemente largo como 
para que los sujetos percibieran los estímulos, pero lo su
ficientemente corto como para evitar los efectos contami
nantes de los movimientos oculares. Todos los estímulos 
así presentados en el campo visual izquierdo se transmi
tían a la corteza visual derecha y todos los estímulos así pre
sentados en el campo visual derecho se transmitían a la 
corteza visual izquierda.

Se realizaron tareas táctiles y motoras finas con cada 
una de las manos bajo una repisa. Se empleó este proce
dimiento para que el hemisferio que no estaba actuando, 
es decir, el hemisferio homolateral, no pudiera vigilar la 
ejecución a través del sistema visual.

Los resultados de estas pruebas en pacientes con cere
bro escindido han confirmado los hallazgos en animales 
de laboratorio en un aspecto importante, pero no en otro. 
Al igual que los animales de laboratorio con cerebro es
cindido, los pacientes humanos con cerebro escindido pa
recen tener dos cerebros independientes, cada uno de ellos 
con su propia corriente de consciencia, capacidades, re
cuerdos y emociones (véase p. ej., Gazzaniga, 1967; Gaz
zaniga y Sperry, 1967; Sperry, 1964). Pero a diferencia de 
tos hemisferios de los animales de laboratorio con cerebro 
escindido, los hemisferios de los pacientes con cerebro es
cindido están muy lejos de tener la misma capacidad para 
realizar determinadas tareas. Lo más notable es que el he
misferio izquierdo de la mayoría de los pacientes con ce
rebro escindido es capaz de hablar, m ientras que el 
hemisferio derecho no lo es.
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FIGURA 16.5 Procedimiento de examen que se utilizó para evaluar el estado neuropsicológico de pacientes con cerebro 
escindido. El input visual va desde cada campo visual hasta el hemisferio contralateral; el input táctil fino va desde cada mano hasta el 
hemisferio contralateral; y cada hemisferio controla los movimientos de motricidad fina de la mano contralateraL

Antes de referir algunos de los resultados cardinales de 
las pruebas realizadas en seres humanos con cerebro es
cindido, permítaseme un consejo. Algunos estudiantes se 
sienten desconcertados ante los resultados de estas prue
bas debido a su tendencia, profundamente arraigada, a 
pensar en el cerebro humano como un solo órgano uni
tario. Si el lector se siente desconcertado, imagínese al pa
ciente con el cerebro escindido como dos sujetos distintos: 
el Sr. o la Sra. Hemisferio Derecho, que entiende algunas 
instrucciones sencillas pero no puede hablar, que recibe in
formación sensitiva del campo visual izquierdo y la mano 
izquierda, y que controla las respuestas motoras de preci
sión de la mano izquierda; y el Sr. o Sra. Hemisferio Iz
quierdo, con habilidades verbales, que recibe información 
sensitiva del campo visual derecho y la mano derecha, y 
controla las respuestas motoras de precisión de la mano de
recha. En la vida cotidiana, la conducta de los sujetos con 
cerebro escindido es bastante normal ya que sus dos cere
bros van por la vida juntos y en gran medida reciben la 
misma información; no obstante, en el laboratorio neu
ropsicológico pueden surgir discrepancias significativas 
entre lo que aprenden los dos hemisferios. Como se está a 
punto de ver, esta situación tiene algunas consecuencias de 
interés.

Pruebas de que los hem isferios 
de los pacientes con cerebro escindido 
funcionan independientemente
Si se proyectara brevemente el dibujo de una manzana en 
el campo visual derecho de un paciente con cerebro es
cindido, el hemisferio izquierdo podría hacer dos cosas 
para demostrar que ha recibido y almacenado la infor
mación. Puesto que es el hemisferio que habla, el hemis
ferio izquierdo podría sencillamente decir al experimen
tador que ha visto el dibujo de una manzana. O bien, el 
paciente podría, con su mano derecha debajo de la repisa, 
palpar los objetos de prueba que están ahí y tom ar la 
manzana. Igualmente, si se presentara la manzana al he
misferio izquierdo poniéndola en la mano derecha del pa
ciente, el hemisferio izquierdo podría indicar al experi
m entador que es una manzana, bien diciéndolo, bien 
dejando a un lado la manzana y escogiendo otra con la 
mano derecha de entre los objetos de prueba que hay bajo 
la repisa. Sin embargo, sise pidiese al hemisferio derecho, 
mudo, que indicara la identidad de un objeto que se ha 
presentado previamente al hemisferio izquierdo, no po
dría hacerlo. Aunque los objetos que se presentan al he
misferio izquierdo pueden identificarse con precisión con
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la mano derecha, el rendimiento con la mano izquierda 
no supera al azar.

Cuando se presentan objetos de prueba al hemisferio 
derecho, ya sea visualmente (en el campo visual izquierdo) 
o táctilmente (en la mano izquierda), la pauta de respues
tas es diferente por completo. Es probable que un paciente 
con cerebro escindido al que se pide que diga el nombre 
de un objeto que se ha presentado brevemente en el campo 
visual izquierdo afirme que en la pantalla no ha aparecido 
nada. (Recuérdese que el que está hablando es el hemisfe
rio izquierdo y el que ha visto el estímulo es el hemisferio 
derecho.) Por lo general, un paciente a quien se le pide que 
diga el nombre de un objeto que se ha colocado en su 
mano izquierda es consciente de que tiene algo ahí, posi
blemente debido a la tosca información táctil que trans
miten las fibras somatosensitivas homolaterales, pero es 
incapaz de decir de qué se trata {véase Fabri et al, 2001 ).. 
Sorprendentemente, durante todo el tiempo que el pa
ciente afirma (es decir, todo el tiempo que el hemisferio iz
quierdo afirma) que no puede identificar un objeto de 
prueba que se le ha presentado en el campo visual iz
quierdo o en la mano izquierda, la mano izquierda (es 
decir, el hemisferio derecho) puede escoger el objeto co
rrecto. Imagínese lo confundido que puede quedarse el pa
ciente cuando, ensayo tras ensayo, la mano izquierda puede 
palpar un objeto y después escoger uno exactamente igual 
de entre un conjunto de elementos de prueba bajo la re
pisa, mientras que el hemisferio izquierdo afirma con ve
hemencia que no sabe qué es el objeto de prueba.

Señalización cruzada
Aunque los dos hemisferios de un sujeto con el cerebro 
escindido no disponen de un medio directo de com uni
cación neural, a veces se comunican uno con otros indi
rectamente mediante un método denominado señaliza
ción cruzada. Un ejemplo de señalización cruzada tuvo 
lugar durante una serie de pruebas diseñadas para deter
minar si el hemisferio izquierdo podía responder a colo
res presentados en el campo visual izquierdo. Para exami
nar esta posibilidad, se presentó un estímulo rojo o verde 
en el campo visual izquierdo y se le pidió al sujeto que in
formara verbalmente del color: rojo o verde. Al principio, 
d  paciente rindió al nivel del azar en esta tarea (un 50% 
de respuestas correctas); pero después de un cierto 
tiempo el rendimiento mejoró considerablemente, lo que 
sugiere que la información sobre el color de algún modo 
se estaba transmitiendo a través de vías neurales desde el 
hemisferio derecho al izquierdo. No obstante, se demos
tró que esto no era así:

Muy pronto nos dimos cuenta de la estrategia que seguía d  
padente. Si se presentaba brevemente una luz roja y el pa- 
dente adivinaba al azar que era roja, seguía dando esa res
puesta. Si la luz que se presentaba era roja y d  padente decía

al azar que era verde, fruncía d  ceño, movía la cabeza y luego 
decía: «'oh no!, quería d ed r roja». Lo que estaba pasando era 
que d  hemisferio derecho veía la luz roja y oía al hemisferio 
izquierdo ded r al azar «verde». Sabiendo que la respuesta era 
errónea, d  hemisferio derecho fruncía d  ceño y negaba con 
la cabeza, lo cual a su vez indicaba al hemisferio izquierdo que 
la respuesta no era correcta y que sería mejor corregirlo!.... 
El hecho de que d  padente neuropsicológico tenga a su dis- 
posidón varias estrategias resalta lo difícil que es obtener una 
descripdón neurològica clara de un ser humano con una le
sión cerebral. (Gazzaniga, 1967, p. 27)

Aprender dos cosas a la vez
En la mayoría de las clases que doy, hay un alumno que se 
ajusta al siguiente estereotipo: se sienta — o, más bien, se 
tumba— cerca del fondo del aula, y, pese a que saca bue
nas notas, trata de dar la impresión de que está de vuelta 
de todo haciendo comentarios sarcásticos. Estoy seguro de 
que el lector lo reconocerá — casi siempre es varón— . Un 
alumno de éstos provocó sin pretenderlo un debate inte
resante en una de mis clases. Su comentario fue algo así 
como: «si cortar mi cerebro en dos puede hacer que tenga 
dos cerebros independientes, quizá debería hacerlo y así 
podría estudiar dos exámenes diferentes a la vez».

La cuestión que plantea este comentario es interesante. 
Si los dos hemisferios de un paciente con cerebro escindido 
son totalm ente independientes, podrían aprender dos 
cosas diferentes al mismo tiempo. ¿Podrían? Claro que 
podrían. Por ejemplo, en una prueba se presentaron si
multáneamente dos estímulos visuales en la pantalla de 
prueba —supongamos que un lápiz en el campo visual iz
quierdo y una naranja en el derecho— . Se le pidió al su
jeto con cerebro escindido que buscara simultáneamente 
dentro de dos bolsas — en cada una con una mano—  y es
cogiera con cada mano el objeto que se veía en la panta
lla. Después de tom ar los objetos, pero antes de sacarlos, 
se le pidió que le dijera al experimentador qué era lo que 
tenía en cada una de sus manos; el sujeto (es decir, el he
misferio izquierdo) respondió: «dos naranjas». Con gran 
desconcierto para el hemisferio verbal izquierdo, cuando 
sacó las manos de las bolsas tenía una naranja en la mano 
derecha y un lápiz en la izquierda. Los dos hemisferios del 
sujeto con cerebro escindido habían aprendido dos cosas 
diferentes exactamente al mismo tiempo.

En otra prueba en la que se presentaron simultánea
mente dos estímulos visuales —supongamos de nuevo 
que se trataba de un lápiz en el campo visual izquierdo y 
una naranja en el derecho—  se le pidió al sujeto con cere
bro escindido que escogiera el objeto que se le había pre
sentado de entre una serie de objetos puestos encima de 
la mesa, esta vez a la vista. Cuando alargó la mano dere
cha para tom ar la naranja, bajo la dirección del hemisfe
rio izquierdo, el hemisferio derecho vio lo que estaba 
sucediendo y pensó que se estaba cometiendo un error (re
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cuérdese que el hemisferio derecho había visto u n  lápiz). 
En algunos ensayos, el hemisferio derecho se enfrentaba 
con este problema de la única forma que podía: la mano 
izquierda saltaba, agarraba a la derecha y la retiraba de la 
naranja dirigiéndola hacia el lápiz. Esta respuesta se de
nomina fenómeno de la mano que ayuda.

Otro ejemplo de aprendizaje simultáneo por parte de 
los dos hemisferios implica el fenómeno de conclusión vi
sual. Como se recordará del Capítulo 7, los sujetos con un 
escotoma a menudo no se dan cuenta de que lo tienen por
que sus cerebros tienen la capacidad de rellenar la infor
mación que falta (completarla o concluirla), valiéndose de 
información de las zonas adyacentes del campo visual. En 
cierto sentido, cada hemisferio de un paciente con cerebro 
escindido es un sujeto con un escotoma que abarca el 
campo visual homolateral en su totalidad.

La capacidad de cada hemisferio de un sujeto con ce
rebro escindido para completar simultánea e indepen
dientemente información se ha demostrado en estudios 
que han utilizado la prueba de figuras quiméricas — que 
recibe su nom bre de Quimera, m onstruo mítico com 
puesto de la combinación de partes de animales diferen
tes— . Levy, Trevarthen y Sperry (1972) presentaron bre
vemente fotografías que se habían compuesto uniendo 
mitades de caras de dos personas diferentes en el centro 
de una pantalla situada delante de sus sujetos con el cere
bro escindido. Luego se pidió a los sujetos que describie
ran lo que veían o que lo indicaran señalándolo en una se
rie de fotografías de caras completas. Es de sorprender 
que todos los sujetos (es decir todos los hemisferios iz
quierdos) dijeron que habían visto una cara completa, si
métrica bilateralmente, incluso cuando se les hacía pre
guntas que sugerían la respuesta com o:« ¿Ha notado algo 
peculiar en lo que acaba de ver?» Cuando se pidió a los 
sujetos que describieran lo que habían visto, por lo gene
ral describieron una versión completa de la mitad que se 
había presentado al campo visual derecho (es decir, al he
misferio izquierdo)

La lente Z
Una vez que se estableció firmemente que los dos hemis
ferios de los pacientes con cerebro escindido pueden fun
cionar de forma independiente, quedó claro que el estudio 
de estos pacientes ofrecía una ocasión única para compa
rar las capacidades de los hemisferios izquierdo y derecho. 
No obstante, los estudios iniciales de lateralización de fun
ciones en pacientes con cerebro escindido estaban limita
dos por el hecho de que no podían estudiarse estímulos 
visuales cuya percepción requiriera más de 0,1 segundos 
con el método convencional de restringir el input visual a 
uno de los hemisferios. Este obstáculo metodológico fue 
superado por Zaidel en 1975. Zaidel ideó una lente, de
nominada lente Z, que confina el input visual en un he

misferio de pacientes con cerebro escindido, mientras ex
ploran material visual complejo como las páginas de un 
libro. Como se muestra en la Figura 16.6, la lente Z es una 
lente de contacto opaca en uno de sus lados (izquierdo o 
derecho). Puesto que se mueve con el ojo, permite que el 
input visual llegue solamente a un hemisferio con inde
pendencia del movimiento del ojo. Zaidel utilizó la lente 
Z para comparar la capacidad del hemisferio izquierdo y 
el derecho de pacientes con cerebro escindido para reali
zar diferentes pruebas.

La utilidad de la lente Z no se limita a pruebas estric
tamente visuales. Así, por ejemplo, a continuación se in 
dica cómo se ha empleado para comparar la capacidad de 
los hemisferios izquierdo y derecho para comprender el 
habla. Debido a que cada oído proyecta la información a 
ambos hemisferios, no es posible presentar palabras ha
bladas sólo a un hemisferio. Así pues, para evaluar la ca-

FIGURA 16.6 La lente Z, que fue diseñada por Zaidel 
para estudiar la asimetría funcional en pacientes con cerebro 
escindido. Es una lente de contacto opaca en un lado 
(izquierdo o derecho), de modo que el input visual llega sólo 
a un hemisferio.
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pacidad de u n  hemisferio de comprender palabras o fra
ses habladas, Zaidel las presentó a ambos oídos y luego 
pidió al sujeto que eligiera la respuesta correcta o que rea
lizara la respuesta correcta guiándose por el input visual 
que llegaba solamente a ese hemisferio. Por ejemplo, para 
examinar la capacidad del hemisferio derecho de com 
prender órdenes verbales se le daban al sujeto instruccio
nes habladas (tales como «ponga el cuadrado verde debajo 
del círculo rojo») y luego se examinaba la capacidad del he
misferio derecho de comprender la orientación perm i
tiendo sólo al hemisferio derecho observar las fichas 
coloreadas mientras se efectuaba la tarea.

Rjncionamiento mental doble y conflicto 
en pacientes con cerebro escindido
En la mayoría de los pacientes con cerebro escindido el he
misferio derecho no parece tener mucha voluntad por sí 
mismo; el hemisferio izquierdo parece controlar la mayo
ría de las actividades cotidianas. No obstante, en otros pa
cientes, el hemisferio derecho asume un papel más activo 
en el control de la conducta. En estos últimos casos, puede 
haber un grave conflicto entre el hemisferio izquierdo y el 
derecho. Este paciente (llamémosle P.) era uno de estos 
casos.

El caso de P., el paciente 
con cerebro escindido 
atormentado por el conflicto

A los ocho años. P. empezó a padecer crisis parciales 
complejas La medicación antiepiléptica fue ineficaz y 

a los 20 años se le hizo una comisu- 
rotomía que mejoró en gran medida 
su estado pero no suprimió comple

tamente sus crisis. Una prueba del amital sódico apli
cada antes de la intervención quirúrgica reveló que en

él, el hemisferio dominante para el lenguaje era el iz
quierdo.

Tras la operación, a diferencia de la mayoría de 
otros pacientes con cerebro escindido, no podía res
ponder con la parte izquierda de su cuerpo al input 
verbal. Cuando se le pedía que hiciera movimientos 
de todo el cuerpo (p. ej., «Ponga la postura de un b o 
xeador» o movimientos de la parte izquierda de su 
cuerpo (p. ej., «Tóquese la oreja izquierda con la 
mano izquierda»), no podía responder correcta
mente. Al parecer, su hemisferio izquierdo no podía, 
o no quería, controlar la parte izquierda de su cuerpo 
a través de las fibras homolaterales. Durante estas 
pruebas P. — o para ser más exactos, el hemisferio iz
quierdo de P.—  a menudo recalcaba que odiaba la 
parte izquierda de su cuerpo.

La conducta independiente, obstinada y a veces 
maliciosa del hemisferio derecho de P. a menudo le 
causaba (a su hemisferio izquierdo) un grado consi
derable de frustración. P. (su hemisferio izquierdo) se 
quejaba de que su mano derecha quería apagar los 
programas de televisión que estaba viendo, de que su 
pierna izquierda no siempre quería andar en la direc
ción que él pretendía y de que su brazo izquierdo a 
veces quería hacer cosas embarazosas, socialmente in
aceptables (p. ej., pegar a un familiar).

En el laboratorio, a veces P. (su hemisferio iz
quierdo) se enfadaba con su mano izquierda, maldi- 
ciéndola, golpeándola y tratando de obligarla con la 
m ano derecha a hacer lo que él (su hemisferio iz
quierdo) quería. En estos casos, su mano izquierda 
por lo general se resistía a su mano derecha y seguía 
actuando como si estuviera dirigida por su hemisfe
rio derecho. En tal circunstancia, siempre estaba claro 
que el hemisferio derecho se estaba comportando in
tencionadamente y sabiendo lo que hacía, y que el he
misferio izquierdo no tenía ni idea de por qué la odiosa 
mano izquierda estaba haciendo lo que estaba ha
ciendo (Joseph, 1988).

6.3 Diferencias entre el hemisferio izquierdo y el derecho

Hasta aquí en este capítulo se han aprendido cinco m éto
dos de estudiar la lateralización cerebral de la función: las 
lesiones unilaterales, la prueba del amital sódico, la prueba 
de escucha dicótica, la neuroimagen funcional y los estu
dios de pacientes con cerebro escindido. Este apartado 
echa una ojeada a algunas de las diferencias funcionales 
entre los hemisferios cerebrales izquierdo y derecho que se

han descubierto utilizando estos métodos. Debido a que 
las capacidades verbales y motoras del hemisferio izquierdo 
se ponen fácilmente de manifiesto (véase Beeman y Chia- 
rello, 1998; Reuter-Lorenz y Millar, 1998), la mayor parte 
de la investigación sobre la lateralización de la función se 
ha centrado en descubrir las capacidades especiales del 
hemisferio derecho.
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Diferencias hem isféricas ligeramente 
sesgadas frente a diferencias 
hem isféricas de todo o nada
Antes de exponer al lector algunas de las diferencias que 
existen entre el hemisferio izquierdo y el derecho, es ne
cesario aclarar un equívoco frecuente: respecto a muchas 
funciones, no existen diferencias entre los hemisferios;

y cuando hay diferencias funcionales 
suelen ser ligeros sesgos a favor de un 
hemisferio u otro — no diferencias ab

solutas (véase Brown y Kosslyn, 1993)—  Sin tener en 
cuenta estos hechos, los medios de comunicación como 
siempre retratan las diferencias cerebrales entre izquierda 
y derecha como absolutas. En consecuencia, existe la creen
cia generalizada de que diversas capacidades residen ex
clusivamente en un hemisferio u otro. Por ejemplo, existe 
la creencia generalizada de que el hemisferio izquierdo 
tiene el control absoluto del lenguaje y que el hemisferio 
derecho lo tiene de la emoción y la creatividad. Lo más in
quietante de esta falsa concepción es que los programas 
educativos a veces se basan en ella. Las capacidades lin
güísticas son un ejemplo particularmente bueno del hecho 
de que la lateralización de la función es estadística más que 
total. El lenguaje es la capacidad más lateralizada de todas

las capacidades cognitivas. Pese a todo, incluso este caso tan 
extremo, la lateralización está lejos de ser total; en el he
misferio derecho se da una actividad lingüística sustancial. 
He aquí tres pruebas de esto: Primera, en la prueba de es
cucha dicótica, los sujetos con dominancia izquierda res
pecto al lenguaje suelen identificar más dígitos con el oído 
derecho que con el izquierdo, pero esta ventaja del oído de
recho es sólo una ligera ventaja: entre el 55% y el 45%. Se
gunda, en la mayoría de los pacientes con cerebro escindido 
el hemisferio izquierdo es dom inante para el lenguaje, 
pero el hemisferio derecho puede entender muchas pala
bras habladas o escritas y frases sencillas (véase Baynes y 
Gazzaniga, 1997; Zaidel, 1987). Y tercera, aunque se da una 
considerable variabilidad entre los pacientes con cerebro 
escindido en cuanto a su rendimiento con el hemisferio de
recho en pruebas de comprensión del lenguaje (Gazzaniga, 
1998), las capacidades lingüísticas de su hemisferio dere
cho suelen ser comparables a las de los niños de edad pre- 
escolar.

Algunos ejemplos de lateralización 
de la función
En la Tabla 16.1 se enumeran algunas de las capacidades 
que han demostrado estar lateralizadas. Se disponen en dos

CZZXQ» Capacidades que presentan lateralización cerebral de la función

FUNCIÓN Dominancia del Dominancia del 
GENERAL hemisferio izquierdo hemisferio derecho

VISIÓN Palabras
Letras

/

Caras
Modelos geométricos 
Expresión emocional

AUDICIÓN Sonidos del lenguaje
/  -C h—  \

Sonidos no lingüísticos 
Música

TACTO Modelos táctiles 
Braille

MOVIMIENTO Movimientos complejos 
Movimientos homolaterales

Movimiento en patrones espaciales
^  -----L 1

MEMORIA Memoria verbal 
Encontrar significado en los recuerdos

Memoria no verbal
Aspectos perceptivos de los recuerdos

LENGUAJE Habla
Lectura

Escritura
Aritmética

Contenido emocional

L  '

CAPACIDAD Flotación mental de formas
ESPACIAL Geometría

Dirección
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columnas: las que están más controladas por el hemisfe
rio izquierdo, y las que lo están más por el hemisferio de
recho. El estudio de la lateralización de funciones ha 
descartado la arcaica noción de dominancia del hemisfe
rio izquierdo. Se ha demostrado que el hemisferio derecho 
es superior al izquierdo desde el punto de vista funcional 
en varios aspectos. Los tres terrenos en los que más se ha 
probado la superioridad del hemisferio derecho son la ca
pacidad espacial, la emoción y la capacidad musical. Asi
mismo, el hemisferio derecho es superior en algunas tareas 
de memoria. Antes de analizar estas cuatro superioridades 
del hemisferio derecho, conozcamos una superioridad in
sospechada del hemisferio izquierdo.

Superioridad del hemisferio Izquierdo en el con
trol del movimiento homolateral Los estudios de 
neuroimagen funcional han puesto de manifiesto una fun
dón lateralizada interesante e insospechada (véase Haaland 
y Harrington, 1996). Cuando se realizan con una mano 
movimientos complejos, guiados cognitivamente, la mayor 
parte de la actividad se observa en el hemisferio contrala- 
teral, como era de esperar. Sin embargo, también se observa 
derta activación en el hemisferio homolateral, y estos efec
tos homolaterales son sustancialmente mayores en el he
misferio izquierdo que en el derecho (Kim etal,. 1993). El 
hecho de que sea más probable que las lesiones del he
misferio izquierdo se relacionen con problemas motores 
homolaterales que las lesiones del hemisferio derecho es 
coherente con esta observación.

Superioridad del hem isferio derecho en capaci
dad espacial En u n  dásico estudio pionero, Levy 
(1969) colocó u n  cubo tridimensional de una determ i
nada forma, bien en la m ano derecha, bien en la mano iz
quierda, de sus sujetos con cerebro escindido. Luego, des
pués de que lo hubieran palpado (explorado con el tacto) 
minuciosamente, les pidió que señalaran el estímulo de 
prueba bidimensional que representaba mejor el aspecto 
que tendría el cubo tridimensional si estuviera hecho de 
cartón y se hubiera desplegado. Encontró que el hemisfe
rio derecho era superior en esta tarea y que los dos he
misferios parecían abordar la tarea de distinto modo. La 
ejecución de la mano izquierda y el hemisferio derecho 
era rápida y silenciosa, mientras que la de la mano dere
cha y el hemisferio izquierdo era vacilante y solía acom
pañarse de un comentario verbal simultáneo que a los su
jetos les resultaba difícil inhibir. Levy llegó a la conclusión 
de que el hemisferio derecho era superior al izquierdo en 
tareas espaciales. Esta conclusión se ha confirmado en va
rias ocasiones (véase, p. ej., Funnell, Corballis y Gazza- 
rriga, 1999; Kaiser et al., 2000) y es coherente con el ha
llazgo de que los trastornos de percepción espacial (p. ej., 
la negligencia contralateral — véanse los Capítulos 7 y 
8— ) suelen estar relacionados con daño del hemisferio 
derecho.

Superioridad del hemisferio derecho en la expe
riencia de la emoción Según el antiguo concepto de 
dominancia del hemisferio izquierdo, el hemisferio dere
cho no interviene en la emoción. Se ha demostrado que 
este supuesto es falso. En efecto, el análisis de los efectos 
de lesiones cerebrales unilaterales indica que el hemisferio 
derecho es superior al izquierdo en la percepción tanto de 
expresiones faciales (Bowers e ta l,  1985) como del estado 
de ánimo (Tompkins y Mateer, 1985).

Sperry, Zaidel y Zaidel (1979) utilizaron la lente Z 
para com probar las reacciones com portam entales del 
hemisferio derecho de pacientes con cerebro escindido 
ante varias imágenes con carga emocional: fotografías de 
parientes; de mascotas; de ellos mismos; y de personajes 
y emblemas políticos, históricos y religiosos. Sus reaccio
nes comportamentales fueron adecuadas, lo que indica 
que el hemisferio derecho es capaz de expresión emocio
nal. Además, se produjo un descubrimiento inesperado: 
el contenido emocional de las imágenes presentadas al 
hemisferio derecho se reflejaba en el habla de los pacien
tes, así como en su com portamiento no verbal. Esto su
gería que la inform ación emocional se traspasaba de 
alguna form a del hemisferio derecho al hemisferio iz
quierdo, verbal, de los sujetos con cerebro escindido. La 
capacidad de traspasar reacciones emocionales, pero no 
información visual, del hemisferio izquierdo al derecho 
originó una situación extraña. El hemisferio izquierdo 
de un sujeto a menudo reaccionaba con la respuesta ver
bal emocional adecuada ante una imagen que se había 
presentado al hemisferio derecho, aun cuando no supiera 
de qué imagen se trataba.

Reflexionemos sobre el extraordinario diálogo siguiente 
(parafraseado de Sperry, Zaidel y Zaidel, 1979, pp.. 161- 
162). Se presentó al hemisferio derecho del paciente un 
conjunto de fotografías y se le preguntó si alguna le resul
taba familiar. Señaló la fotografía de su tía.

Experimentador: «¿Se trata de una persona neutra, de 
una persona que vale la pena, o de alguien despre
ciable?»

Paciente: Con una sonrisa, hizo una señal de aproba
ción con el dedo y dijo «Es una persona feliz».

Experimentador: «¿Lo conoce personalmente?»
Paciente: « 'Oh!, no es un hombre, es una mujer».
Experimentador:« ¿Se trata de un personaje del espec

táculo o de una figura histórica?»
Paciente: «No, simplemente...»
Experimentador. « ¿Alguien a quien usted conoce per

sonalmente?»
Paciente: Trazó algo con el dedo índice izquierdo sobre 

el dorso de su mano derecha y exclamó «Mi tía, mi 
tía E.».

Experimentador. «¿Cómo lo sabe?»
Paciente: «Por la E en el dorso de mi mano».
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Deténgase el lector un m om ento y piense en las experien
cias y pensamientos de estos dos hemisferios cuando cada 
uno luchaba por realizar la tarea.

Superioridad del hemisferio derecho en la capaci
dad m usical Kimura (1964) comparó el rendimiento 
de 20 personas diestras en la versión estándar de dígitos de 
la prueba de escucha dicótica, con su rendimiento en una 
versión de la prueba que implicaba la presentación dicó
tica de melodías. En la versión melódica de la prueba, Ki
m ura presentó simultáneamente dos melodías diferentes 
— una en cada oído—  y pidió después a los sujetos que 
identificaran las melodías que acababan de oír entre cua
tro melodías que se presentaban después a ambos oídos. 
El oído derecho (es decir, el hemisferio izquierdo) tuvo 
mejor rendimiento en la percepción de dígitos, mientras 
que el oído izquierdo (es decir, el hemisferio derecho) lo 
tuvo en la percepción de melodías. Esto es coherente con 
la observación de que es más probable que las lesiones de 
lóbulo temporal derecho alteren la discriminación musi
cal que las lesiones de lóbulo temporal izquierdo.

Diferencias hem isféricas en memoria Tanto el he
misferio izquierdo como el derecho tienen la capacidad de 
recordar, pero parece que realizan esta tarea de m odo di
ferente (véase Gazzaniga, 1998). Aunque esta diferencia 
hemisférica en el estilo de memoria se ha demostrado de 
varias formas, la explica especialmente bien el rendimiento 
de pacientes con cerebro escindido en la siguiente tarea. En 
esta tarea, se examinan por separado el hemisferio iz
quierdo y el derecho de pacientes con cerebro escindido. 
La tarea consiste en adivinar cuál de dos luces —la de 
arriba o la de abajo—  se encenderá en cada ensayo, ba
sándose en la m emoria del hemisferio de ensayos recien
tes. La luz de arriba se enciende el 80% de las veces 
siguiendo una secuencia aleatoria, pero esta información 
no se les da a los sujetos. Los sujetos del grupo de referen
cia, ilesos, descubren rápidamente que la luz de arriba se 
enciende más que la de abajo; sin embargo, debido a que 
tratan de descubrir la regla inexistente que predice la se
cuencia exacta, responden correctamente sólo el 68% de 
las veces —a pesar de que podrían acertar el 80%, si siem
pre eligieran la luz de arriba.

El hemisferio izquierdo de los sujetos con cerebro es
cindido procede igual que el de los sujetos del grupo de re
ferencia ilesos: intenta encontrar un significado más 
profundo en sus recuerdos, y, como resultado, realiza mal 
esta tarea. Por lo contrario, el hemisferio derecho, como las 
ratas, no trata de interpretar sus recuerdos y aprende rá
pidamente a aum entar al máximo sus respuestas correc
tas eligiendo siempre la luz de arriba. El hemisferio 
izquierdo trata de situar su experiencia dentro de un con
texto más amplio, mientras que el hemisferio derecho 
atiende estrictamente a los aspectos perceptivos del estí

mulo (véase Metcalfe, Funnell y Gazzaniga, 1995; Roser y 
Gazzaniga, 2004).

Los dos hemisferios parecen diferir algo asimismo en 
cuanto al tipo de información que recuerdan. En general, 
el hemisferio izquierdo juega un papel mas significativo en 
m emoria de material verbal, mientras que el hemisferio 
derecho lo hace en la de material no verbal (véase p. ej., 
Kelley et a l,  2002)

¿Qué está lateralizado, amplios grupos 
de capacidades o procesos cognitivos 
específicos?
Echemos otro vistazo a la Tabla 16.1, que resume los prin
cipales ejemplos de lateralización cerebral de la función. 
Ya se ha prevenido al lector de uno de los m odos en que 
frecuentemente se han malinterpretado los ejemplos de la
teralización cerebral: reflejan ligeros 
sesgos hemisféricos, no diferencias de 
todo o nada. Ahora que el lector ha 
tenido la oportunidad de asimilar la información de la 
Tabla 16.1, quiero dar un segundo aviso sobre esto.

Sin duda el lector se habrá topado antes con algo de esta 
información: ¿Hay alguna persona instruida en esta so
ciedad que no sepa que el hemisferio izquierdo es el he
misferio lingüístico y lógico y que el hemisferio derecho es 
el hemisferio espacial y emocional? Información como la 
que se presenta en la Tabla 16.1 resume los resultados de 
muchos estudios y desempeña así una útil función si no se 
tom a demasiado al pie de la letra. El problema es que tal 
información casi siempre se tom a demasiado al pie de la 
letra. Vamos a explicarlo.

Las primeras teorías de la lateraüdad tendían a atribuir 
grupos complejos de capacidades mentales a un hemisfe
rio u otro. El hemisferio izquierdo suele tener un mejor 
rendimiento en pruebas de lenguaje, de modo que se su
pone que es dominante en capacidades lingüísticas; el he
misferio derecho suele tener mejor rendimiento en ciertas 
pruebas espaciales, de modo que se supone que es dom i
nante en capacidades espaciales; y así sucesivamente. Quizá 
este sea un primer paso razonable, pero actualmente la opi
nión que predomina en los investigadores es que esta apro
ximación es simplista, ilógica y no coincide con los datos.

El problema es que categorías tales como lenguaje, ca
pacidad musical y capacidad espacial se componen cada 
una de ellas de docenas de actividades cognitivas indivi
duales y no hay motivo para suponer que todas las activi
dades asociadas con un rótulo general (p. ej., capacidad 
espacial) estén necesariamente lateralizadas en el mismo 
hemisferio. Se ha confirmado lo inadecuado de categorías 
amplias de lateralización cerebral. ¿Cómo es posible sos
tener que todas las capacidades lingüísticas están laterali
zadas en el hemisferio izquierdo cuando el hemisferio 
derecho ha demostrado ser superior en percibir la ento
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nación del habla y la identidad del orador (Beerma y Chia- 
reüo, 1998)? De hecho, han surgido notables excepciones 
a todas las categorías amplias de iateralización cerebral 
(véase Vogel, Bowers y Vogel, 2003).

Como resultado de la creciente evidencia de lo inade
cuado de categorías amplias de Iateralización cerebral, 
muchos investigadores están adoptando un enfoque dife
rente. Están basando sus estudios de Iateralización cerebral 
en el trabajo de psicólogos cognitivos, quienes han de- 
compuesto tareas cognitivas complejas — tales como leer, 
estimar relaciones espaciales y recordar—  en sus procesos 
cognitivos constituyentes. Una vez que se ha determinado 
la lateraüdad de los elementos cognitivos individuales, es 
posible predecir la lateraüdad de tareas cognitivas basadas 
en los elementos cognitivos específicos que las com po
nen. La investigación de Chabris y Kosslyn (1998) es un 
ejemplo excelente de esta aproximación:

Consideremos los problema de (a) evaluar si un objeto está 
encima o debajo de otro y (b) evaluar si dos objetos están se
parados por más o menos de unos 31 cm. Ambas son tareas 
espaciales, de m odo que las teorías iniciales podrían haber 
pronosticado que el hemisferio derecho sería superior en las 
dos. Sin embargo, ambas requieren una respuesta verbal..., 
de modo que tal vez el hemisferio izquierdo sería mejor... en 
los dos casos. Pero si el hemisferio izquierdo es superior, 
¿podría que esto en cambio fuera debido al procesamiento 
«analítico» que requiere comparar dos elementos? Está claro 
que las toscas conceptualizaciones que ofrecen las teorías 
iniciales arrojan poca luz incluso sobre tareas aparentemente 
similares como esta.

Chabris y Kosslyn, por lo tanto, adoptaron un enfoque 
diferente para predecir la lateraüdad de estos dos sencillos 
juicios espaciales. Basaron su investigación en la teoría 
cognitiva de Kosslyn (1994). Kosslyn encontró pruebas de 
que procesos independientes en el sistema visual juzgan 
tipos diferentes de relaciones espaciales entre objetos: existe 
un proceso para hacer juicios categóricos sobre relaciones 
espaciales (p. ej., izquierda/derecha, encima/debajo) y uno 
para hacer juicios precisos de las relaciones espaciales entre 
objetos en términos de su distancia y ángulo uno respecto 
a otro puesto que el proceso de hacer juicios espádales ca
tegóricos es dominante en el hemisferio izquierdo y el pro
ceso de hacer juidos espádales coordinados (referentes a 
distancia y ángulos) lo es en el hemisferio derecho, Cha
bris y Kosslyn predijeron que el hemisferio izquierdo sería 
superior en juzgar si un objeto está encima o debajo de otro 
yque el hemisferio derecho sería mejor en juzgar si dos ob
jetos están separados más o menos de determinados cen
tímetros. Estaban en lo cierto.

Asimetrías neuroanatómicas del cerebro
Un examen superficial sugiere que los hemisferios iz
quierdo y derecho son imágenes especulares uno del otro,

pero no lo son: se han demostrado muchas diferencias 
anatómicas entre eüos. La mayor parte del esfuerzo de in 
vestigación se ha dedicado a intentar probar asimetrías 
anatómicas en áreas de la corteza que son importantes 
para el lenguaje (véase la Figura 16.7). Tres de estas áreas 
son el plano temporal, la circunvolución de Heschl y el 
opérculo frontal. El plano tem poral es el área de la corteza 
del lóbulo temporal que se sitúa en la región posterior de 
la cisura lateral; se piensa que participa en la comprensión 
del lenguaje y a menudo se alude a ella como el área de 
Wemicke. La circunvolución de Heschl se locaüza en la ci
sura lateral, situada justo delante del plano temporal del 
lóbulo temporal; es la sede de la corteza auditiva prim a
ria. El opérculo frontal es la zona de la corteza del lóbulo 
frontal que queda justo delante del área de la cara en la cor
teza motora primaria; en el hemisferio izquierdo es la sede 
del área de Broca.

Puesto que el plano temporal, la circunvolución de 
Heschl y el opérculo frontal intervienen en actividades 
lingüísticas, podría esperarse que todas estas zonas estu
vieran más desarrolladas en el hemisferio izquierdo que en 
el derecho en la mayoría de las personas: pero no lo están. 
El plano temporal izquierdo tiende a ser mayor en el he
misferio izquierdo, pero sólo en el 65% de los cerebros hu
manos (Geschwind y Levitsky, 1968). Por lo contrario, la 
corteza de la circunvolución de Heschl por lo general es 
mayor en el hemisferio derecho, básicamente porque en 
el hemisferio derecho suele haber dos circunvoluciones de 
Heschl mientras que en el izquierdo solamente hay una. 
La lateraüdad del opérculo frontal está menos clara. La 
zona del opérculo frontal visible en la superficie del cere
bro tiende a ser mayor en el lado derecho; sin embargo, 
cuando se tiene en cuenta la corteza oculta en los surcos

Posterior

J  N
FIGURA 16.7 Dos áreas del lenguaje de la corteza 

cerebral que presentan asimetría neuroanatómica: el plano 
temporal (área de Wernicke) y la circunvolución de Heschl 
(corteza auditiva primaria).
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del opérculo frontal, el volumen de la corteza del opérculo 
frontal suele ser mayor en el izquierdo (Falzi, Perrone y 
Vignolo, 1982).

Conviene hacer una advertencia. Resulta tentador con
cluir que la tendencia a que el plano temporal esté más des
arrollado en el hemisferio izquierdo predispone al 
hemisferio izquierdo a ser el dominante en el lenguaje. De 
hecho, el descubrimiento de que el plano temporal iz
quierdo es mayor que el derecho en cerebros fetales (Wada, 
Clarke y Hamm, 1975) es coherente con esta idea. No obs
tante, debido a que la mayoría de los estudios de asimetrías 
neuroanatómicas se realizan en autopsias, no existen prue
bas de que las personas con asimetrías anatómicas bien de
finidas suelan tener más lateralizadas las funciones 
lingüísticas. De hecho, existe una discrepancia significativa 
entre la proporción de personas que, según los informes, 
tienen un plano temporal izquierdo más desarrollado (al
rededor del sesenta y cinco por ciento) y la de aquellas cuyo 
hemisferio dominante para el lenguaje es el izquierdo (más 
del noventa por ciento).

Las técnicas de neuroimagen del cerebro humano iti 
vivo han hecho más fácil examinar la relación entre deter

minadas asimetrías anatómicas y de
terminadas medidas de rendimiento. 
Dichos estudios son importantes por

que ofrecen la posibilidad de revelar las ventajas funcio
nales de la lateralización cerebral. Uno de estos estudios es 
el de Schlaug y colaboradores (1995). Utilizaron resonan
cia magnética estructural (RM) para determinar la asi
m etría del plano tem poral y relacionarla con el oído 
absoluto (la capacidad de identificar el tono de notas m u
sicales aisladas). Se ha comprobado que el plano tem po
ral está más lateralizado en el hemisferio izquierdo en

músicos con oído absoluto que en personas que no se de
dican a la música o en músicos sin oído absoluto (véase la 
Figura 16.8).

La mayor parte de los estudios de las asimetrías ana
tómicas del cerebro han cuantificado diferencias en la 
neuroanatom ía macroscópica, com parando el tam año 
de determinadas estructuras macroscópicas en el hemis
ferio izquierdo y el derecho. Sin embargo, recientemen
te los anatomistas han comenzado a estudiar las diferen
cias de estructura celular entre áreas correspondientes 
de los dos hemisferios que se ha visto que tienen una 
función diferente (véase Gazzaniga, 2000; Hutsler y Ga- 
luske, 2003). Uno de estos estudios fue realizado por 
Galuske y colaboradores (2000). Com pararon la organi
zación de microcircuitos en una parte del área de Wer
nicke con su organización en la misma parte del hemis
ferio derecho. Encontraron que las áreas de los dos 
hemisferios se organizan en columnas regularmente es
paciadas de neuronas interconectadas y que las colum 
nas estaban interconectadas por axones de calibre medio. 
Las columnas tienen el mismo diámetro en am bos he
misferios, pero en el hemisferio izquierdo están un 20% 
más separadas y están interconectadas por axones más 
largos. Es de suponer que el m odo particular en el que 
se organizan las columnas en el área de Wernicke es 
una adaptación del procesamiento de las señales del 
lenguaje.

Las investigaciones sobre las asimetrías en el área de la 
m ano de la corteza m otora prim aria hum ana han de
sembocado en un modelo sim ilar de hallazgos (véase 
Hammond, 2002). El área de la mano en el hemisferio 
contralateral a la mano que tiende a utilizar más la per
sona suele ser mayor y tener más conexiones laterales.

FIGURA 16.8 La asimetría 
anatómica detectada en el plano 
temporal de músicos mediante 
resonancia magnética. En la mayoría 
de la gente, el plano temporal es más 
grande en el hemisferio izquierdo que 
en el derecho; se ha encontrado que 
esta diferencia es más pronunciada en 
músicos con oído absoluto que en 
músicos sin oído absoluto o en 
sujetos del grupo de referencia. 
(Modificado de Schlaug et al., 1995).
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Teorías sobre la asimetría cerebral
Se han propuesto varias teorías para explicar por qué evo
lucionó la asimetría cerebral. Todas ellas se basan en la 
misma premisa general: resulta ventajoso que las zonas del 
cerebro que realizan funciones similares se localicen en el 
mismo hemisferio. Sin embargo, cada teoría de la asime
tría cerebral postula una distinción fundamental diferente 
entre las funciones del hemisferio izquierdo y el derecho. 
A continuación se presentan tres teorías destacadas de la 
asimetría cerebral.

Teoría analítico-sí ntética Una de las teorías de la asi
metría cerebral es la teoría analítico-sintética. La teoría 
analítico-sintética de la asimetría cerebral sostiene que exis
ten dos modos básicos de pensar, un modo analítico y un 
modo sintético, que han llegado a separarse durante la 
evolución en los hemisferios izquierdo y derecho, respec
tivamente. Conforme a esta teoría,

...el hemisferio izquierdo funciona de un  m odo más lógico, 
analítico, similar a una computadora, analizando el inpu t de 
información de estímulos secuencialmente y abstrayendo 
los detalles pertinentes, a los que adjunta etiquetas verbales; 
el hemisferio derecho es básicamente un sintetizados más re
lacionado con la configuración global del estímulo, y orga
niza y procesa la información en térm inos de gestalts o  un  
todo. (Harris, 1978, p. 463)

Aunque la teoría analítico-sintética ha sido el nifto m i
mado de la psicología popular, su vaguedad resulta un 
problema. Puesto que no es posible especificar el grado en 
que una tarea requiere ya sea un procesamiento analítico 
o un procesamiento sintético ha sido difícil someter la 
teoría analítico-sintética a pruebas empíricas.

Teoría motora Una segunda teoría de la asimetría ce
rebral es la teoría m otora (véase Kimura, 1979). Según la 
teoría motora de la asimetría cerebral el hemisferio iz
quierdo está especializado no en el control del habla en sí 
misma, sino en el control de movimientos de precisión, de 
los que el lenguaje es solamente una categoría. Esta teoría 
recibe apoyo de informes de que lesiones que producen 
afasia también producen otras alteraciones motoras. Por 
ejemplo, Kimura (1987) encontró una relación entre la al
teración de capacidades lingüísticas debida a lesiones y la 
alteración de movimientos bucales voluntarios no rela
cionados con el habla; Kimura y Watson (1989) hallaron 
que las lesiones frontales izquierdas producían alteracio
nes en la capacidad de producir tanto los sonidos del habla 
individuales como los movimientos faciales individuales, 
mientras que las lesiones temporales y parietales izquier
das producían una disminución de la capacidad de pro
ducir secuencias de sonidos del habla y secuencias de 
movimientos faciales; y Wolff y colaboradores (1990) des

cubrieron que los sujetos con dificultades de lectura tam 
bién tenían problemas para realizar una tarea de golpeteo 
con los dedos.

Teoría lingüística Una tercera teoría de la asimetría ce
rebral es la teoría lingüística. La teoría lingüistica de la asi
metría cerebral postula que la función principal del 
hemisferio izquierdo es el lenguaje —a diferencia de la 
teoría analítico-sintética y la teoría motora, las cuales con
sideran el lenguaje como una especialización secundaria 
que reside en el hemisferio izquierdo dado su especializa
ción primaria en el razonamiento analítico y en la activi
dad motora de precisión, respectivamente.

La teoría lingüística de la asimetría cerebral se basa en 
gran parte en el estudio de personas sordas que utilizan el 
Lenguaje de Señas Americano [American Sign Language] 
(un lenguaje de señas con una estructura similar a la del 
lenguaje hablado) y que después han sufrido una lesión 
cerebral unilateral (véase Hickok, Bellugi y Klima, 2001). 
W. L fue uno de estos casos.

El caso de W. L, el hombre 
que sufría afasia para el lenguaje 
de señas

W. L. era un varón diestro, con sor
dera congènita. Tenía dos hermanos 
sordos, que hablaban por señas, y 
creció usando el Lenguaje de Señas Americano. Hasta 
su accidente cerebrovascular había contado con el len
guaje de señas como su medio principal para com u
nicarse con su esposa, sus parientes y sus amigos.

W. L. tiene una historia de enfermedad cardiovas
cular y siete meses antes de su examen ingresó en el hos
pital aquejado de debilidad del lado derecho del cuerpo 
y problemas motores. Un TAC reveló una amplia lesión 
frontotemporoparietal. En aquella época W. L. se dio 
cuenta de que estaba cometiendo muchos errores poco 
corrientes cuando hablaba por señas y de que tenía 
problemas para entender las señas de los demás.

Afortunadamente, el neuropsicólogo de W. L. con
siguió obtener una cinta de vídeo de dos horas de una 
entrevista con él grabada 10 meses antes de su apo
plejía, la cual sirvió como valiosa fuente de informa
ción de medidas de rendimiento previas al accidente. 
La evaluación neuropsicológicas formal posterior al 
accidente confirmó que W. L. había sufrido una pér
dida de su capacidad para usar y comprender el len
guaje de señas. El hecho de que pudiera producir y 
entender los gestos complejos de representación lin
güística sugirió que su afasia del lenguaje de señas no 
se debía a alteraciones m otoras o sensitivas, y los re
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sultados de las pruebas cognitivas sugerían que no se 
debía a alteraciones cognitivas generales (Corina et 
al., 1992).

El caso de W. L. es particularmente importante porque 
ilustra una sorprendente disociación entre dos tipos de ges
tos de comunicación: gestos lingüísticos (señas) y gestos no 
lingüísticos (representación). El hecho de que el daño del 
hemisferio izquierdo pueda alterar el uso del lenguaje de 
señas pero no los gestos de representación sugiere que la 
especialización fundamental del hemisferio izquierdo es el 
lenguaje.

Evolución de la lateralización cerebral 
de la función
A menudo se supone que la lateralización cerebral es una 
característica exclusiva del cerebro homínido. Una de las 
teorías de la evolución de la asimetría cerebral se basa en 
la teoría motora de la asimetría cerebral: se piensa que la 

dominancia del hemisferio izquierdo 
en el control m otor ha evolucionado 
en los primeros homínidos como res

puesta a su uso de herramientas, y que luego evolucionó 
la propensión al lenguaje vocal en el hemisferio izquierdo 
debido a su mayor destreza motora. Esta teoría de la evo
lución de la lateralización cerebral de la función se ha visto 
cuestionada por informes de que los primates no hum a
nos muestran lateralidad.

Los estudios iniciales de preferencia manual en pri
mates no humanos encontraron que algunos m onos ten
dían a usar más una mano que la otra, pero que no había 
una tendencia general a preferir la mano derecha a la iz
quierda (Colell, Segarra y Sabater Pi, 1995). Sin embargo, 
más recientemente, ha habido varios informes de que los 
primates no humanos más estrechamente relacionados 
con los seres hum anos manifiestan una preferencia por la

m ano derecha para realizar determinadas tareas (véase 
Hopkins, 1996). Por ejemplo, Hopkins (1995) encontró 
que los chimpancés tendían a usar la mano derecha para 
extraer mantequilla de cacahuete de un tubo transparente. 
Posteriormente, Hopkins, Dahl y Pilcher (2001) descu
brieron que la preferencia manual (izquierda o derecha) 
está influida por la carga genética en los chimpancés; y 
Hopkins y Pilcher (2001) hallaron que el área de la mano 
era mayor en la corteza m otora primaria izquierda que en 
la derecha en una muestra mixta de monos (esto es, de go
rilas, orangutanes y chimpancés). Los indicios de existen
cia de lateralidad en primates no humanos descartan la 
posibilidad de que el uso de instrumentos por los prim e
ros homínidos fuera el factor principal en la evolución de 
la lateralización cerebral de la función.

La preferencia manual no es la única prueba de latera
lización cerebral de la función en primates no humanos. 
En algunos especies de primates no humanos, se ha en
contrado que el hemisferio izquierdo es dominante en la 
producción (véase Owren, 1990) y discriminación (Heff- 
ner y Hefíher, 1984) de vocalizaciones comunicativas; y se 
ha hallado que el área cortical homóloga al área de Wer
nicke es mayor en el hemisferio izquierdo (Gannon et al.,
1998). Por o tra parte, en algunas especies de primates no 
humanos se ha comprobado que el hemisferio derecho es 
superior en la discriminación de la identidad facial y la ex
presión (Vermeire, Hamilton y Erdmann, 1998). Todos 
estos datos sugieren que la evolución de la lateralidad ce
rebral precedió a la evolución de los seres humanos.

Es interesante señalar que el circuito m otor que con
trola el canto en los canarios macho está más desarrollado 
en el lado izquierdo de su cerebro (véase Mooney, 1999). 
Ya que las aves no forman parte del linaje evolutivo de los 
seres humanos — las aves evolucionaron de los reptiles en 
una línea separada— este descubrimiento indica, ya sea 
que la lateralidad cerebral evolucionó antes de esa ramifi
cación, o que las ventajas de la lateralidad cerebral lleva
ron a que evolucionara independientemente en más de una 
especie.

416.4) Localización cortical del lenguaje: modelo de Wernicke y Geschwind

Hasta aquí, este capítulo se ha centrado en la asimetría 
funcional del cerebro, resaltando la lateralización de las 
funciones lingüísticas. A partir de aquí, cambia su enfo
que de la lateralización del lenguaje a la localización del 
lenguaje. En contraposición a la lateralización del len
guaje, que se refiere al control relativo de las funciones lin
güísticas por los hemisferios izquierdo y derecho, la 
bcalización del lenguaje se refiere a la localización en los 
hemisferios de los circuitos que intervienen en las activi
dades lingüísticas

Como muchas introducciones a la 
localización del lenguaje, la siguiente 
exposición comienza con el modelo de 
Wernicke y  Geschwind, la teoría predo
minante de la localización del lenguaje.
Puesto que la mayor parte de las inves
tigaciones sobre la localización del len
guajes se ha llevado a cabo y se ha 
interpretado en el contexto de este m o
delo, leer sobre la lateralización del lenguaje sin un cono

EN EL CD

Consulte 
el módulo Modelo 
del lenguaje de 
Wernicke y 
Geschwind para 
obtener una 
explicación clara y 
vivida del modelo.
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cimiento básico del modelo de Wernicke y Geschwind 
sería como observar una partida de ajedrez sin conocer las 
reglas — una experiencia no muy satisfactoria— .

Antecedentes históricos del modelo 
de Wernicke y Geschwind
La historia de la localización del lenguaje y la historia de 
la lateralización de funciones comenzaron en el mismo 
punto, con la afirmación de Broca de que una pequeña 
zona situada en la parte inferior de la corteza preffontal iz
quierda (área de Broca) es el centro de la producción del 
habla. Broca planteó la hipótesis de que los programas de 
articulación se almacenan en esta área y que el habla se pro
duce cuando estos programas activan el área adyacente de 
la circunvolución precentral, la cual controla los múscu
los de la cara y de la cavidad bucal. Según Broca, las lesio
nes que se restringen al área de Broca deberían alterar la 
producción del habla sin producir anomalías de la com 
prensión del lenguaje.

El siguiente acontecimiento importante en el estudio 
de la localización cerebral del lenguaje ocurrió en 1874, 
cuando Wernicke, basándose en diez casos clínicos, llegó 

a la conclusión de que existe un área 
del lenguaje en el lóbulo temporal iz
quierdo, situada justo detrás de la cor

teza auditiva prim aria (esto es, en el plano temporal 
izquierdo). Esta segunda zona del lenguaje, que Wernicke 
sostuvo era la zona cortical donde se produce la com 
prensión del lenguaje, llegó a conocerse posteriormente 
como el área de Wernicke.

Wernicke sugirió que las lesiones selectivas del área de 
Broca producen un síndrome de afasia cuyos síntomas son 
básicamente expresivos — caracterizados por una com 
prensión normal del lenguaje, tanto escrito como hablado, 
y por un habla que mantiene su significado pese a ser lenta, 
dificultosa, deshilvanada y mal articulada— . Esta supuesta 
forma de afasia llegó a conocerse como afasia de Broca. Por 
k) contrario, Wernicke propuso que las lesiones selectivas 
del área de Wernicke producen un síndrome de afasia cuyos 
anomalías son fundamentalmente receptivas —se carac
terizan por una mala comprensión del lenguaje, tanto es
crito como hablado, y por un habla carente de significado 
que, sin embargo, mantiene la estructura superficial, el 
ritmo y la entonación del habla normal— . Esta supuesta 
forma de afasia llegó a conocerse como afasia de Wernicke, 
y el habla de la afasia de Wernicke, que suena normal pero 
que no tiene sentido, como ensalada de palabras.

Los siguientes son ejemplo de los tipos de habla que su
puestamente se asocian con la lesión selectiva del área de 
Broca y de la de Wernicke (Geschwind, 1979, p. 183):

Afasia de Broca: Un paciente a quien se le preguntó sobre una 
cita con el dentista respondió de forma entrecortada e inin
teligible: «Sí... Lunes... Papá y D... Miércoles a las nueve de la 
mañana... A las diez de la mañana... médicos... y... dientes».

Afasia de Wernicke: Un paciente a quien se le pidió que des
cribiera un dibujo en el que se veía a dos niños robar galle
tas dijo de manera fluida: «La madre está fuera, trabajando 
en su trabajo para mejorar, pero cuando está mirando a los 
dos niños mirando a otra parte. Está trabajando en otro m o
mento».

Wernicke dedujo que la lesión de la vía que conecta las 
áreas de Broca y de Wernicke — el fascículo arqueado— 
produciría un tercer tipo de afasia, uno que denominó 
afasia de conducción. Sostuvo que la comprensión del 
habla y el habla espontánea quedarían en gran parte pre
servadas en pacientes con daño del fascículo arqueado, 
pero que éstos tendrían problemas para repetir palabras 
que acabaran de oír.

La circunvolución angular izquierda —la zona de la 
corteza temporal y parietal izquierdas, que se localiza justo 
detrás del área de Wernicke—  es otra área cortical que ha 
sido involucrada en el lenguaje. Su papel en el lenguaje lo 
reconoció Déjérine en 1892, basándose en la autopsia de 
un paciente especial. El paciente sufría alexia (incapacidad 
de leer) y agrafía (incapacidad de escribir). Lo que hacía 
especial este caso era que la alexia y la agrafía eran excep
cionalmente puras: aunque el paciente no podía leer ni es
cribir, no tenía problemas para hablar ni para comprender 
el habla. La autopsia realizada por Déjérine puso de m a
nifiesto lesiones en las vías que conectan la corteza visual 
con la circunvolución angular izquierdas. Llegó a la con
clusión de que la circunvolución angular izquierda es res
ponsable de la comprensión del input visual que guarda 
relación con el lenguaje, input que recibe directamente 
de la corteza visual izquierda adyacente e indirectamen
te de la corteza visual derecha a través del cuerpo calloso.

En la época de Broca, Wernicke y Déjérine, muchos 
eruditos influyentes (p. ej., Freud, Head y Marie) se opu
sieron a sus intentos de localizar diversas capacidades lin
güísticas en zonas especificas de la neocorteza. De hecho, 
los defensores del enfoque holístico de la función cerebral 
fueron ganado terreno progresivamente y decayó el inte
rés por la localización cerebral del lenguaje. Sin embargo, 
a mediados de los años sesenta, Norman Geschwind resu
citó las antiguas ideas localizacionistas de Broca, Wernicke 
y Déjérine; añadió algunos datos nuevos e interpretacio
nes perspicaces y las reunió todas ellas en una pujante te
oría: el modelo de Wernicke y Geschwind.

Modelo de Wernicke y Geschwind

Los siete com ponentes del modelo de Wernicke y 
Geschwind son los siguientes: corteza visual primaria, cir
cunvolución angular, corteza auditiva primaria, área de 
Wernicke, fascículo arqueado, área de Broca y corteza m o
tora primaria — todos ellos en el hemisferio izquierdo— . 
Estos componentes se muestran en la Figura 16.9.
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Corteza
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primaria Area de 
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Circunvolución
angular
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FIGURA 16.9 Los siete componentes del modelo de
Wernicke y Geschwind.

Área 
de Broca

Corteza motora 
primaria

Fascículo
arqueado

Los dos ejemplos siguientes ilustran cómo se supone 
que opera el modelo de Wemicke y Geschwind (véase la Fi
gura 16.10). En primer lugar, cuando se tiene una conver
sación, las señales auditivas provocadas por el habla de la 
o tra persona se reciben en la corteza auditiva primaria y 
se transmiten al área de Wemicke, donde se comprenden. 
Si hay que dar una respuesta, el área de Wemicke genera 
la representación neural de la idea en que se basa la res
puesta y se transmite al área de Broca a través del fascículo 
arqueado izquierdo. En el área de Broca, esta señal activa 
el programa oportuno de articulación, que activa a las 
neuronas adecuadas de la corteza m otora primaria y, fi
nalmente, a los músculos articulatorios. En segundo lugar, 
cuando se lee en voz alta, la señal que recibe la corteza vi
sual primaria se transmite a la circunvolución angular iz
quierda, la cual traduce la forma visual de la palabra a su 
código auditivo y lo transmite al área de Wemicke, donde 
se da la comprensión. El área de Wemicke desencadena en
tonces las respuestas oportunas en el fascículo arqueado, 
en el área de Broca, y en la corteza motora, respectiva
mente, para producir los sonidos del habla adecuados.

Pregunta
oída

FIGURA 16.10 Cómo funciona el modelo de Wernicke y Geschwind en una persona que está respondiendo a una pregunta 
oída y leyendo en voz alta. El circuito hipotético que permite a una persona responder a preguntas oídas se representa en verde; el 
circuito hipotético que permite a la persona leer en voz alta se representa en negro.

Cómo funciona el modelo de Wernicke y Geschwind

Respondiendo 
aúna pregunta 
oída

Leyendo 
en voz alta
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EXPLO E SU CER BR
Antes de proseguir a la siguiente evaluación del modelo de Wer
nicke y Geschwind, explore su cerebro para confirmar que ha 
entendido sus aspectos fundamentales. Las respuestas correc

tas se dan en la parte inferior de esta página. Revise el mate
rial relacionado con sus errores y omisiones antes de seguir ade
lante.

Según el modelo de Wernicke y Geschwind, las siete áreas siguientes de la corteza cerebral 
del hemisferio izquierdo intervienen en actividades relacionadas con el lenguaje

1. La circunvolución convierte la 5.
forma visual de una palabra leída en un código auditivo.

2. La corteza controla tos músculos &
de la articulación.

3. La corteza percibe la palabra 7.
escrita.

4. El área de es el centro de la
comprensión del lenguaje.

percibe la palabra
hablada.

. contiene el programa de
la articulación.

izquierdo transmite señales
desde el área de Broca hasta el área de Wernicke.

6 .Ä  Evaluación del modelo de Wernicke y Geschwind

A no ser que esté leyendo este libro de texto de atrás hacia 
adelante, habrá leído la descripción anterior del modelo de 
Wernicke y Geschwind con cierto grado de escepticismo. 
A estas alturas del texto, casi con toda seguridad que estará 
de acuerdo en que cualquier modelo de un proceso cog- 

nitivo complejo que implique unos 
cuantos centros neocorticales locali
zados, unidos de forma secuencial por 

unas cuantas flechas, tendrá con seguridad limitaciones 
importantes; y advertirá que la neocorteza no se divide en 
compartimentos delimitados cuyas funciones cognitivas se 
adaptan a conceptos vagos tales como comprensión del 
lenguaje, programas motores del habla y transformación 
del lenguaje escrito en lenguaje auditivo. Aparte del es
cepticismo inicial, la prueba definitiva de la validez de una 
teoría es el grado en que sus predicciones son coherentes 
con los datos empíricos

Antes de examinar estos datos, es preciso resaltar una 
cuestión. El modelo de Wernicke y Geschwind se basó 
inicialmente en estudios de casos de pacientes con afasia 
que habían padecido un accidente cerebrovascular, un  
tum or o una lesión cerebral penetrante2. El daño en estos 
casos suele ser difuso e inevitablemente afecta a fibras 
subcorticales que atraviesan el lugar de la lesión hacia 
otras áreas del cerebro (véase Bogen y Bogen, 1976). Por 
ejemplo, en la Figura 16.11 se ilustra la extensión de la le-

2 Como la producida por una herida de bala (N.delaT.).

sión cortical en uno de los dos casos originales de Broca 
(véase Mohr, 1976).

opeanbje ojnDpsej (¿) 'K>ojg ap (9) 'eueuiud 
eAjjipne (s) 'a^aujaM ap (fr) 'ejJeuiud jensaA (£) 'e|jeui|jd 
ejojoui (z) 'jejnSue ( i)  :ojqaj3D ns ajo/dxj e sejsandsay

FIGURA 16.11 Extensión del daño cerebral en uno de 
los dos pacientes originales de Broca. Al igual que este 
paciente, la mayoría de tos pacientes afásicos tienen un daño 
cerebral difuso. Por lo tanto, es difícil determinar a partir de su 
estudio la localización precisa de determinadas áreas 
corticales del lenguaje. (Modificado de Mohr, 1976.)

Área 
de Broca

Área dañada observada en 
uno de los sujetos de Broca
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Efectos de las lesiones de diversas áreas 
de la corteza sobre las capacidades 
lingüísticas
Teniendo en cuenta que el modelo de Wernicke y 
Geschwind se desarrolló a partir del estudio de pacientes 
con lesiones corticales, es apropiado comenzar a evaluarlo 
comprobando su capacidad de predecir las alteraciones 
lingüísticas que producen la lesión de diferentes partes de 
la corteza.

Extirpado» quirúrgica de tejido cortical El estu
dio de pacientes a quienes se les ha extirpado quirúrgica
m ente zonas delimitadas de la corteza ha resultado 
particularmente revelador en el estudio de la localización 
cortical del lenguaje. Esto se debe a que la localización y 
extensión de las lesiones de estos pacientes puede deducirse

con suficiente precisión a partir del informe del cirujano. 
El estudio de pacientes neuroquirúrgicos no ha confir
mado en m odo alguno las predicciones del modelo de 
Wernicke y Geschwind. Véanse los seis casos que se resu
men en la Figura 16.12.

Las operaciones en las que se destruye toda el área de 
Broca respetando la mayoría del tejido que la rodea por 
lo general no tienen un efecto duradero sobre el habla 
(Penfield y Roberts, 1959; Rasmussen y Milner. 1975; 
Zangwill, 1975). Se han observado al
gunos problemas del habla tras la ex
tirpación del área de Broca, pero su 
evolución temporal sugirió que se debían a un edema 
(hinchazón) posoperatorio en el tejido neural adyacente, 
más que a la escisión (corte) en sí misma del área de Broca. 
Antes de que se usaran fármacos antinflamatorios efica
ces, los pacientes con una escisión del área de Broca a me-

Caso J . M. Sin dificultades de 
habla durante los dos días 
posteriores a la operación, pero al 
tercer día estaba casi totalmente 
afásico. Dieciocho días después de 
la operación no tenía problemas de 
habla espontánea, denominación o 
lectura, pero su ortografía y 
escritura eran deficientes.

Caso H. N. Tras la operación tuvo 
una ligera dificultad de habla 
espontánea, pero cuatro días más 
tarde no podía hablar. Veintitrés días 
después de la operación presentó 
leves alteraciones en el habla 
espontánea, denominación y lectura 
en voz alta, y una marcada dificultad 
para hacer cálculos verbalmente.

Caso J. C. No hubo problemas de 
lenguaje inmediatos. Dieciocho 
horas después de la operación se 
quedó completamente afásico, pero 
21 días después de la operación 
sólo persistía una afasia 
moderada.

Caso P. R. No tuvo dificultades de 
lenguaje inmediatas. Dos días 
después de la operación tenía 
algunos problemas lingüísticos, 
pero se solucionaron.

FIGURA 16.12 ;  Después de extirpar quirúrgicamente las áreas del lenguaje, no se observaron alteraciones permanentes de las 
capacidades lingüísticas. (Modificado de Penfield y Roberts, 1959.)

Caso D. H. Esta operación se  hizo 
en dos fases; cuando se hubo 
completado la segunda fase, no se 
refirieron problemas relacionados 
con el lenguaje.

Caso A. D. No presentó problemas 
relacionados con el lenguaje 
después de la operación, excepto 
una ligera dificultad para leer en 
silencio y para escribir.
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nudo recuperaban el conocimiento con sus capacidades 
lingüísticas completamente intactas, y luego manifesta
ban graves problemas de lenguaje durante algunas horas 
posteriores que remitían en las semanas siguientes. De 
manera parecida, las lesiones quirúrgicas delimitadas del 
fascículo arqueado no producen problemas de habla per
manentes y las lesiones quirúrgicas que se restringen a la 
corteza de la circunvolución angular no producen alexia 
ni agrafía permanentes (Rasmussen y Milner, 1975).

Menos comprobadas están las consecuencias de la ex
tirpación quirúrgica del área de Wemicke; considerando 
las funestas predicciones de Wemicke, los cirujanos han va
cilado a la hora de extirparla. No obstante, en algunos 
casos se ha extirpado una parte considerable del área de 
Wemicke sin que se produjeran alteraciones de lenguaje 
dúraderas (p. ej., Ojemann. 1979; Penfield y Roberts, 1959).

Los partidarios del modelo de Wemicke y Geschwind 
razonan que, a pesar de la precisión de la escisión quirúr
gica, deberían descartarse los datos negativos obtenidos del 
estudio de los efectos de la cirugía cerebral. Argumentan 
que la patología cerebral que ha justificado la cirugía puede 
haber reorganizado el control del lenguaje por parte del ce
rebro.

Daño cerebral relacionado con accidentes o en
fermedades Hécaen y Angelergues (1964) valoraron la 
articulación, fluidez, comprensión, capacidad de denom i

nación, capacidad de repetir fiases habladas, lectura y es
critura de 214 pacientes diestros con lesiones pequeñas, 
medianas o extensas producidas por accidentes o enfer
medades que afectaron al hemisferio izquierdo. La exten
sión y localización de los daños en cada caso se estimaron 
mediante o bien examen histológico postmortem, o bien 
inspección visual durante una operación posterior. En la 
Figura 16.13, se resumen las anomalías que encontraron 
Hécaen y Angelergues en pacientes con lesiones relativa
mente localizadas en una de las cinco regiones de la cor
teza cerebral izquierda.

Hécaen y Angelergues hallaron que las lesiones pe
queñas del área de Broca rara vez producían un deterioro 
duradero del lenguaje y que las restringidas al área de Wer
nicke en ocasiones no producían este 
deterioro. Las lesiones de tam año 
medio producían algunas alteraciones, 
pero, en contra de lo que predice el modelo de Wemicke 
y Geschwind, había la misma probabilidad de que se die
ran problemas de articulación tras lesiones parietales o 
temporales de tamaño medio que tras lesiones compara
bles en los alrededores del área de Broca. Todos los demás 
síntomas que produjeron las lesiones de tamaño medio 
aparecían con mayor probabilidad tras lesiones tem pora
les o parietales que tras lesiones frontales.

Era más probable que se asociaran con problemas de 
articulación las lesiones extensas (las que afectaban a los

■ Alteraciones de articulación 
Dificultades de la fluidez del habla 
Alteraciones de la comprensión verbal 
Alteraciones de la denominación 
Alteraciones de la repetición 
Alteraciones de la lectura 
Alteraciones de la escritura

FIGURA 16.13 Efectos relativos sobre las 
capacidades relacionadas con el lenguaje de la 
lesión de una de las cinco áreas generales de la 
corteza del hemisferio izquierdo. (Modificado de 
Hécaen y Angelergues, 1964.)
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tres lóbulos) de las áreas anteriores del cerebro que las le
siones extensas localizadas en áreas posteriores; lo que es 
coherente con el modelo de Wernicke y Geschwind. Es de 
señalar que ninguno de los 214 sujetos presentó un sín
drome de afasia que fuera totalmente expresiva (afasia de 
Broca) o totalmente receptiva (afasia de Wernicke).

Exploraciones con tomografia axial computarizada 
y con resonancia magnética de pacientes con afa
sia  Desde que se inventaron la tomografia com putari
zada (TAC) y la resonancia magnética (RM) estructural, 
ha sido posible ver las lesiones cerebrales de pacientes con 
afasia vivos (véase Damasio, 1989). En los estudios inicia
les con TAC realizados por Mazzocchi y Vignolo (1979) y 
por Naeser y colaboradores (1981), ninguno de los pa
cientes con afasia tenía una lesión cortical restringida a las 
áreas de Broca o de Wernicke, y todos presentaban exten

sas lesiones de la sustancia blanca sub- 
cortical. Coincidiendo con el modelo 
de Wemicke y Geschwind, era más 

probable que las lesiones anteriores extensas del hemisfe
rio izquierdo produjeran anomalías de la expresión del 
lenguaje que las lesiones posteriores extensa; así como era 
más probable que las lesiones posteriores extensas produ
jeran alteraciones de la comprensión del lenguaje que las 
lesiones anteriores grandes. Asimismo, en ambos estudios, 
la afasia global —alteración grave de todas las capacida
des lingüísticas—  se asociaba con lesiones muy extensas del 
hemisferio izquierdo, que implicaban tanto a la corteza an
terior como a la posterior así como a partes considerables 
de la sustancia blanca subcortical.

Los descubrimientos de Damasio (1989) en su estudio 
con RM estructural fueron similares a los anteriormente 
mencionados de los estudios con TAC, con un añadido im
portante. Damasio encontró unos cuantos pacientes afá- 
sicos cuyas lesiones se restringían a los lóbulos frontales 
mediales (al área m otora suplementaria y a la corteza a n 
gulada anterior), un área no incluida en el modelo de Wer
nicke y Geschwind. Del mismo modo, varios estudios con 
TAC y RM han hallado casos de afasia resultante de una 
lesión en estructuras subcorticales (véase Alexander, 1989) 
— por ejemplo, en la sustancia blanca subcortical iz
quierda, los núcleos básales izquierdos o el tálamo iz
quierdo (véase p. ej., Naeser et a/., 1982).

Estimulación eléctrica de la corteza 
cerebral y localización del lenguaje
Los primeros estudios a gran escala de estimulación cere
bral eléctrica en seres humanos fueron realizados por Pen- 
field y sus colaboradores en la década de los cuarenta, en 
el Instituto Neurològico de Montréal ( véase Feindel, 1986). 
Uno de los propósitos de estos estudios era cartografiar las 
áreas del lenguaje del cerebro de cada uno de los pacien
tes, a fin de no dañar durante la intervención quirúrgica
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las estructuras implicadas en el lenguaje. La cartografía ce
rebral se realizó evaluando las respuestas de pacientes 
conscientes, sometidos a anestesia local, a la estimulación 
que se aplicaba a diversos puntos de la superficie cortical. 
La descripción de los efectos de cada estimulación se dic
taba a un taquígrafo —esto era antes de la época de las gra
badoras de cinta— y después se ponía en el lugar de la 
estimulación una pequeña tarjeta numerada para hacer 
después una fotografía.

En la Figura 16.14 se representan las respuestas a la es
timulación de un paciente diestro de 37 años de edad que 
padecía epilepsia. Había comenzado a 
tener crisis unos tres meses después de 
recibir un golpe en la cabeza; en la 
época de la operación, en 1948, había estado sufriendo 
ataques durante seis años pese a los esfuerzos por contro
larlos con medicación. Al analizar sus respuestas, es pre
ciso recordar que la corteza situada justo detrás de la cisura 
central es la corteza somatosensitiva primaria, y que la 
corteza inmediatamente anterior a la cisura central es la 
corteza m otora primaria.

Puesto que la estimulación eléctrica de la corteza pro
duce un efecto mucho más localizado que una lesión ce
rebral, ha sido un método útil para poner a prueba las 
predicciones del modelo de Wemicke y Geschwind. Pen- 
field y Roberts (1959) publicaron el primer estudio a gran 
escala de los efectos de la estimulación cortical sobre el 
habla. Encontraron que los puntos en los que la estimula
ción impedía o alteraba el habla en pacientes neuropsico- 
lógicos conscientes estaban dispersos por una extensa 
superficie de la corteza frontal, temporal y parietal, en 
lugar de estar restringidos a las áreas lingüísticas de Wer
nicke y Geschwind (véase la Figura 16.15). También ha
llaron que no se daba una tendencia a que se produjeran 
determinadas alteraciones del habla cuando se estimula
ban determinadas zonas de la corteza: los puntos en los que 
la estimulación producía alteraciones de la pronuncia
ción, confusión al contar, incapacidad de nom brar obje
tos o denom inación errónea de objetos estaban más o 
menos entremezclados. La estimulación del hemisferio 
derecho casi nunca alteraba el habla.

En una serie de estudios de estimulación cortical más 
recientes, Ojemann y sus colegas (véase Ojemann, 1983) 
evaluaron la denominación, lectura de frases sencillas, m e
m oria verbal a corto plazo, capacidad de realizar movi
mientos de imitación con la cara y la boca y capacidad de 
reconocer fonemas —sonidos individuales del habla— 
durante la estimulación cortical. Hallaron que: 1) las áreas 
de la corteza en las que la estimulación podía alterar el len
guaje se extendían más allá de los límites de las áreas del 
lenguaje de Wemicke y Geschwind; 2) todas las pruebas de 
lenguaje resultaban afectadas por la estimulación de pun
tos muy dispersos; y 3) había diferencias importantes entre 
los sujetos en cuanto a la organización de las capacidades 
lingüísticas.
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Cisura

Corte del 
cráneo

IT ] Cosquillas en el dedo pulgar y un ligero 
movimiento.

pílT Temblor de la mandíbula en sentido lateral

FIGURA 16.14 )  Respuestas del hemisferio izquierdo de un paciente de 37 años con epilepsia a la estimulación eléctrica. Se 
colocaron sobre el encéfalo del paciente tarjetas numeradas para señalar los lugares donde se había aplicado estimulación eléctrica. 
(Modificado de Penfield y Roberts, 1959.)

Cisura
lateral

[13] Movimiento de la mandíbula hada  
la derecha.

fÍ4~j Sensadón en la mandíbula y en el 
labio inferior.

f ie l Cosquilleo en el lado derecho de 
la lengua.

[Í7] Sensadón en el lado derecho 
del labio superior.

[23] La estimulación, aplicada 
mientras el padente estaba 
hablando, detuvo su discurso. 
Tras cesar la estimuladón, dijo 
que había sido incapaz de 
hablar pese a  intentarlo.

Parte 
extirpada 
del lóbulo 
temporal

[25] B  padente tuvo dificultades ¡nidales, 
pero finalmente dijo el nombre de una 
imagen de una mariposa.

] B  paciente dijo: «¡Oh!, sé  lo que es» en 
respuesta a  la imagen de un pie. «Es lo que 
se pone en los pies.» Cuando cesó la 
estimuladón, dijo: «pie».

B  padente fue incapaz de decir el nombre 
de imágenes en cuanto se  colocaba el 
electrodo en ese lugar. B  E E G  reveló 
actividad epiléptica en el lóbulo temporal. 
Cuando cesaron las descargas de la crisis, 
el padente habló inmediatamente. «Ahora 
puedo hablar», dijo, e identificó 
correctamente la imagen de una mariposa.

[24] B  padente intentaba hablar, su 
boca se  movía, pero no emitía 
sonido alguno.

Lugares en los que 
la estimulación 
produjo una parada 
total del habla

Lugares en los que 
la estimulación alteró 
el habla pero no la 
bloqueó totalmente * FIGURA 16.15 La amplia distribución 

de los lugares del hemisferio izquierdo donde 
la estimulación cortical bloqueó o alteró el 
habla. (Modificado de Penfield y Roberts, 1959.)
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Puesto que los efectos perturbadores de la estimulación 
en un lugar determinado solían ser bastante específicos 
(esto es, alteraban el rendimiento sólo en un tipo de prue
bas), Ojemann sugirió que la corteza del lenguaje está o r
ganizada como un mosaico, con columnas de tejido 
separadas que realizan una función determinada amplia
mente distribuidas por todas las áreas corticales del len
guaje.

Estado actual del modelo de Wernicke 
y Geschwlnd
Los datos empíricos han apoyado el modelo de Wernicke 
y Geschwind en dos aspectos generales. Primero, las prue
bas han confirmado que el área de Broca y la de Wernicke 
juegan un papel importante en el lenguaje; muchos pa
cientes con afasia tienen un daflo cortical difuso que im
plica a una o a ambas áreas. Segundo, se da una tendencia 
a que las afasias asociadas con daño anterior impliquen al
teraciones que son más de tipo expresivo y que las que se 
asocian con daño posterior impliquen alteraciones que 
son más de tipo receptivo.

De cualquier manera, las pruebas no han sustentado las 
predicciones específicas del modelo de Wernicke y Ges
chwind. En prim er lugar, el daño que se restringe a los lí
mites de las áreas corticales de Wernicke y Geschwind no

suele tener un efecto duradero en el uso del lenguaje. En 
segundo lugar, el daño cerebral que no incluye alguna de 
las áreas de Wernicke y Geschwind puede producir afasia. 
En tercer lugar, la afasia de Broca y la de Wernicke rara vez 
se dan en la forma pura que implica el modelo de Wernicke 
y Geschwind; la afasia prácticamente siempre implica sín
tomas tanto expresivos como receptivos (véase Benson, 
1985). En cuarto lugar, parece haber diferencias significa
tivas en cuanto a la localización de las áreas corticales del 
lenguaje en diferentes individuos.

Pese a estos problemas, el modelo de Wernicke y 
Geschwind ha sido una teoría sumamente importante. Ha 
guiado el estudio y el diagnóstico clínico de la afasia du
rante más de cuatro décadas. De hecho, los neuropsicólo- 
gos clínicos continúan utilizando la afasia de Broca y la 
afasia de Wernicke como categorías diagnósticas, pero sa
biendo que los síndromes son mucho menos selectivos y 
el daño que los precipita es mucho más difuso y variable 
que el que implica el modelo (Alexander, 1997).

Dada la falta de apoyo empírico de su mayor predicción, 
el modelo de Wernicke y Geschwind en gran medida ha sido 
abandonado por los investigadores, pero aún destaca en el 
campo académico y el clínico. Los dos últimos apartados 
de este capítulo se centran en una alternativa al enfoque 
de Wernicke y Geschwind de los mecanismos neurales del 
lenguaje: el enfoque de la neurociencia cognitiva.

^6«^ Enfoque de la neurociencia cognitiva del lenguaje

El enfoque de la neurociencia cognitiva es el que predo
m ina actualmente en la investigación del lenguaje y sus 

trastornos. ¿En qué consiste este enfo
que y cómo se diferencia del enfoque 
tradicional? A continuación se expo

nen tres ideas relacionadas que definen la aproximación de 
la neurociencia cognitiva al lenguaje. Aunque estas ideas 
en un principio fueron premisas, o supuestos, que diri
gieron la investigación sobre el lenguaje de la neurocien
cia cognitiva, cada una de ellas ha sido apoyada por una 
cantidad sustancial de datos (véase Patterson y Ralph, 1999; 
Saffran, 1997),

Premisa 1: Las conductas lingüísticas están mediadas 
por la actividad de aquellas áreas particulares del ce
rebro que intervienen en los procesos cognitivos 
específicos que requieren las conductas. El modelo 
de Wernicke y Geschwind postuló que determina
das áreas del cerebro implicadas en el lenguaje es
taban cada una de ellas dedicadas a actividades 
específicas, pero complejas, tales como el habla, la 
comprensión o la lectura. Pero la investigación de la

neurociencia cognitiva ha encontrado que cada una 
de estas actividades puede descomponerse en pro
cesos cognitivos constituyentes, los cuales pueden o r
ganizarse en diferentes partes del cerebro (Neville y 
Bavelier, 1998). En consecuencia, estos procesos 
cognitivos constituyentes, y no la actividad general 
de Wernicke y Geschwind, parece ser el nivel apro
piado al que se llevan a cabo los análisis. Los neu- 
rocientíficos cognitivos por lo general dividen los 
procesos cognitivos que participan en el lenguaje en 
tres categorías de actividad: análisis fonológico 
(análisis del sonido del lenguaje), análisis gramati
cal (análisis de la estructura del lenguaje) y análi
sis semántico (análisis del significado del lenguaje).

Premisa 2: Las áreas del cerebro que intervienen en el 
lenguaje no se dedican únicamente a tal fin (Nobre 
y Plunkett, 1997). En el modelo de Wernicke y Ges
chwind, se suponía que amplias áreas de la corteza 
cerebral izquierda estaban dedicadas únicamente 
al lenguaje; mientras que el enfoque de la neuro
ciencia cognitiva asume que muchos de los proce
sos cognitivos constituyentes implicados en el
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lenguaje también juegan un papel en otras con
ductas {véase Bischoff, Grethe et a l ,  2000). Por 
ejemplo, algunas de las áreas cerebrales que parti
cipan en la m em oria a corto plazo y el reconoci
miento visual de patrones están claramente 
implicadas asimismo en la lectura.

Premisa 3: Puesto que muchas de las áreas cerebrales que 
ejecutan funciones lingüísticas específicas también 
forman parte de otros sistemas funcionales, es pro
bable que estas áreas sean pequeñas, estén amplia
mente distribuidas y estén especializadas (Neville y 
Bavelier, 1998). En contraposición, se supone que 
las áreas del lenguaje del modelo de Wernicke y 
Geschwind son amplias, circunscritas y homogéneas.

Además de estas premisas, la aproximación de la neu
rociencia cognitiva al lenguaje se distingue de la aproxi
mación tradicional por su metodología. El modelo de 
Wernicke y Geschwind descansaba largamente en el aná
lisis de pacientes con daño cerebral, mientras que los in 
vestigadores que siguen el enfoque de la neurociencia 
cognitiva tienen también a su disposición un creciente 
conjunto de técnicas — entre las más destacadas, las de 
neuroimagen—  para estudiar la localización del lenguaje 
en sujetos sanos.

Neuroimagen funcional y lenguaje
Las técnicas de neuroimagen funcional han revolucionado 
el estudio de la localización del lenguaje. Durante la última 
década, se han llevado a cabo numerosos estudios con 
TEP y RMf de sujetos mientras realizaban diversas activi
dades lingüísticas (véase Bookheimer, 2002; Gemsbacher 
y Kaschak, 2003; Martin, 2003). Seleccionamos dos para 
describirlos. Como el lector está a punto de comprobar, se 
han seleccionado porque están bien hechos, tienen resul
tados interesantes y representan dos aproximaciones dife
rentes. El prim ero es el estudio de RMf de lectura en 
silencio realizado por Bavelier y sus colegas (1997); el se
gundo es el estudio con TEP de denominación de objetos, 
de Damasio y colaboradores (1996).

Estudio de Bavelier con resonancia magnética fun- 
donal sobre la lectura Bavelier y sus colaboradores 
utilizaron RMf para estimar la actividad cerebral de suje
tos sanos mientras leían en silencio. El objetivo general de 
los investigadores no era descomponer la lectura en sus 
procesos cognitivos constituyentes o elementos sino ha
cerse una idea de hasta qué punto está implicada la corteza 
cerebral en la lectura.

La metodología que siguieron Bavelier y sus colegas 
destacaba en dos aspectos. En primer lugar, emplearon un 

aparato de RMf especialmente sensible 
que les permitió detectar áreas de ac
tividad con mayor precisión que en la

mayoría de los estudios previos y sin tener que promediar 
las puntuaciones de varios sujetos (véasee\ Capítulo 5). En 
segundo lugar, registraron la actividad durante la lectura 
de frases — en lugar de hacerlo durante las actividades 
más simples, controlables y ficticias empleadas en la m a
yoría de los estudios de lenguaje con neuroimagen fun
cional (p. ej.,oyendo palabras aisladas).

Los sujetos del estudio de Bavelier y colaboradores 
veían frases proyectadas en una pantalla. Entre los perío
dos de lectura silenciosa se intercalaron períodos de con
trol, durante los cuales se les presentaban a los sujetos 
cadenas de consonantes. Las diferencias de actividad du
rante los períodos de lectura y los de control sirvieron de 
base para computarizar las áreas de actividad cortical aso
ciada con la lectura. Dada la energía computarizada que se 
requiere para un análisis detallado, solamente se registra
ron las superficies corticales laterales.

Comencemos analizando los hallazgos que se obser
varon en cada uno de los sujetos, en cada uno de los en
sayos, antes de que se hicieran promedios. De este análisis 
derivan tres puntos importantes. Primero, las áreas de ac
tividad eran muy irregulares, es decir, había áreas m inús
culas de actividad separadas por áreas de inactividad. Se
gundo, los retazos de actividad eran variables, es decir, las 
áreas de actividad diferían de un sujeto a otro, e incluso de 
un ensayo a otro en el mismo sujeto. Tercero, aunque se 
observó cierto grado de actividad en las áreas clásicas de 
Wernicke y de Geschwind, está estaba dispersa por toda la 
superficie lateral del cerebro. La actividad generalizada y 
desigual observada en la corteza izquierda es coherente 
con las premisas básicas del enfoque de la neurociencia 
cognitiva y con las investigaciones previas — en particular 
con los estudios del lenguaje mediante estimulación ce
rebral— .

En la Figura 16.16, se ilustran los aumentos de activi
dad relacionados con la lectura, promedios de todos los en
sayos y todos los sujetos, del estudio de Bavelier y 
colaboradores —tal como por lo general se relatan— . El 
promedio da la falsa impresión de que durante la lectura 
estaban activas amplias extensiones de tejido, de modo 
homogéneo; si bien los retazos de actividad que se pro
dujeron en cada ensayo sólo abarcaban entre el 5% y el 
10% de las áreas ilustradas. Aun así, hay dos hechos claros: 
uno es que aunque se dio un grado significativo de activi
dad en el hemisferio derecho, hubo mucha más actividad 
en el hemisferio izquierdo; y otro, que la actividad se ex
tendía mucho más allá de las áreas que según el modelo de 
Wernicke y Geschwind están implicadas en la lectura en si
lencio (p. ej., dicho modelo no predecía la actividad en el 
área de Broca y la corteza motora).

Estudio de Damasio con tomografía por emisión de 
positrones sobre la denominación En contraposi
ción al objetivo del estudio de Bavelier y colaboradores, que
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Hemisferio izquierdo Hemisferio derecho

Activa Muy activa

FIGURA 16.16 Áreas en las que se observó un aumento de actividad asociado con la lectura en el estudio de RMf realizado 
por Bavelier y colaboradores (1997). Estos mapas se obtuvieron promediando las puntuaciones de todos los sujetos, cada 
uno de los cuales presentó un aumento de actividad disperso del orden del 5 al 10% en las áreas indicadas en un ensayo 
determinado.

era valorar la extensión de la actividad asociada con la lec
tura en silencio, el objetivo de Damasio y sus colegas (1996) 
era observar juzgar selectivamente la actividad del lóbulo 
temporal implicada en la denominación de objetos perte
necientes a categorías concretas.

Damasio y colaboradores registraron la actividad TEP 
en el lóbulo temporal de sujetos sanos mientras nom bra
ban imágenes que se les presentaban en una pantalla. Las 

imágenes eran fundamentalmente de 
tres tipos diferentes: caras de famosos, 
animales e instrumentos. Para obtener 

una medida específica de la actividad del lóbulo temporal 
implicada en la denominación, restaron de la actividad 
registrada durante esta tarea, la actividad registrada m ien
tras los sujetos estimaban la orientación de las imágenes. 
Los investigadores se centraron en el lóbulo temporal iz
quierdo de los sujetos para lograr un análisis TEP más 
minucioso.

El hecho de denominar objetos activó el lóbulo tem 
poral izquierdo más allá del área clásica del lenguaje de 
Wernicke. Sorprendentemente, el área precisa que fue ac
tivada por la denominación dependió de la categoría: las 
caras famosas, los animales y los instrumentos activaron 
cada uno de ellos un área ligeramente distinta. En general, 
las áreas para la denominación de caras famosas, anim a
les e instrumentos se disponen desde la zona anterior a la 
posterior a lo largo de la parte media del lóbulo temporal 
izquierdo.

Damasio y sus colegas no han sido los únicos que han 
informado de actividad relacionada con la denominación

de categorías específicas en el lóbulo temporal (véase Ger- 
lach, Law y Paulson, 2002; Lów et a l,  2003; M artin et a l, 
1996; Nobre y Plunkett, 1997). Además, el examen de pa
cientes con afasia que tenían dañado el lóbulo temporal iz
quierdo ha ratificado la existencia de áreas léxicas de 
categorías específicas en dicha área. Algunos pacientes tie
nen dificultades de denominación que son específicas para 
categorías concretas (véase Kurbat y Farah, 1998), y se ha 
demostrado una correspondencia entre alteraciones es
pecíficas en nom brar caras famosas, animales e instru
m entos se corresponden con las tres áreas del lóbulo 
temporal izquierdo que se identificaron con el estudio con 
TEP (Damasio et a l, 1996).

Un último comentario sobre la aproximación de la 
neurociencia cognitiva al lenguaje: ha habido tanto en
tusiasmo por el uso de la nueva tecnología de neuroima- 
gen para estudiar el lenguaje que se ha dado una tendencia 
a ignorar el conocimiento adquirido mediante el estudio 
de lesiones cerebrales. Pero no es así como mejor funciona 
la ciencia: la ciencia funciona mejor cuando se sum an 
nuevos datos a los pasados, más que suplantándolos. Por 
ejemplo, durante actividades lingüísticas prácticamente 
siempre las técnicas de neuroimagen cerebral registran 
una actividad significativa en el hemisferio derecho, lo 
que sugiere que el hemisferio derecho juega un papel im 
portante en el lenguaje; ahora bien, las lesiones del he
misferio derecho rara vez alteran este tipo de actividad, lo 
que sugiere que su papel no es esencial. Está claro que se 
necesita tener en cuenta ambos tipos de investigaciones 
para resolver este enigma (véase Price et al. 1999).
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Enfoque de la neurociencia cognitiva y dislexia

Este, el apartado final de este capítulo, profundiza más en 
el enfoque de la neurociencia cognitiva que se presentó en 
el apartado anterior. Se centra en la dislexia, uno de los 
principales temas de la investigación de la neurociencia 
cognitiva.

La dislexia es una dificultad patológica para leer, que 
no se debe a alteraciones visuales, m otoras o intelectuales 
en general. Estén dos tipos básicamente diferentes de dis

lexia: las dislexias del desarrollo, disle- 
xias que se hacen evidentes cuando el 
niño está aprendiendo a leer; y dislexias 

adquiridas, dislexias provocadas por una lesión cerebral en 
sujetos que ya podían leer. La dislexia del desarrollo es un 
problema muy extendido: por ejemplo, aproximadamente 
un 15% de los varones angloparlantes y u n  5% de las 
mujeres angloparlantes no logran aprender a leer, pese 
a tener una capacidad visual, m otora e intelectual m e
dianamente normales (Nicolson, Fawcett y Dean, 2001; 
Shaywitz, 1996).

Aunque las causas de la dislexia adquirida habitual
mente son evidentes, las causas de la dislexia del desarro
llo no lo son. El problema para descubrir las causas de la 
dislexia del desarrollo no es que no se hayan descubierto 
anomalías en el cerebro de las personas que padecen el tras
torno. Se ha informado de muchas diferencias entre el ce
rebro de lectores disléxicos y lectores norm ales (véase 
Farmer y Klein, 1995). Por ejemplo, los pacientes con dis
lexia a menudo no presentan la habitual asimetría en el ta
maño del plano temporal, según la cual éste es mayor en 
el hemisferio izquierdo que en el derecho, y a menudo 
presentan anomalías cerebelosas.

Aunque se han descrito muchas anomalías estructura
les en el cerebro de pacientes que padecen dislexia del des
arrollo, tres problemas han dificultado que pudiera 
descubrirse la base neural del trastorno. El primero, aun
que se ha informado de muchas anomalías en el cerebro 
de los pacientes con dislexia del desarrollo, parece ser que 
ninguna juega un papel decisivo en este trastorno. El se
gundo, hay varios tipos de dislexia del desarrollo y proba
blemente tengan diferentes causas. El tercero, es difícil 
descartar la posibilidad de que determinadas «anomalías» 
cerebrales observadas en pacientes con dislexia del des
arrollo sean consecuencia, más que causa, del trastorno; 
quizá la falta de experiencia lectora hace que el cerebro de 
tos pacientes con dislexia se desarrolle de distinto modo 
que el de los lectores normales.

En la última década se ha hecho evidente que los pa
cientes con dislexia del desarrollo a menudo presentan 
una serie de de sutiles anomalías visuales, auditivas y m o
toras (Nicolson, Fawcett y Dean, 2001; Wilmer et a l,  2004).

Está en marcha un debate referente a estas anomalías (véase 
Ramus, 2003). Algunos expertos opinan que lo primario 
es el problema sensitivo y m otor y que la dislexia del des
arrollo proviene de ello (McCandliss y Noble, 2003; Ren- 
vall y Hari, 2002). Otros creen que los problemas sensitivos 
y motores son demasiado leves como para explicar las di
ficultades de lectura y que la alteración básica en la disle
xia del desarrollo es de tipo lingüístico (Ramus, 2003).

Dislexia del desarrollo: diversidad 
cultural y unidad biológica
Aunque se ha comprobado que en la dislexia del desarro
llo influyen factores genéticos y que se asocia con anom a
lías de la función cerebral, desde hace tiempo muchos 
psicólogos la han considerado como un trastorno psico
lógico más que neurològico. ¿Por qué? Porque en la disle
xia del desarrollo influye la cultura.

Durante muchos años, aquellos cuyo pensamiento es
taba deformado por la dicotomía «fisiológico o psicoló
gico» (véase el Capítulo 1) supusieron que, dado que en la 
dislexia del desarrollo influye la cultura, no podía ser que 
fuera un trastorno cerebral. Paulesu y 
sus colegas (2001) han utilizado re
cientemente la aproximación de la neu
rociencia cognitiva para impulsar el último paso hacia la 
capitulación del equivocado modo de pensar acerca de la 
dislexia.

El trabajo de Paulesu y colaboradores se basa en el ex
traordinario hallazgo de que aproximadamente el doble de 
hablantes ingleses que italianos está diagnosticados de dis
lexia. Este hecho tiene que ver con la complejidad de los 
respectivos idiomas. El inglés consta de 40 fonemas (so
nidos individuales del habla), que pueden deletrearse, ha
ciendo un recuento, de 1120 maneras diferentes. Por lo 
contrario, el italiano se compone de 25 fonemas, los cua
les pueden deletrearse de 33 formas diferentes. Como re
sultado, los niños que hablan italiano aprenden a leer 
mucho más rápidamente que los niños que hablan inglés 
y son menos proclives a padecer trastornos de lectura.

Paulesu y sus colegas (2000) empezaron por comparar 
la actividad TEP de los cerebros de adultos normales que 
hablaban o bien inglés o bien italiano. Estos investigado
res postularon que, ya que las demandas cognitivas de la 
lectura en voz alta son diferentes para quienes hablan ita
liano y quienes hablan inglés, deberían 
usar diferentes partes de su cerebro al 
leer. Esto es exactamente lo que en
contraron. Aunque las mismas áreas generales estaban ac
tivas durante la lectura en ambos grupos, los lectores de
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italiano presentaron más actividad en la zona superior del 
lóbulo temporal izquierdo; mientras que los lectores de in
glés presentaron más actividad en la zona inferior del ló
bulo temporal inferior y en los lóbulos frontales.

A continuación, Paulesu y sus colaboradores (2001) 
centraron la atención en la dislexia del desarrollo. O btu
vieron imágenes de TEP del cerebro de estudiantes uni
versitarios normales y con dislexia ingleses, franceses e 

italianos mientras los sujetos leían pa
labras sueltas en su propia lengua. (Los 
estudiantes universitarios se utilizaron 

para descartar la falta de acceso a la educación como po
sible variable extraña). Pese al hecho de que los italianos 
con dislexia tenían problemas de lectura menos graves, los 
tres grupos de sujetos con dislexia manifestaron el mismo 
modelo de actividad TEP anómala cuando leían: menos 
actividad de lo normal asociada con la lectura en la región 
posterior del lóbulo temporal, cerca de su frontera con el 
lóbulo occipital. Así pues, aunque la dislexia puede m ani
festarse de un m odo diferente en personas que hablan di
ferentes lenguas, la patología neural subyacente parece ser 
la misma.

Análisis de la neurodenda cognitiva 
de la lectura en voz alta: dislexia 
profunda y dislexia de superficie
Los psicólogos cognitivos han admitido desde hace tiempo 
que la lectura en voz alta puede llevarse a cabo de dos 
modos totalmente diferentes. Uno es mediante un proce
dimiento léxico, el cual se basa en la información especí
fica almacenada que se ha adquirido sobre las palabras 
escritas: el lector simplemente mira una palabra, la reco
noce y la dice. El otro m odo en que puede conseguirse leer 
es mediante un procedimiento fonético: el lector mira 
una palabra, reconoce las letras, las pronuncia en voz alta 
y dice la palabra. El procedimiento léxico es el que predo
mina en la lectura de palabras conocidas; el procedimiento 
fonético, en el caso de palabras desconocidas.

Este sencillo análisis cognitivo de la lectura en voz alta 
ha demostrado ser útil para entender los síntomas de dos 
tipos diferentes de dislexia producida por daño cerebral. 
Estos dos tipos diferentes de dislexia adquirida son la dis
lexia de superficie y la dislexia profunda. Se han observado 
síndromes similares de dislexia del desarrollo, pero suelen 
ser menos graves.

En el caso de dislexia de superficie,
los pacientes han perdido su capaci
dad de pronunciar las palabras basán

dose en su recuerdo específico de las palabras (esto es, han 
perdido el procedimiento léxico), pero todavía pueden apli
car las reglas de pronunciación en su lectura (esto es, to 
davía pueden usar el procedimiento fonético). Conforme a 
ello, conservan su capacidad de pronunciar palabras cuya

pronunciación se atiene a las reglas habituales (p. ej., pez, 
río o vaso) y de pronunciar palabras sin sentido según las 
reglas habituales de la pronunciación (p. ej., huecho o ba
tido); pero les cuesta mucho pronunciar palabras que no 
siguen las reglas habituales de pronunciación (p. ej., lin
güística). Los errores que cometen suponen a menudo 
aplicar mal las reglas habituales de pronunciación; por 
ejemplo, por lo general pronuncian üngística en vez de 
lingüística3.

En casos de dislexia profunda, los pacientes han per
dido la capacidad de aplicar las reglas de pronunciación 
cuando leen (esto es, han perdido el 
procedimiento fonético), pero todavía 
pueden pronunciar palabras concretas 
conocidas basándose en su recuerdo especifico de ellas 
(esto es, todavía pueden utilizar el procedimiento léxico). 
Según esto, son totalmente incapaces de pronunciar pala
bras sin sentido y palabras cuyo significado es abstracto. 
Al intentar pronunciar una palabra, los pacientes con dis
lexia profunda intentan responder usando diversas estra
tegias léxicas, tales como responder a la configuración 
global de la palabra, el significado de la palabra o el ori
gen de la palabra. Esto lleva a un tipo de errores caracte
rístico. Un paciente con dislexia profunda podría decir 
« mesa» por «besa» (en respuesta a la configuración global 
de la palabra), «causar» por «ocasionar» (en respuesta al 
significado de la palabra) o «celda» por «célula» (en res
puesta al origen de la palabra).

Solía tener problemas para retener estos dos síndromes. 
Ahora recuerdo cuál es cuál recordándome a mí mismo 
que a las personas con dislexia de superficie les cuesta res
ponder a la configuración global de la palabra, lo cual es 
metafóricamente más superficial (menos profundo) que 
un problema para aplicar las reglas de la pronunciación, 
que es lo que les sucede a las personas con dislexia pro
funda.

¿En qué lugar del cerebro se ejecutan el procedimiento 
léxico y el fonético? Gran parte de las investigaciones que 
han tratado de responder a esta pregunta se han centrado 
en el estudio de la dislexia profunda. Lo más frecuente es 
que las personas con dislexia profunda tengan una ex
tensa lesión de las áreas lingüísticas del hemisferio iz
quierdo, lo que sugiere que el procedimiento fonético 
alterado está muy distribuido por las áreas frontales y tem 
porales del hemisferio izquierdo Pero ¿qué parte del cere
bro mantiene el procedimiento léxico en las personas con 
dislexia profunda? Ha habido dos teorías, cada una de 
ellas cuenta con cierto apoyo.

Una de las teorías es que las capacidades léxicas que 
perduran en quienes padecen dislexia profunda están m e
diadas por la actividad de las partes que perduran de las

3 Q  en  inglés, pronunciarían have, lose o  steak como si rimaran con cave, 
hose y beak (N. de la T.).
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áreas lingüísticas del hemisferio iz
quierdo. La observación de tal activi
dad durante la lectura apoya esta 

teoría (Laine et al., 2000; Price et al., 1998). La otra teo
ría es que las capacidades léxicas que perduran en las per
sonas con dislexia profunda están mediadas por la 
actividad del hemisferio derecho. Este punto de vista se 
apoya en el extraordinario caso clínico que se expone a 
continuación.

Antes del comienzo de su enfermedad N. I. era una 
chica sana. A los 13 años empezó a experimentar pe
ríodos de afasia y varias semanas más tarde sufrió una 

convulsión generalizada. Posterior
mente sufrió muchas convulsiones, y 
su habla y capacidades motoras em 

peoraron bastante. Las imágenes de TAC indicaron 
que tenía daño cerebral isquémico en el hemisferio iz
quierdo.

Dos años después del comienzo de su enfermedad 
N. I. sufría crisis continuas y ceguera en su campo vi
sual derecho, y en sus extremidades derechas no se

El caso de N. I., la mujer que leía 
con el hemisferio derecho

daban movimientos ni percepciones con sentido. En 
un intento de aliviar sus síntomas, se le practicó una 
hemisferectomía total; es decir, se le extirpó comple
tamente el hemisferio izquierdo. Esta cirugía detuvo 
totalmente sus crisis.

La capacidad de lectura de N. I. es deficiente, pero 
presenta un perfil de capacidades preservadas sor
prendentemente similar al de quienes padecen disle
xia profunda o los pacientes con cerebro escindido 
que leen con su hemisferio derecho. Por ejemplo, re
conoce las letras pero es totalmente incapaz de tradu
cirlos a sonidos; puede leer palabras conocidas 
concretas; no puede pronunciar siquiera palabras sen
cillas sin sentido (p. ej., neg); y sus errores de lectura 
indican que está leyendo basándose en el significado 
y la configuración de las palabras más que traducién
dolas en sonidos (p. ej., cuando se le presenta las pa
labra fruta, responde: «jugo... esto es manzanas y peras 
y... fruta». En otras palabras, presenta un caso grave de 
dislexia profunda (Paterson, Vargha-Kadem yPolkey, 
1989).

El caso de N. I. cierra el círculo: el capítulo empezó con 
una exposición del lenguaje y la lateralización de la fun
ción, y el caso de N. I. lo concluye con el mismo comen
tario.

Revisión de los temas

Al situar las lengüetas de los temas en este capítulo he 
comprendido algo. He comprendido porqué éste es uno de 
mis capítulos favoritos. Este capítulo tiene más lengüetas 
que cualquier otro — es el que más contribuye a desarro
llar los temas del libro— . De hecho, varios pasajes de este 
capítulo se relacionan directamente con más de uno de los 
temas, lo que dificulta situar las lengüetas.

El tema de las implicaciones clínicas 
es el que ha predominado debido a que 
mucho de lo que sabemos acerca de la 

lateralización de la función y la localización del lenguaje en 
el cerebro procede del estudio de pacientes neuropsicoló- 
gicos. Sin embargo, el enfoque de la neurociencia cognitiva 
está jugando ahora un papel especialmente importante en 

el estudio de la localización del len
guaje; razón por la que el tema de la 
neurociencia cognitiva también ha pre

dominado, en particular en la segunda mitad del capítulo.
Puesto que la lateralización de la función y la localiza

ción del lenguaje son temas de los que a menudo se ocu

pan los medios de comunicación, han 
llegado a integrarse en la cultura po
pular, y muchas de las ideas que se han 
difundido sobre estos temas son excesivamente simplistas. 
En este capítulo, la lengüeta de reflexión crítica sobre la 
biopsicología señala aspectos de la lateralidad y el lenguaje 
sobre los que es particularmente importante que el lector 
piense con claridad.

El análisis evolutivo no ha jugado 
un papel importante en el estudio de la 
localización del lenguaje, en gran parte 
debido a que los seres humanos somos la única especie con 
un lenguaje bien desarrollado. No obstante, ha desempe
ñado una función decisiva en el intento 
de entender porqué la lateralización ce
rebral de la función fue la que primero 
evolucionó, y el mayor avance en el co
nocimiento del fenómeno del cerebro 
escindido proviene de la investigación 
comparada.

EN EL CD

Para lecturas 
reía donadas con el 
Capítulo 16, véase 
la copia impresa.



4 74  Capítulo 16 ~ lateralización, lenguaje y cerebro escindido

Cuestiones para reflexionar

1. Diseñe un experimento para demostrar que es posible 
para un estudiante con cerebro escindido estudiar a la 
vez un examen de inglés y uno de geometría utilizando 
una lente Z.

2. La decisión de realizar comisurotomías en pacientes 
con epilepsia resultó ser buena; la de realizar lobuloto- 
mías preffontales en pacientes psiquiátricos (véase el 
Capítulo 1) resultó ser mala. ¿Fue esto una cuestión de 
suerte? Razónese la respuesta.

3. Diseñe un  estudio con RM f para 
identificar las áreas del cerebro que 
participan en la comprensión del 
habla.

3. En opinión del lector, ¿por qué evo
lucionó la lateralización cerebral de 
las funciones?

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 16.

Palabras clave

Afasia, 445 
Afasia de Broca, 461 
Afasia de conducción, 461 
Afasia de Wernicke, 461 
Afasia global, 466 
Agrafía, 461 
Alexia, 461
Análisis fonológico, 468 
Análisis gramatical, 468 
Análisis semántico, 468 
Apraxia, 45 
Área de Broca, 445 
Área de Wernicke, 461 
Circunvolución angular, 461 
Circunvolución de Heschl, 457 
Comisuras cerebrales, 444

Comisur otomía, 444 
Conclusión visual, 452 
Cuerpo calloso, 447 
Diestros, 446 
Dislexia, 471
Dislexia de superficie, 472 
Dislexia profunda, 472 
Ensalada de palabras, 461 
Esco toma, 448 
Expresivo, 461 
Fascículo arqueado, 461 
Fenómeno déla mano que 

ayuda, 452 
Fonemas, 466 
Hemisferecto mía, 473 
Hemisferio dominante, 445

Hemisferio secundario [o no 
dominante], 445 

Lateralización de funciones, 
444 

Lente Z, 452 
Modelo de Wernicke y 

Geschwind, 461 
Opérculo frontal, 457 
Pacientes con cerebro

escindido [o dividido], 444 
Plano temporal, 457 
Procedimiento fonético, 472 
Procedimiento léxico, 472 
Prueba de escucha dicótica, 446 
Prueba délas figuras 

quiméricas, 452

Prueba del amital sódico, 445 
Receptivo, 461 
Señalización cruzada, 451 
Zurdos, 446

EN EL CD A

¿Necesita M A ' 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
electrónicas breves 
del Capítulo 16.
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Este capítulo está dedicado a la biopsicología de la 
emoción, el estrés y la salud. No obstante, se inicia 
con una introducción general a la biopsicología de 

la emoción, que gradualmente irá centrándose en el ex
tremo más oscuro del espectro emocional: el miedo. La 
investigación psicobiológica de las emociones se ha cen
trado en el estudio del miedo, no porque los biopsicólo- 
gos sean muy miedosos, sino porque el miedo tiene tres 
importantes cualidades: es la emoción más fácil de inferir

a partir de la conducta; desempeña una importante fun
ción adaptativa al motivar la evitación de situaciones 
amenazantes; y el estrés asociado al miedo crónico incre
m enta nuestra vulnerabilidad a una gran cantidad de 
trastornos. Estos pueden ser tanto trastornos fisiológicos, 
como úlceras e infecciones, sobre los que se aprenderá en 
este capítulo, como trastornos psicológicos, sobre los que 
se aprenderá en el siguiente capítulo.

7.1 \ Biopsicología de la emoción: introducción

En este apartado se ofrece una introducción general a la 
biopsicología de la emoción. Se describen varios de los 
primeros descubrimientos clásicos, y posteriormente se 
estudia el papel del sistema neurovegetativo [o autónomo, 
SNA] en la experiencia de la emoción, la expresión facial 
de la emoción y los efectos de las lesiones corticales sobre 
la emoción.

Primeros avances en la investigación 
biopsicológica de la emoción
Este subapartado describe en orden cronológico seis de los 
primeros avances en el estudio biopsicológico de la em o
ción. Comienza con el caso de 1848 de Phineas Gage.

El alucinante caso de Phineas 
Gage

En 1848, Phineas Gage, jefe de construcción del fe
rrocarril entre Rutland y Burlington, fue víctima de un 

trágico accidente a los 25 años de 
edad. Para nivelar el terreno y colo
car nuevos raíles Gage tenía que rea

lizar las explosiones. Su tarea consistía en perforar 
agujeros en la roca, meter pólvora en cada agujero, cu
brirlos con arena y taparlos con una gran placa de 
acero antes de detonarlos con la mecha. Aquel fatídico 
día la pólvora explotó mientras Gage la tapaba con una 
placa de acero de 3 cm. de grosor y 90 cm. de longi
tud, que atravesó su cara, cráneo y cerebro de lado a 
lado.

Sorprendentemente, Gage sobrevivió al accidente, 
pero se convirtió en un hom bre distinto al que era. 
Antes del accidente, Gage era una persona responsa
ble, inteligente y bien adaptada socialmente, apreciado 
por sus amigos y compañeros de trabajo. Tras su re

cuperación daba la impresión de que tanto sus capa
cidades corporales como intelectuales eran las mismas 
que antes, pero su personalidad y sus emociones ha
bían cambiado por completo. Gage era un hom bre de 
fiar, religioso y respetuoso con los demás, que se con
virtió en una persona irreverente e impulsiva. En con
creto, ofendía a muchos con sus continuas blasfemias. 
Se convirtió en un hom bre tan poco de fiar e informal 
que en poco tiempo perdió su trabajo y nunca más fue 
capaz de desempeñar tareas con responsabilidad.

Gage dedicó el resto de su vida a deambular por el 
país hasta que murió en San Francisco, 12 años más 
tarde. El tremendo accidente y su aparente recupera
ción satisfactoria apareció en periódicos de todo el 
mundo, pero su muerte fue desconocida por todos.

Lo enterraron junto a la placa de acero que le había 
producido el daño. Cinco años más tarde, la familia dio 
permiso al neurólogo John Harlow para desenterrar el 
cuerpo de Gage y la placa de acero. Desde entonces 
ambos permanecen en el Warren Anatomical Medical 
Museutn de la Universidad de Harvard.

En 1994, Damasio y sus colaboradores realizaron una 
reconstrucción mediante ordenador para reconsiderar el 
caso de Gage. Primero hicieron una radiografía mediante 
rayos X del cráneo y lo midieron con precisión, exami
nando en particular la posición de los agujeros de entrada 
y salida. A partir de estas medidas reconstruyeron el acci
dente y determinaron la región más probable en la que fue 
dañado el cerebro de Gage (véase la Figura 17.1). Era evi
dente que el daño cerebral de Gage había afectado a ambos 
lóbulosprefrontales mediales, los cuales —según se sabe en 
la actualidad—  están implicados en la planificación de la 
conducta y la emoción.

Teoría de Darwln sobre la evoludón de la emoción
El prim er acontecimiento importante en el estudio de la 
biopsicología de la emoción fue la publicación del libro de
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FIGURA 17.1 Reconstrucción de la lesión cerebral de 
Phineas Gage. El daño se centró en los lóbulos prefrontales 
mediales. (Modificado de Damasioef aA, 1994).

Darwin The Expression o f Emotions in Man and Animáis 
[La expresión de las emociones en el hombre y  los animales], 
en 1872. Darwin sostenía en este libro, basándose en gran 
medida en evidencias anecdóticas, que determinadas res
puestas emocionales, tales como las expresiones faciales 
humanas, tenían tendencia a ir acompañadas de los m is
mos estados emocionales en todos los miembros de una es
pecie.

Darwin pensaba que la expresión de la emoción, como 
la de otras conductas, era el resultado de la evolución; por 
tanto, trató de comprenderlas comparándolas entre dife

rentes especies. A partir de estas com 
paraciones entre especies, Darwin 
elaboró una teoría de la evolución de 

la expresión emocional que se com ponía de tres ideas 
principales: 1) que las expresiones de la emoción evolu
cionan a partir de conductas que indican lo que proba
blemente el animal vaya a hacer a continuación; 2) que si 
las señales que proporcionan dichas conductas son bene
ficiosas para el animal que las muestra, evolucionarán de 
forma que aumentará su función comunicativa y puede 
que su función original se pierda, y 3) que los mensajes 
opuestos a menudo se indican por movimientos y postu
ras opuestas (principio de antítesis).

Veamos cómo explica la teoría de Darwin la evolución 
de las manifestaciones de amenaza. Originalmente, enca
rarse con los enemigos, alzarse y exponer las propias a r
mas constituían los componentes de las primeras fases de 
la lucha. Pero, una vez que los enemigos empezaron a re

Sumisión

, T
FIGURA 17.2 Dos grabados del libro de Darwin de 

1872 The Expression of Emotions in Man and Animáis [La 
expresión de las emociones en el hombre y los animales], que 
utilizó para ilustrar el principio de la antítesis. La postura 
agres'rva de los perros se caracteriza por las orejas hacia 
delante, el dorso arqueado, el vello erizado y la cola elevada; la 
postura de sumisión consiste en poner las orejas encoivadas, 
el dorso abatido, el vello aplanado y la cola bajada.

conocer estas conductas como señales de una agresión in
minente, los atacantes que podían comunicar su agresivi
dad de forma más efectiva e intimidar a sus víctimas sin 
luchar realmente, obtenían una ventaja de supervivencia. 
Como resultado, evolucionaron las manifestaciones ela
boradas de amenaza y disminuyó el combate real.

Para lograr su máxima efectividad, las señales de agre
sividad y sum isión deben distinguirse claramente; por 
tanto, tendieron a evolucionar en direcciones opuestas. 
Así, por ejemplo, las gaviotas indican la agresividad seña
lando con el pico a o tra gaviota, y la sumisión señalando 
con su pico hacia otro lado; los primates indican la agre
sividad mirando fijamente, y la sumisión apartando la mi
rada. En la Figura 172  se presenta una reproducción de los 
grabados originales que utilizó Darwin en su libro de 1872 
para ilustrar este principio de antítesis en perros.

Agresión
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Teorías de James-Lange y Cannon-Bard La pri
mera teoría fisiológica de la emoción fue propuesta inde
pendientemente por James y Lange en 1884. Según la 
teoría de James-Lange, la corteza recibe e interpreta los es
tímulos sensoriales que provocan emoción y produce cam
bios en los órganos viscerales, a través del sistema nervioso 
neurovegetativo, y en la músculos esqueléticos, a través 
del sistema nervioso somático. Posteriormente, las res
puestas neurovegetativas y somáticas provocan la expe
riencia de la emoción en el cerebro. Así, lo que hizo la 
teoría de James-Lange fue invertir la forma de pensar ha
bitual del sentido común sobre la relación causal que existe 
entre la experiencia de la emoción y su expresión. James y 
Lange sostenían que la actividad neurovegetativa y la con
ducta provocada por el acontecimiento emocional (por 
ejemplo, la aceleración del ritmo cardiaco y salir corriendo) 
producían la sensación de emoción, y no al revés.

A principios de siglo, Cannon (1915) propuso una al
ternativa a la teoría de James-Lange de la emoción que pos
teriormente amplió y difundió Bard. Según la teoría de 
Cannon-Bard, los estímulos emocionales tienen dos efec
tos excitadores independientes: provocan tanto el senti
miento de emoción en el cerebro como la expresión de la 
emoción en el sistema nervioso neurovegetativo y en el 
somático. Por consiguiente, la teoría de Cannon-Bard, a d i
ferencia de la teoría de James-Lange, considera que la ex
periencia emocional y la expresión emocional son procesos 
paralelos que no guardan una relación causal directa.

Las teorías de James-Lange y Cannon-Bard hacen dife
rentes predicciones sobre el papel de la retroalimentación 
de la actividad de los sistemas nerviosos somático y neu
rovegetativo en la experiencia emocional. Según la teoría 
de James-Lange, la experiencia emocional depende total
mente de la retroalimentación de la actividad del sistema 
nervioso neurovegetativo y el somático. Según la teoría de 
Cannon-Bard, la experiencia emocional es totalmente in
dependiente de dicha retroalimentación. Se ha demos
trado que estas dos posturas extremas son incorrectas. Por 
un lado, para que se produzca la experiencia de la emoción 
parece que no es necesaria la retroalimentación neurove
getativa y somática: los pacientes humanos cuya retroali
mentación neurovegetativa y somática se ha visto elimi
nada en gran medida por la fractura del cuello son capaces 
de tener toda una gama completa de experiencias emocio
nales (por ejemplo, Lowe y Carroll. 1985). Por otro lado, 
hay numerosos informes —algunos de los cuales se exa
minarán muy pronto—  que plantean que las respuestas 
neurovegetativas y somáticas a los estímulos emocionales 
pueden influir en la experiencia emocional. El hecho de no 
haber encontrado apoyo sin restricciones tanto a la teoría 
de James-Lange como a la de Cannon-Bard ha llevado a la 
idea de que cada uno de los tres factores principales de la 
respuesta emocional — la percepción del estímulo que 
provoca la emoción, las respuestas neurovegetativas y so

máticas al estímulo, y la experiencia de emoción—  influye 
en los otros dos (véase la Figura 17.3).

Falsa furia A finales de la década de los años veinte 
Bard (1929) descubrió que los gatos decorticados —gatos 
cuya corteza se había extirpado—  respondían agresiva
mente a la más ligera provocación: al ser tocados suave
mente, arqueaban sus lomos, su pelo 
se erizaba, gruñían, bufaban y enseña
ban los dientes. Las respuestas agresivas 
de los animales decorticados eran anormales en dos as
pectos: eran totalmente desmesuradas y no se dirigían 
hacia un objetivo concreto. Bard denominó falsa furia a 
las respuestas agresivas, exageradas y no dirigidas de los 
animales decorticados.

La falsa furia puede provocarse en gatos cuyos hemis
ferios se han eliminado hasta el hipotálamo, pero sin in 
cluirlo. No se provoca si también se elimina el hipotálamo. 
Basándose en esta observación, Bard llegó a la conclusión 
de que el hipotálamo es esencial para la expresión de res
puestas agresivas y que la función de la corteza cerebral es 
inhibir y dirigir estas respuestas.

Sistema límblco y emoción En 1937, Papez propuso 
que la expresión emocional está controlada por varias es
tructuras neurales interconectadas a las que denominó sis
tema límbico. El sistema límbico es un conjunto de núcleos 
y tractos que rodean el tálamo (límbico significa «borde»). 
La Figura 17.4, ilustra algunas de sus estructuras princi
pales: la amígdala, los cuerpos mamilares, el hipocampo, 
el trígono cerebral, la corteza cingulada, el septum,el bulbo 
olfativo y el hipotálamo (véase Macchi, 1989). Papez pro
puso que los estados emocionales se expresan a través de 
la acción de las estructuras límbicas sobre el hipotálamo y 
que se experimentan a través de la acción de las estructu
ras del sistema límbico sobre la corteza.

Síndrome de Klüver-Bucy En 1939, Klüver y Buey ob
servaron un sorprendente síndrome (patrón de conducta) 
en monos a los que se habían extirpado los lóbulos tem 
porales anteriores. Este síndrome, conocido habitualmente 
como síndrome de Klüver-Bucy, se ca
racteriza por las siguientes conductas: 
consumo de prácticamente todo lo que 
sea comestible, aumento de la actividad sexual (a menudo 
dirigida hacia objetos inadecuados), tendencia a explorar 
objetos conocidos de forma repetida, tendencia a explo
rar objetos con la boca y ausencia de miedo. Los monos a 
los que no se podía tocar antes de la operación, se trans
formaban por la lobectomía temporal anterior bilateral en 
sujetos mansos que no mostraban miedo en absoluto — in
cluso ante las serpientes, las cuales aterran a los monos 
normales— . En los primates, la mayoría de los síntomas del 
síndrome de Klüver-Bucy parecen ser el resultado de le
siones en la amígdala.
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Punto de vista del sentido común

Punto de vista 
de James-Lange

Punto de vista 
de Cannon-Bard

Punto de vista psicob io lógico actual

FIGURA 17.3 Cuatro maneras de enfocar 
la relación entre la percepción de los estímulos 
que inducen emoción, las respuestas 
neurovegetativas y somáticas a tos estímulos, y la 
experiencia emocional.

El síndrome de Klüver-Bucy se ha observado en dis
tintas especies. A continuación sigue una descripción del 
síndrome en un paciente humano con una infección ce
rebral.

El hom bre m ostraba em botam iento 
afectivo y, aunque antes era una persona 
inquieta, se convirtió en una persona ex-

Un caso hum ano del síndrom e 
de Klüver-Bucy

traordinariamente tranquila. Parecía indiferente a las 
personas o a las situaciones. Pasaba m ucho tiempo 
viendo la televisión pero nunca aprendió a ponerla en 
marcha: cuando el televisor estaba apagado, solía m irar 
tos reflejos que producían en la pantalla de cristal otras 
personas de la habitación. En ocasiones, era burlón, 
sonreía inadecuadamente e imitaba los gestos y las ac
ciones de otras personas. Una vez que se ponía a  im i
tar, copiaba todos los movimientos que hiciera la otra 
persona durante largos períodos de tiempo de forma 
perseverante... Exploraba con la boca todos los obje
tos que estuvieran a su alcance, como si pareciera in
capaz de obtener información solamente a través del 
tacto o la vista. Chupaba o masticaba todos los obje
tos que pudiera levantar...
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Circunvolución 
del cínguk)

En la Tabla 17.1, se recogen los seis primeros en el es
tudio de los mecanismos cerebrales de la emoción que se 
acaban de revisar.

Investigación biopslcológica 
de la emoción: seis hitos iniciales

Emociones y sistema neurovegetativo
La investigación del papel del sistema neurovegetativo [o 
autónomo] (SNA) en la emoción se ha centrado en dos 
cuestiones: el grado en que patrones concretos de activi
dad del SNA se relacionan con determinadas emociones y 
la efectividad de las medidas del SNA en la poligrafía (de
tección de mentiras).

Especificidad emocional del sistem a neurovege- 
tatlvo Las teorías de James-Lange y Cannon-Bard d i
fieren en su forma de ver la especificidad emocional del 
sistema neurovegetativo. La teoría de James-Lange sos
tiene que estímulos emocionales diferentes producen 
diferentes patrones de actividad en el sistema neurovege
tativo, y que estos patrones diferentes producen experien
cias emocionales diferentes. Por el contrario, la teoría de 
Cannon-Bard sostiene que todos los estímulos emocio
nales producen el mismo patrón general de actividad 
simpática, que prepara al organismo para la acción (es de
cir, aumento del ritm o cardíaco, aumento de la presión 
arterial, dilatación de la pupila, aumento del flujo sanguí
neo hacíalos músculos, intensificación de la respiración e 
incremento de la liberación de adrenalina y noradrena- 
lina por parte de la médula suprarrenal).

Los resultados experimentales indican que la especifi
cidad de las reacciones del sistema neurovegetativo se en
cuentra en algún punto del continuo entre la especificidad 
total y la generalidad total (Levenson, 1994). Existen m u
chas pruebas de que no todas las emociones se relacionan 
con el mismo patrón de actividad del sistema neurovege
tativo (véase Ax, 1955); sin embargo, no existen suficien
tes datos para defender el punto de vista de que cada 
emoción se caracteriza por un patrón diferente de activi
dad del sistema neurovegetativo.

Poligrafía La poligrafía es un método basado en índi
ces del sistema neurovegetativo de la emoción que se u ti
liza en los interrogatorios para inferir la verdad de las 
respuestas del sujeto. Las pruebas poligráficas pueden ser 
un complemento útil a los procedimientos normales de in 
terrogación siempre y cuando las realicen evaluadores ex
perimentados, si bien no son infalibles (Iacono y Patrick, 
1989).

El principal problema a la hora de evaluar la efectivi
dad de la poligrafía es que en las situaciones de la vida real 
raramente resulta posible saber con seguridad si el sospe
choso es culpable o inocente. Por consiguiente, en muchos 
estudios poligráficos se ha utilizado el procedimiento de si
mulacro del delito: sujetos voluntarios participan en el si
mulacro de un delito y luego se someten a una prueba 
poligràfica donde el evaluador no sabe quién es «culpable» 
o «inocente». El método habitual de interrogatorio sigue 
la técnica de la pregunta control Según esta técnica, la res
puesta fisiológica a la pregunta clave (por ejemplo, «¿Ha

SUCESO FECHA
Caso de Phineas Gage 1848
Teoría de Darwin sobre la evolución
de la emoción 1872
Teorías de James-Lange y Cannon-Bard en torno

a 1900
Descubrimiento de la falsa furia 1929
Teoría del sistema límbico de la emoción 1937
Descubrimiento del síndrome 1939
de Kluver-Bucy

Si bien antes de su enfermedad era activamente 
heterosexual, en el hospital se observó que se acercaba 
a otros pacientes masculinos... Nunca más se acercó a 
mujeres, y de hecho, su aparente cambio en la orien
tación sexual hizo que su pareja rompiera con él. (Mar- 
lowe, Mancall y Thomas, 1985, pp. 55-56)

Septum
Trígono
cerebral

Bulbo
olfativo
Hípotálamo

Amígdala
Cuerpos
mamilares Hipocampo

FIGURA 17.4 Localización de las principales 
estructuras del sistema límbico. En general, se disponen cerca 
de la línea media formando un anillo alrededor del tálamo.
(Véase también la Figura 3.28.)
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robado el monedero?») se compara con las respuestas ante 
preguntas control cuya contestación se conoce (por ejem
plo, «¿Ha estado alguna vez en la cárcel?»). El supuesto es 
que la m entira se relacionará con una mayor actividad 
simpática. El índice medio de éxito en varios estudios de 
simulacro de delito, en los que se ha empleado la técnica 
de la pregunta control, es de alrededor del 80%.

A pesar de conocerse comúnmente como detector de 
mentiras, el polígrafo detecta emociones, no mentiras. En 

consecuencia, probablemente resulte 
más difícil detectar mentiras en la vida 
real que en los experimentos. En las si

tuaciones reales, preguntas como «¿Ha robado el m one
dero?» probablemente provoquen una reacción en todos 
los sospechosos, con independencia de su culpabilidad o 
inocencia, lo que hace difícil detectar el engaño. Para so
lucionar este problema Lykken (1959) creó la técnica del 
conocimiento de la culpabilidad. Para utilizar esta técnica 
debe haber una información específica relacionada con el 
delito que solamente sepa la persona culpable. En lugar de 
tratar de sorprender al sospechoso mintiendo, el evalua
dor simplemente comprueba la reacción del sospechoso 
ante una lista de detalles reales e inventados del delito. Las 
personas inocentes, puesto que no saben nada del delito, 
reaccionan ante todos los detalles de la misma forma mien
tras que el culpable reacciona diferencialmente.

En un estudio sobre la técnica del conocimiento de la 
culpabilidad (Lykken, 1959), los sujetos esperaban hasta 
que la ocupante de un despacho se fuera al servicio. En
tonces, entraban en su despacho, robaban el bolso que 
tenía encima de la mesa, le quitaban el dinero y dejaban el 
bolso en un armario. La parte crítica del interrogatorio fue 
algo así: «¿Dónde cree que encontramos el bolso?... ¿en el 
servicio?... ¿en un armario?... ¿colgando de un perchero?...» 
A pesar de que la única medida de actividad del sistema 
neurovegetativo que se utilizó en este estudio fue la acti
vidad electrodérmica, se identificó correctamente al 88% 
de los delincuentes simulados y, lo que es más importante, 
ninguna de las personas inocentes fue juzgada como cul
pable.

Emociones y expresión facial
Ekman y sus colaboradores han destacado en el estudio de 
la expresión facial (véase Ekman, 2003). Comenzaron en 
la década de los años sesenta analizando cientos de pelí
culas y fotografías de personas que experimentan diferen
tes emociones reales. A partir de ellas, recopilaron un atlas 
de las expresiones faciales que normalmente se relacionan 
con diferentes emociones (Ekman y Friesen, 1975). Las ex
presiones faciales del atlas de Ekman y Friesen no son fo
tografías de personas que experimentan emociones 
verdaderas, sino que son fotografías de modelos a quienes 
se dijo que contrajeran determinados músculos faciales,

basándose en el análisis de Ekman y Friesen. Por ejemplo, 
para producir la expresión facial de sorpresa, se dijo a los 
modelos que levantaran las cejas de forma que se arrugara 
la frente, que abrieran mucho los ojos para que se viera el 
blanco de alrededor del iris, que aflojaran los músculos de 
alrededor de la boca y que dejaran caer la mandíbula. In 
téntelo.

Universalidad de las expresiones faciales Pese a 
la afirmación de Darwin de que las personas de todas par
tes del m undo manifiestan expresiones faciales parecidas, 
en general se pensaba que las expresiones faciales se apren
dían y variaban en función de la cultura. Posteriormente, 
en varios estudios empíricos, se demostró que personas de 
diferentes culturas efectivamente realizan expresiones fa
ciales parecidas en situaciones parecidas y que pueden 
identificar correctamente el significado emocional de las 
expresiones faciales que exteriorizan personas de otras 
culturas (por ejemplo, Ekman, Sorenson y Friesen, 1969; 
Hejmandi, Davidson y Rozin, 2000; Izard, 1971). El más 
convincente de todos estos estudios es aquel realizado con 
tos miembros de una tribu aislada de Nueva Guinea que 
había tenido muy poco o ningún contacto con el m undo 
exterior (Ekman y Friesen, 1971). Si bien estos hallazgos 
apoyan la idea de Darwin de la universalidad de las ex
presiones faciales, no niegan la posibilidad de que existan 
diferencias culturales (véase Russell, Bachorowski y Fer- 
nández-Dols, 2003).

Expresiones faciales prim arlas Ekman y Friesen 
llegaron a la conclusión de que la expresión facial de las seis 
emociones que figuran a continuación son primarias: sor
presa, enfado, tristeza, asco, miedo y felicidad. Asimismo, 
llegaron a la conclusión de que todas las demás expresio
nes faciales de otras emociones genuinas se componen de 
mezclas predecibles de las seis primarias. En la Figura 17.5, 
el propio Ekman ilustra las seis expresiones faciales pri
marias y su combinación para formar una expresión no 
primaria.

Hipótesis de la retroallmentaclón facial ¿Hay algo 
de cierto en la típica idea de que poner cara de felicidad 
puede hacer que uno se sienta mejor? La investigación in
dica que sí (véase Adelmann y Zajonc, 1989). La hipótesis 
de que las expresiones faciales influyen en la experiencia 
emocional se denomina hipótesis de la retroalimenta- 
ción facial.

Para poner a prueba la hipótesis de la retroalimentación 
facial, Rutledge y Hupka (1985) pidieron a los sujetos que 
realizaran uno de dos conjuntos de contracciones faciales 
mientras veían una serie de diapositivas; estas configura
ciones correspondían a caras felices o de enfado, aunque 
los sujetos no eran conscientes de ello. Los sujetos infor
maron de que las diapositivas les hicieron sentirse mejor
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FIGURA 17.5 Ejemplos de seis expresiones faciales 

que Ekman y Friesen (1975) consideraron primarias: sorpresa, 
ira, tristeza, asco, miedo y felicidad. Todas las demás 
expresiones faciales emocionales se consideraron 
combinaciones de estas seis. Por ejemplo, en la parte superior 
se muestra una expresión que se podría hacer al visitar a un 
amigo enfermo; es una combinación de tristeza en la mitad 
superior y de felicidad en la parte inferior.

y menos enfadados cuando estaban poniendo caras felices, 
y menos felices y más enfadados cuando ponían caras de 
enfado (véasela Figura 17.6).¿Por qué no lo intenta? Ar
quee las cejas hacia abajo y júntelas; levante los párpados 
superiores y tense los párpados inferiores; y estreche y 
apriete los labios. Mantenga esta expresión durante algu
nos segundos. Si le hace al lector sentirse un poco enfa
dado, es que acaba de experim entar el efecto de la 
retroalimentación facial.

Control voluntarlo de la expresión facial Debido 
a que podemos ejercer control voluntario sobre nuestros 
músculos faciales, es posible inhibir expresiones faciales 
verdaderas y sustituirlas por expresiones falsas. Hay m u 
chas razones para decidir m ostrar una expresión facial 
falsa. Algunas de ellas son positivas (por ejemplo, fingir una 
sonrisa para tranquilizar a un amigo preocupado), y al
gunas negativas (por ejemplo, fingir una sonrisa para ocul
tar una mentira). En ambos casos, es difícil engañar a un 
experto.

Hay dos formas de distinguir las emociones verdade
ras de las falsas (Ekman, 1985). En prim er lugar, hay tni- 
croexpresiones (expresiones faciales breves) de la emoción 
real que a menudo se manifiestan a la vez que la expresión 
falsa. Estas microexpresiones duran sólo alrededor de 0,05 
segundos, pero con práctica pueden detectarse sin ayuda 
de la fotografía a cámara lenta. En segundo lugar, a m e
nudo existen diferencias sutiles entre las expresiones fa
ciales genuinas y las falsas, que un observador con pericia 
puede detectar.

La diferencia más estudiada entre una expresión facial 
genuina y una falsa fue descrita por primera vez en 1862 
por el anatomista francés Duchenne. Éste dijo que la son
risa de placer podía distinguirse de sonrisas producidas de
liberadamente fijándose en los dos músculos faciales que 
se contraen durante las sonrisas genuinas: el orbicular, que 
rodea el ojo y tira de la piel de las mejillas y la frente hacia 
el globo ocular, y el ágomático mayor, que tira de las co
misuras de los labios hacia arriba (véase la Figura 17.7). 
Según Duchenne, el cigomático mayor puede controlarse 
voluntariamente, mientras que el orbicular normalmente 
sólo se contrae por un placer verdadero. Por tanto, la in 
actividad del músculo orbicular del ojo durante la sonrisa 
descubre al falso amigo —hecho que el lector haría bien 
en recordar— . Ekman denominó la sonrisa genuina son
risa de Duchenne (véase Ekman y Davidson, 1993).

No todas las emociones van acompañadas de cambios 
en la expresión facial — como le podría contar cualquier 
buen jugador de póquer— . Sin embargo, la electromio- 
grafia (EMG) facial permite detectar cambios en la afe- 
rencia m otora de los músculos faciales que son dem a
siado débiles como para producir cambios observables en 
la contracción muscular (véase Tassinary y Cacioppo, 
1992). Por ejemplo. Cacioppo y sus colaboradores (1986)



17.1 - Biopsicología de la emoción: introducción 483

Diapositivas que 
provocan felicidad

Diapositivas que 
provocan enfado

FIGURA 17.6 Efectos de la expresión 
facial sobre la experiencia de emoción. Los 
sujetos dijeron sentirse más felices y menos 
enfadados cuando miraban diapositivas 
mientras ponían una cara feliz, y menos felices 
y más enfadados cuando veían diapositivas 
mientras ponían una cara de enfado. 
(Modificado de Rutledge y Hupka, 1985.)

registraron la actividad electromiográfica de varios m ús
culos faciales mientras los sujetos veían unas diapositivas. 
Si bien apenas provocaban expresiones faciales, la activi
dad electromiográfica se relacionaba con el grado en que 
los sujetos decían que les gustaba cada diapositiva. Así por 
ejemplo, los músculos de la sonrisa — el orbicular y el ci-

gomático mayor—  solían estar más activos mientras los 
sujetos veían diapositivas que consideraban agradables.

Dimberg, Thunberg y Elmehed (2000) realizaron un 
estudio en el que analizaron el efecto que tenía la visión de 
expresiones faciales sobre los músculos faciales del obser
vador. Los investigadores hallaron que la gente tendía a

Los orbiculares de los 
ojos y el cigomático principal, los dos 
músculos que se contraen durante la sonrisa 
sincera (sonrisa de Duchenne). Dado que a la 
mayoría de la gente le cuesta contraer 
voluntariamente la parte lateral de los 
orbiculares de los ojos, las sonrisas fingidas 
suelen carecer de este componente.

Orbiculares 
los ojos

Cigomático
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im itar las expresiones faciales que observaban en los 
demás, incluso sin ser conscientes de lo que están viendo. 
Los investigadores presentaban caras de felicidad o de en
fado durante 30 milisegundos e inmediatamente las re
emplazaban, en ambos casos, con una expresión neutra. 
Ninguno de los participantes dijo ser consciente de las ex

presiones emocionales presentadas brevemente, tan solo 
eran conscientes de las expresiones neutras. De este modo, 
el EMG facial mostró que aquellos a los que se les habían 
presentado caras de felicidad realizaron sutiles caras de fe
licidad, mientras que aquellos a los que se les habían pre
sentado caras de enfado realizaron caras de enfado sutiles.

17.2 Miedo, defensa y agresión

La investigación psicobiológica de la emoción se ha cen
trado en gran medida en el miedo y las conductas de de
fensa. Una razón de este interés — como quedará claro a 
medida que avance el capítulo—  es el importante papel 
que desempeñan los efectos estresantes del miedo crónico 
en la génesis de la enfermedad (véase Blanchard et a l , 
2001). El miedo es la reacción emocional a la amenaza; es 
la fuerza que motiva las conductas defensivas. Las con
ductas defensivas son conductas cuya función principal es 
proteger al organismo de una amenaza o de un daño. Por 
el contrario, las conductas agresivas son conductas cuya 
función principal es amenazar o provocar daño.

Tipos de conductas agresivas 
y defensivas
Se ha logrado un gran avance en el conocimiento de las 
conductas de defensa y de agresión a partir de las investi-

-----------gaciones de Blanchard y Blanchard
j  (véase 1989,1990) sobre el modelo de 

-'  agresión y  defensa del intruso en la co
lonia en ratas. Blanchard y Blanchard han obtenido unas 
descripciones muy ricas de conductas agresivas y defensi
vas específicas de la rata a partir del estudio de las inter
acciones entre el macho alfa — el macho dominante—  de 
una colonia con ratas de los dos sexos ya establecida, y un 
pequeño intruso macho:

El macho alfa se acerca al desconocido y olfatea su zona pe
rianal... Si el intruso es un macho adulto, olfatearlo le pro
voca la piloerección [erección involuntaria del vello] al 
macho alfa...
Poco después de la erección capilar, el macho alfa norm al
mente muerde al intruso, y el intruso huye. El alfa lo persi
gue, y después de morderle una o dos veces más, el intruso 
deja de correr y se da la vuelta para enfrentarse a su atacante. 
Se alza sobre sus patas traseras y utiliza sus patas delanteras 
para apartar al alfa... Sin embargo, en lugar de mantenerse 
cara a cara con el intruso «boxeador», la rata atacante se 
mueve súbitamente hacia un lado, de forma que el eje lon
gitudinal de su cuerpo queda perpendicular a la dirección de 
la rata que se defiende... Se mueve hacia el intruso, acosán
dole y a veces desequilibrándole. Si la rata que se defiende se 
mantiene firme ante este movimiento de ataque lateral, el alfa

puede que arremeta rápidamente sobre el cuerpo del defen
sor para morder su lomo. En respuesta a este ataque, el de
fensor normalmente gira sobre sus patas traseras, en la misma 
dirección en que se mueve el atacante, orientándose fron
talmente hacia el atacante. Si la rata que se defiende se mueve 
suficientemente rápido, no será mordida.
No obstante, después de varios momentos de ataques late
rales, y especialmente si el atacante ha logrado morder al in
truso, la rata intrusa puede que ruede lentamente hada atrás 
desde la posidón de boxeo, para tumbarse sobre la espalda. 
Entonces, el atacante se pone endm a del animal tumbado 
boca arriba y cava con sus garras delanteras a los lados dd  
intruso. Si d  atacante puede dar la vudta al otro animal, o 
exponer una parte de su lomo... le morderá. En respuesta a 
todo esto, normalmente el defensor se mueve en la direcdón 
de la cabeza d d  atacante, rodando ligeramente sobre su es
palda para seguir orientando su vientre hacia d  alfa, apar
tándole con sus patas delanteras y traseras. Aunque las cuatro 
patas y d  abdom en de la rata defensora estén expuestas, el 
atacante no las muerde. Esta secuencia de mordisco, huida, 
persecudón, boxeo, ataque lateral, tumbarse sobre la espalda 
y situarse endm a se repite... hasta que se echa a la rata des
conocida. (De «Affect and  Agression: A n  A nim al Model Applied 
to H um an Behavior» [Afecto y  aggression: un  modelo anim al 
aplicado a la conducta hum ana ], por D. C. Blanchard y R. J. 
Blanchard, pp. 8-9, en Advances in the Study o f  Aggression, Vol. 
1, 1984, editado por D. C. Blanchard y K. J. Blanchard, San 
Diego: Academic Press. Copyright 1984 por Academic Press. 
Reproducido con autorizadón.)

Otro ejemplo excelente de investigación realizada m e
diante la observación cuidadosa de las conductas de de
fensa y de agresión es el estudio de Pellis y colaboradores 
(1988). En primer lugar grababan en video interacciones 
entre gatos y ratones. Así, descubrieron que diferentes 
gatos reaccionaban ante los ratones de diversas formas: al
gunos mataban los ratones de forma muy eficiente; otros 
reaccionaban defensivamente; y otros parecían jugar con 
los ratones. El análisis cuidadoso de las secuencias de 
«juego» llevó a dos condusiones importantes. La primera 
conclusión fue que, a diferencia de la opinión generalizada, 
los gatos no juegan con su presa: los gatos que parecían 
jugar con los ratones simplemente vacilaban entre atacar 
o defenderse. La segunda condusión fue que la mejor 
forma de entender las interacciones entre los gatos y los
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ratones era situar las interacciones en una escala lineal, con 
agresividad total en un extremo y conducta de defensa 
total en el otro, y diversas proporciones de ambos entre
medias.

Pellis y sus colaboradores pusieron a prueba sus con
clusiones reduciendo la conducta de defensa de los gatos 
am  un fármaco ansiolítico. Como predecían, el fármaco 
desplazaba a los gatos a lo largo de la escala hacia una 
mayor eficiencia para matar. Los gatos que evitaban a los 
ratones antes de la inyección, jugaron con ellos después de 
la inyección; quienes jugaban con ellos antes de la inyección, 
los mataron después de la inyección; los que los mataban 
antes de la inyección, después de la inyección lo hacían 
mucho más rápidamente. La próxima vez que el lector jue- 
g je con un gato, aproveche la oportunidad para analizar la 
oonducta del gato a la luz de las observaciones de Pellis.

Las conductas de defensa y de agresión de las ratas se 
han dividido en categorías, en función de tres criterios d i
ferentes: 1) su topografía (forma): 2) las situaciones que las

provocan, y 3) su función aparente. En la Tabla 17.2 se des
criben varias de estas categorías (véase también Blanchard 
et a l , 2001; Dielenberg y McGregor, 2001; Kavaliers y Cho- 
leris, 2001).

El análisis de las conductas agresivas y defensivas ha lle
vado a la creación del concepto de zona objetivo —la idea 
de que las conductas agresivas y defensivas de u n  animal 
a menudo están diseñadas para atacar lugares concretos del 
cuerpo de otro animal, mientras se protegen lugares con
cretos del propio— . Por ejemplo, la conducta de una rata 
socialmente agresiva (por ejemplo, el ataque lateral) parece 
estar planeada para m order el lomo de la rata que se de
fiende y proteger la cara propia, objetivo probable de un 
ataque defensivo. Por el contrario, la mayoría de las m a
niobras de la rata que se defiende (por ejemplo, el boxeo) 
parecen estar diseñadas para proteger la zona objetivo de 
su lomo.

El descubrimiento de que las conductas agresivas y de
fensivas se producen de diversas formas estereotipadas co-

G3ÜE» Categorías de conductas agresivas y de defensa en ratas

C O N D U C T A S

A G R E S I V A S

AGRESIÓN DEPREDADORA

AGRESIÓN SOCIAL

C O N D U C T A S

D E F E N S I V A S

DEFENSA DENTRO 
DE LA ESPECIE

ATAQUES DE DEFENSA

PARALIZACIÓN Y HUIDA

CONDUCTAS DE DEFENSA 
MATERNALES

EVALUACIÓN DEL RIESGO

Persecución y muerte de miembros de otras especies con el fin de 
devorarlos. Las ratas matan a sus presas, tales como ratones y ranas, 
mordiéndoles en el dorso o el cuello.
Conducta agresiva no provocada dirigida a un congénere (miembro de la 
propia especie) con el fin de establecer, alterar o mantener una jerarquía 
social. En mamíferos, la agresión social se da básicamente entre machos.
En ratas, se caracteriza por erección del pelo, ataque lateral y mordiscos 
dirigidos al dorso del que se defiende.
Defensa ante la agresión sociaL En ratas, se caracteriza por paralización 
y huida y por diversas conductas, tales como el «boxing», dirigidas 
principalmente a proteger el dorso de los mordiscos.
Ataques que emprenden los animales cuando son acorralados por miembros 
amenazadores de su propia especie o de otra. En ratas, suelen incluir 
arremeter, dar chillidos y mordiscos, dirigidos por lo general a la cara 
del agresor.
Respuestas de las que se valen muchos animales parar evitar el ataque.
Por ejemplo, si un ser humano se aproxima a una rata salvaje, ésta suele 
inmovilizarse hasta que el ser humano entre en su zona de seguridad, 
después de lo cual emprenderá la huida.
Conductas mediante las cuales las madres protegen a sus crías. Pese a su 
función de defensa, aparentemente son similares a la agresión social de los 
machos.
Conductas que realizan los animales para obtener información específica 
que les ayude a defenderse más eficazmente. Por ejemplo, las ratas que han 
sido perseguidas por un gato hasta su madriguera no salen hasta que han 
pasado un lapso de tiempo considerable explorando el entorno que las 
rodea.

ENTERRAMIENTO 
DE DEFENSA

Las ratas y otros roedores esparcen arena y basura con sus patas delanteras 
para enterrar los objetos peligrosos de su entorno, mantener alejados a los 
depredadores y construir barreras en sus madrigueras.
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muñes a una especie fue el primer paso necesario para la 
identificación de sus bases neurales. Puesto que las dife
rentes categorías de conducta agresiva y defensiva están 
mediadas por diferentes circuitos neurales, antes de que se 
definieran estas categorías fueron muy pocos los progre
sos que se hicieron para identificar estos circuitos. Por 
ejemplo, en un principio se creyó que el septum lateral in
hibía toda agresividad, debido a que las lesiones septales 
laterales dejaban a las ratas de laboratorio en un estado que 
resultaba muy difícil manejarlas — normalmente se co
nocía la conducta de las ratas septales como agresión sep- 
tal o furia septal— . No obstante, ahora se sabe que las 
lesiones septales laterales no producen un aumento de 
agresividad dirigida hacia el experimentador: las ratas con 
lesiones septales laterales no inician más ataques hacia el 
experimentador si no se las molesta. Las ratas con estas le
siones neurales son más defensivas, no más agresivas.

Agresión y testosterona
El hecho de que la agresividad social 
en muchas especies se produzca con 
más frecuencia entre machos que 

entre hembras suele explicarse haciendo referencia a los 
efectos organizadores y activadores de la testosterona. Se 
piensa que el breve período de liberación de testosterona 
que tiene lugar entorno al nacimiento en machos genéti
cos organiza su sistema nervioso de forma masculina y, 
por tanto, crea la posibilidad de que se activen caracterís
ticas masculinas de agresividad social, debido a los eleva
dos niveles de testosterona que están presentes tras la 
pubertad. Estos efectos organizadores y activadores se 
han demostrado en muchas especies de mamíferos no 
primates. Por ejemplo, la castración neonatal de ratones 
macho suprime la capacidad que tienen las inyecciones de 
testosterona de provocar agresividad social durante la 
vida adulta, y la castración adulta suprime la agresividad

social en machos que no reciben inyecciones sustitutivas 
de testosterona.

A diferencia de la investigación con no primates, los in 
tentos de mostrar los efectos organizadores y activadores 
de la testosterona en la conducta agresiva de los seres h u 
manos han sido contradictorios. En los varones, la con
ducta agresiva no aumenta en la pubertad a medida que 
aum entan los niveles de testosterona; no se elimina con la 
castración; y no se aumenta con inyecciones de testoste
rona que eleven la testosterona en sangre a niveles altos, 
aunque normales. No obstante, en algunos estudios se ha 
hallado que hombres delincuentes y violentos, y atletas 
varones agresivos tienden a tener niveles de testosterona li
geramente superiores a los normales (véase Bernhardt, 
1997). Esta débil correlación podría reflejar que los cho
ques agresivos aumentan la testosterona, en lugar de lo 
contrario (véase Archer, 1991).

El hecho de que la agresividad hum ana sea indepen
diente de la testosterona podría significar que su regula
ción horm onal y neural se diferencia de la regulación en 
especies de mamíferos no primates. Sin embargo, Albert,
Walsh y Jonik (1993) piensan que los ✓--------------------
datos favorecen una conclusión dife- (
rente. Defienden que se ha llegado a ^ --------------------
esta confusión porque los investigadores que estudian la 
agresividad humana a menudo no ven la diferencia entre 
la agresividad social, que está relacionada con los niveles 
de testosterona en muchas especies, y la agresividad de
fensiva, que no lo está. La mayoría de los arrebatos de 
agresividad en humanos son reacciones desmedidas a una 
amenaza real o percibida, y, por tanto, es más adecuado 
considerarlos como ataques defensivos que como agre
sión social. Por consiguiente, la incapacidad de encontrar 
correlaciones positivas entre la conducta agresiva humana 
y los niveles de testosterona es coherente con la incapaci
dad de encontrar correlaciones positivas entre el ataque de
fensivo y los niveles de testosterona en otras especies.

7 .3  Estrés y salud

Cuando se expone el cuerpo a un daflo o a una am ena
za, el resultado es un conjunto de cambios fisiológicos 
que se conoce generalmente como respuesta al estrés 
— o simplemente estrés—. Todos los estímulos estresantes 
(o estresores), ya sean psicológicos (por ejemplo, la 
consternación por la pérdida del trabajo) o físicos (por 
ejemplo, la exposición al frío a largo plazo) producen un 
conjunto básico y similar de cambios fisiológicos; sin em 
bargo, el estrés psicológico crónico (por ejemplo, el miedo 
crónico) es el que con más frecuencia se ha relacionado con

la enfermedad (véase Kielcot-Glaser et aL, 2002; Krantz y 
McCeney, 2002; Natelson, 2004).

Respuesta de estrés
Hans Selye fue el primero en describir la respuesta al es
trés en la década de los años cincuenta y en seguida se dio 
cuenta de su naturaleza dual. A corto plazo, produce cam
bios adaptativos que ayudan al animal a responder ante el 
estímulo estresante (por ejemplo, movilización de recur
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sos de energía, inhibición de la inflamación y resistencia a 
la infección); sin embargo, a largo plazo produce cambios 
desadaptativos (por ejemplo, aumento del tamaño de las 
glándulas suprarrenales).

Selye atribuyó la respuesta al estrés a la activación del 
sistema hipofisario-suprarrenal (hipófisis anterior-corteza 
suprarrenal). Llegó a la conclusión de que los estímulos es
tresantes que actúan sobre los circuitos neurales estimu
lan la liberación de corticotropina (adrenocorticotropic 
hormone o ACTH) desde la hipófisis anterior; que la ACTH 
provoca a su vez la liberación de glucocorticoides por la 
corteza suprarrenal; y que los glucocorticoides producen 
muchos de los efectos de la respuesta al estrés (véase Erick
son, Drevets y Schulkin, 2003; Korte, 2001). La medida fi
siológica de estrés empleada con más frecuencia es el nivel 
de glucocorticoides.

Al hacer tanto hincapié en la función del sistema hi- 
pofisario-suprarrenal en el estrés, Selye ignoró en gran 
medida la implicación del sistema nervioso simpático. Los 
estímulos estresantes también activan el sistema nervioso 
simpático, lo cual da lugar a un aumento en la liberación 
de adrenalina y noradrenalina por la médula suprarrenal. 
Las teorías más modernas del estrés {véase Stanford y Sal
mon, 1993) reconocen el papel fundamental de ambos 
sistemas (véase la Figura 17.8).

La intensidad de la respuesta al estrés no sólo depende 
del estímulo estresante y del individuo; depende también 
de las estrategias que adopte el sujeto para afrontar el es
trés (McEwen, 1994). Así, por ejemplo, en un estudio con 
mujeres que esperaban para operarse de un posible cán
cer de pecho, el grado de estrés era menor en quienes se ha
bían convencido de pensar en su problema de determinada 
forma. Quienes se habían autoconvencido de que posi
blemente no tendrían cáncer, de que seguramente sus ora
ciones tendrían respuesta, o de que era contraproducente 
preocuparse por ello, experimentaron menos estrés (Katz 
e ta l, 1970).

Desde la perspectiva de la ciencia psicológica, la con
tribución fundamental del descubrimiento de Selye de la 

respuesta al estrés fue que ofreció un 
mecanismo por el cual los factores psi
cológicos pueden influir en la enfer

medad física. Todos los estímulos estresantes psicológicos 
habituales (por ejemplo, perder el trabajo, preparar un 
examen, acabar una relación) se relacionan con niveles 
devados de glucocorticoides, adrenalina y noradrenalina; 
éstos, a su vez, intervienen en muchas 
enfermedades físicas (Salovey et a l,
2000). Por ejemplo, el miedo o estrés 
previo a una intervención quirúrgica se 
ha relacionado con una recuperación 
posquirúrgica más lenta, incluidos re
trasos en la curación de las heridas 
(Kiecolt-Glaser et a l, 1998).

EN EL CD

En el módulo^ 
Visita a un 
Laboratorio de 
Psicología Clínica 
Especial aparece 
un laboratorio 
especializado en 
estrés y salud.

FIGURA 17.8 El enfoque de los dos sistemas de la 
respuesta de estrés.

La relación entre el miedo crónico, el estrés y la enfer
medad es fácilmente observable en animales bajo estrés 
por subordinación. Aparentemente todos los mamíferos, 
en especial particular los machos, experimentan miedo de 
sus congéneres (miembros de la misma ^ j  
especie) en determinados momentos (
de la vida. Cuando la amenaza de los ^ --------------------- -I
congéneres se convierte en un hecho cotidiano de la vida 
diaria, el resultado es el estrés po r subordinación. El es
trés por subordinación se estudia más fácilmente en espe
cies sociales que forman jerarquías de dominancia estables 
(ordenes a picotazos). ¿Qué cree que les ocurre a los roe
dores subordinados machos que son atacados continua
mente por machos más dominantes? Muchos estudios 
(véase Blanchard et al, 1993; Delvile, Melloni y Ferris, 1998) 
han mostrado que los animales expuestos a estrés por sub
ordinación es más probable que ataquen a los jóvenes, que 
tengan los testículos más pequeños, que tengan un ciclo vi
tal más corto y que tengan bajos niveles de testosterona y 
elevados de corticosterona (un glucocorticoide).
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Estrés y úlceras gástricas
El estrés se ha relacionado desde hace años con el de
sarrollo de úlceras gástricas. Las úlceras gástricas son le

siones dolorosas de las paredes del 
estómago y del duodeno, que en casos 
extremos pueden ser mortales. Sola

mente en EE. UU. cada año se informa de medio millón 
de nuevos casos (véase Livingstone y Guth, 1992). Las úl
ceras gástricas se dan en mayor medida en personas que 
viven en situaciones estresantes, y los estímulos estresan
tes (por ejemplo, reclusión en un tubo de inmovilización 
durante algunas horas) pueden producir úlceras en algu
nos animales de laboratorio.

Durante décadas, las úlceras gástricas se han conside
rado el prototipo de enfermedad psicosomática (la enfer
medad física sobre la que hay pruebas indiscutibles de una 
causa psicológica). Sin embargo, todo esto pareció cambiar 
cuando se informó de que las úlceras gástricas están pro
vocadas por bacterias. Efectivamente, se ha reivindicado 
que las bacterias causantes de úlcera (Helicobacter pylori) 
son las responsables de todos los casos de úlcera gástrica, 
excepto los provocados por agentes antinflamatorios no es- 
teroideos, como la aspirina (Blaser, 1996). Esto pareció 
descartar el estrés como un factor causal en las úlceras 
gástricas, si bien un estudio cuidadoso de los datos que 
existen sugiere algo distinto (Overmier y Murison, 1997).

Los datos no desmienten que la H. pylori dañe la pared 
del estómago o que el tratamiento de las úlceras gástricas 
con antibióticos ayude a muchas de las personas que las pa
decen. Sin embargo, los datos sí que indican que la infec
ción por H. pylori por sí misma es insuficiente para 
producir el trastorno en la mayoría de las personas. Si bien 
es cierto que la mayoría de los pacientes con úlcera gástrica 
presentan signos de infección por H. pylori, también los 
presentan el 75 por ciento de los sujetos de control sanos. 
Asimismo, aunque es cierto que los antibióticos mejoran 
la situación de muchos pacientes con úlcera gástrica, tam 
bién mejoran con tratamiento psicológico—y lo consiguen 
sin que se reduzcan los signos de infección por H. pylori—. 
Aparentemente, existe otro factor que aumenta la vulne
rabilidad de la pared del estómago a sufrir daños por la H. 
pylori yes muy probable que este factor sea el estrés.

Psiconeuroinmunología: estrés, sistema 
¡nmunitario y encéfalo
Con el descubrimiento de que el estrés puede reducir la re
sistencia de una persona a las infecciones, se produjo un 
avance fundamental en el estudio del estrés y la salud. Este 

hallazgo tuvo una gran repercusión en 
el campo de la psicología, debido a que 
mostró que el estrés podía desempeñar 

un papel en las enfermedades infecciosas, que hasta ese 
momento se habían considerado «estrictamente físicas».

Las repercusiones teóricas y clínicas del descubrimiento 
de que el estrés puede aum entar la vulnerabilidad a las in 
fecciones fueron tan grandes que llevaron a principios de 
la década de los años ochenta a la aparición de un nuevo 
campo de investigación psicobiológica. Este campo es el de 
la psiconeuroinmunología — el estudio de las interaccio
nes entre los factores psicológicos, el sistema nervioso y el 
sistema inm unitario— . La investigación psiconeuroin- 
munológica será el centro de este subpartado, pero en pri
mer lugar, empezamos con una introducción al sistema 
inmunitario.

Sistem a Inm unitario Los microrganismos de todo 
tipo se deleitan en el clima cálido, húmedo y nutritivo de 
nuestro organismo (véase Ploegh, 1998). El sistema in- 
m unitario impide que el organismo se vea abrumado por 
estos invasores. Antes de que pueda tom ar medidas con
tra un microorganismo invasor, el sistema inmunitario 
debe tener algún mecanismo que le permita distinguir las 
células extrañas de las células del organismo. Esta es la 
razón por la que los antígenos —proteínas de la superfi
cie de la célula que la identifican como propia o extraña— 
desempeñan un papel fundamental en las reacciones in- 
munitarias específicas (véase Matzinger, 2002; Medzhitov 
y Janeway, 2002).

Las barreras del sistema inmunitario 
ante la infección son de dos tipos (véase 
Banchereau, 2002). En prim er lugar, 
existen barreras inespecíficas: barreras que actúan de un 
modo general y rápido contra la mayoría de los invasores. 
Estas barreras incluyen las membranas mucosas, que des
truyen muchos microrganismos extraños y la fagocitosis 
—proceso mediante el cual los fagocitos (células especiali
zadas del organismo) consumen y destruyen los micror
ganismos extraños y los desechos (véase la Figura 17.9).

En segundo lugar, hay barreras específicas: barreras 
que actúan concretamente contra determinadas tensio
nes producidas por los invasores. Las barreras específicas 
son de dos tipos — unas mediadas por células y otras m e
diadas por anticuerpos—  y son defendidas por diferentes 
clases de linfocitos. Los linfodtos son unos glóbulos blan
cos especializados que se producen en la médula ósea y se 
almacenan en el sistema linfático. La inmunidad mediada 
por células está dirigida por las células T (linfocitos T); la 
inmunidad mediada por anticuerpos está dirigida por 
las células B (linfocitos B).

La reacción inmunitaria mediada por células comienza 
cuando un macròfago —un tipo de fagocito grande—  in
giere un microorganismo extraño. Entonces, el m acrò
fago sitúa los antígenos del microorganismo en la 
superficie de su membrana celular, lo que atrae a las célu
las T (véase la Figura 17.10). Cada célula T tiene dos tipos 
de receptores en su superficie, unos para moléculas que 
normalmente se encuentran en la superficie de los ma-
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FIGURA 17.9 Fagocitosis: un macròfago sigue la pista 
y destruye una bacteria.

crófagos y de otras células del organismo, y otros para un 
antígeno extraño concreto. Existen millones de receptores 
diferentes para antígenos extraños en las células T, pero 
cada célula T solamente tiene un tipo de receptor y sólo hay 
algunas células T con cada tipo de receptor. Una vez que 
el microorganismo ha sido ingerido y sus antígenos se han 
ecpuesto, una célula T con un receptor para el antígeno ex
traño se une a la superficie del macròfago infectado, que 
inicia una serie de reacciones (Grakoui e ta l , 1999; Malis- 
sen, 1999). Entre estas reacciones está la multiplicación de 
la célula T unida, creándose nuevas células T con el re
ceptor concreto necesario para destruir todos los invaso
res que contengan los antígenos de ese tipo y todas las 
células del organismo que hayan sido infectadas por los in 
vasores.

La reacción inmunitaria mediada por anticuerpos co
mienza cuando una célula B se une a un antígeno extraño 
para el que tiene un receptor adecuado. Esto provoca la 
multiplicación de la célula B y la síntesis de una forma letal 
de sus moléculas receptoras. Estas moléculas receptoras le
tales, denominadas anticuerpos, se liberan en el líquido in- 
tracelular donde se unen a los antígenos extraños y 
destruyen o desactivan a los microrganismos que los po
seen. Durante este proceso también se crean células B de 
memoria para el antígeno concreto; estas células tienen una 
vida larga y aceleran la inmunidad mediada por anticuer
pos si el mismo organismo produce una infección poste
rior (véase Ahmed y Gray, 1996).

En la Figura 17.10 se ilustra la inmunidad mediada 
por células y la inmunidad mediada por anticuerpos. La 
primera vez que un antígeno extraño concreto se reconoce 
dura varios días en ambos procesos, pero las respuestas a 
las invasiones posteriores de microrganismos con el mismo 
antígeno son mucho más rápidas gracias a las células T y 
B de memoria. A esto se debe que la inoculación (inyección 
de una pequeña muestra de un microorganismo infec
cioso en sujetos sanos) sea a menudo una medida pre
ventiva efectiva contra los efectos de una infección 
posterior.

Esta descripción de la función del sistema inmunitario 
puede resultar un tanto compleja si el lector no ha estu
diado anteriormente sobre dicho sistema. Sin embargo, es 
necesario darse cuenta de que la descripción precedente 
está muy simplificada. La función inmunitaria es extre
madamente compleja y esta complejidad desempeña un 
im portante papel en la discusión que se desarrollará a 
continuación.

¿Qué efecto ejerce el estrés sobre la función In- 
m unltaria? Generalmente se cree que el estrés altera la 
función inmunitaria. Así se lo habrá oído a miembros de 
su familia, amigos e incluso médicos.
Pero, ¿es esto cierto? A estas alturas del 
libro estoy seguro que usted reconoce 
que las creencias populares no son necesariamente verda
deras: que el criterio último de verdad es la evidencia em 
pírica, no la opinión popular.

La siguiente aproximación entorno a la relación entre 
el estrés y la función inmunitaria está basada en un meta- 
nálisis realizado por Segerstrom y Miller (2004). ¿Qué es 
un metanálisis? Un metanálisis es un estudio que analiza 
y combina resultados de un grupo de estudios anterior
mente publicados. Por ejemplo, el metanálisis de Segers
trom y Miller es un análisis combinado de más de 300 
estudios empíricos que versan sobre la relación entre el es
trés y el sistema inmunitario en seres humanos, publica
dos desde la llegada de la psiconeuroinmunología. En 
pocas palabras, los hallazgos de Segerstrom y Miller son ac
tualmente la última palabra en esta materia.

Una de las contribuciones más importantes del m eta
nálisis de Segerstrom y Miller es que sus resultados han re
conciliado las aparentes incom patibilidades entre los 
hallazgos de la investigación psiconeu- 
roinmunológica y los principios de la 
psicología evolucionista. Prácticamente 
todos los organismos encuentran muchos estímulos es
tresantes a lo largo de su vida, y resulta difícil discernir 
cómo una respuesta no adaptativa al estrés, como una al
teración en la función inmunitaria, puede haber evolu
cionado —o puede haber perdurado si fue creada por un 
accidente genético o como un «spandrel» (un subproducto 
no adaptativo de un cambio evolutivamente adaptativo).
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Inmunidad mediada por células

Antígeno Macròfago Célula T E S x .  4 ? £ m 3 tíiS
Mcrorganismo Receptor •  y *
Los macrófagos ingieren el 
microrganismo y presentan su 
proteína en sus membranas 
celulares.

Las células T con un receptor 
apropiado se unen al macròfago.

Las células T ligadas proliferan y se 
convierten en una forma que destruye 
las células del cuerpo que han sido 
infectadas por el microrganismo.

Inmunidad mediada por anticuerpos

Célula B

Antígeno Microrganismo

Los antígenos extraños son 
¡gados por las células B con un 
receptor apropiado.

&
« § »

Las células B se replican y se 
convierten en una forma que libera 
anticueipos frente al antígeno.

Los anticuerpos se unen a los 
antígenos y destruyen o desactivan 
el microrganismo.

FIGURA 17.10 Barreras específicas a la infección: inmunidad mediada por células e inmunidad mediada por anticuerpos. En la 
inmunidad mediada por células, los microrganismos o células del cuerpo que han sido invadidos son destruidos por las células T; 
en la inmunidad mediada por anticuerpos, los microrganismos son destruidos por anticuerpos producidos por las células B.

Segerstrom y Miller hallaron que los efectos el estrés 
sobre la función inmunitaria dependía del tipo de estrés. 
Así, encontraron que estímulos estresantes agudos o bre
ves (por ejemplo, aquellos que duran menos de 100 mi
nutos, como hablar en público, competiciones de atletismo 
o conciertos de música) realmente producían mejoras en 
la función inmunitaria. Como es lógico, las mejoras en la 
función inmunitaria a raíz del estrés agudo se daban prin
cipalmente en barreras no específicas, las cuales pueden 
formarse rápidamente. Por el contrario, los estímulos es
tresantes crónicos (aquellos que duran mucho tiempo), 
como cuidar de un familiar con demencia, ser discapaci
tado, o no tener empleo, alteraban de forma dramática 
procesos más complejos del sistema inmunitario.

¿Cómo Influye el estrés en la función Inmunitaria?
Los mecanismos mediante los cuales el estrés influye sobre 
la función inmunitaria han sido muy difíciles de especifi
car ya que existen muchas alternativas (véase Dustin y

Colman, 2002). El estrés produce una gran cantidad de 
cambios en el cuerpo a través de sus efectos sobre el sis
tema hipofisario-suprarrenal y sobre el sistema sim pá
tico; y hay una innumerable cantidad de mecanismos por 
los que ambos sistemas pueden influir sobre la función 
inmunitaria. Por ejemplo, tanto las células T como las cé
lulas B tienen receptores para los glucocorticoides; y los 
linfocitos tienen receptores para la adrenalina, la nor- 
adrenalina y los glucocorticoides. Además, muchos neu- 
ropéptidos secretados por las neuronas son tam bién 
secretados por las células del sistema inm unitario. En 
cambio, se ha hallado que las atocinas, un tipo de sustan
cias químicas señalizadoras de las que tradicionalmente se 
pensaba que solo eran producidas por las células del sis
tema inmunitario, también se producen en el sistema ner
vioso (Salzet, Vieau y Day, 2000). En pocas palabras, los 
mecanismos fisiológicos por los que el sistema nervioso y 
el sistema inmunitario pueden interactuar son innum e
rables.
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Es importante no olvidar que existen medios compor- 
tamentales por los que el estrés puede alterar la función in- 

munitaria. Por ejemplo, las personas 
bajo intenso estrés a menudo cambian 
sus pautas de alimentación, ejercicio, 

sueño y consumo de drogas, todo lo cual puede alterar la 
función inmunitaria.

¿Altera el estrés la sensibilidad a la enfermedad In
fecciosa? En sujetos humanos ha sido muy difícil pro
bar inequívocamente que el estrés causa una mayor 
vulnerabilidad a enfermedades infecciosas. Una razón para 

esta dificultad es que sólo se pueden 
realizar estudios correlaciónales. M u
chos estudios han informado acerca de 

correlaciones positivas entre estrés y enfermedad en seres 
humanos; por ejemplo, en un estudio realizado con estu
diantes hallaron que éstos referían más infecciones respi
ratorias durante los exámenes finales (Glaser e ta l,  1987) 
Sin embargo, las interpretaciones de dichas correlaciones 
no son tan directas: puede que los sujetos informasen 
tener mayor malestar durante periodos de estrés porque te
nían la expectativa de estar más enfermos, porque su ex
periencia de enfermedad durante periodos de estrés sea 
más displacentera, o porque el estrés provocaba cambios 
en su conducta de forma que se incrementaba la vulnera
bilidad a la infección.

Otra razón por a que ha resultad difícil demostrar que 
el estrés produce aumentos en la vulnerabilidad a enfer
medades infecciosas es que los efectos adversos del estrés 
sobre la función inmunitaria no se reflejan necesariamente 
en mayor enfermedad. Existen tres razones por las cuales 
descensos específicos en la función inmunitaria pueden no 
reflejarse en incrementos en enfermeddes infecciosas: ( 1) 
El sistema inmunitario parece tener muchos com ponen
tes reiterativos; así, la alteración de uno de ellos puede 
tener muy poco o ningún efecto en la vulnerabilidad a la 
infección. (2) En sujetos jóvenes sanos, los que se suelen 
utilizar en la mayoría de investigaciones psiconeuroin- 
munológicas, los cambios en la función inmunitaria pro
ducidos por el estrés duran demasiado poco como para 
tener efectos sustanciales en la probabilidad de infección. 
(3) Los descensos en algunos aspectos de la función in
munitaria puede inducir incrementos compensatorios en 
otros.

Pese a las dificultades para demostrar en los seres hu
manos una conexión causal entre el estrés y las enferme
dades infecciosas, actualmente parece que hay pruebas 
irrefutables de dicha conexión. Afortunadamente la in 
vestigación sobre el estrés, la función inmunitaria y las 

enfermedades infecciosas en seres hu
manos se completa con los resultados 
de la investigación con animales de la

boratorio. Varios experimentos controlados realizados en 
animales de laboratorio han demostrado convincente

mente que la exposición crónica a estímulos estresantes 
puede efectivamente alterar la función inmunitaria y au
mentar la vulnerabilidad a la infección ( véase Ben-Eliyahu 
et al., 2000; Quan et a l , 2001). Tomados en conjunto, los 
estudios correlaciónales en seres humanos y los experi
mentos en animales de laboratorio han proporcionado 
un fuerte apoyo a los principios básicos de la psiconeu- 
ro inmunología.

Experiencia temprana de estrés
La exposición temprana a niveles intensos de estrés puede 
tener una diversidad de efectos adversos en el desarrollo fu
turo. Los niños que han sufrido maltrato u otro tipo de es
trés grave manifiestan una serie de anomalías cerebrales y 
del sistema endocrino (Teicher, 2002; Teicher et al-, 2003). 
Como se verá en el siguiente capítulo, se considera que al
gunos trastornos psiquiátricos son resultado de la inter
acción entre la vulnerabilidad heredada a un determinado 
trastorno y la exposición temprana a altos niveles de estrés. 
Puesto que en algunos casos la exposición tem prana al es
trés aumenta la intensidad de las subsiguientes respuestas 
de estrés (por ejemplo, aumento de la secreción de gluco- 
corticoides en respuesta a estímulos estresantes), dicha 
exposición suele también amplificar los efectos adversos de 
los subsiguientes estímulos estresantes.

Es importante entender que el plazo del desarrollo du
rante el cual el estrés temprano puede afectar de forma crí
tica el desarrollo neural y endocrino comienza antes del 
nacimiento. Muchos experimentos han 
demostrado los efectos adversos del es
trés prenatal en animales de laborato
rio. En estos experimentos sobre estrés prenatal se expone 
a las hembras preñadas a estímulos estresantes y a conti
nuación se evalúan los efectos adversos a dicha exposición 
que aparecen en su prole (véase Avishai-Eliner et a l,  2002; 
Kofman, 2002; Maccari et a l , 2003).

Una línea de investigación especialmente interesante 
acerca del papel de la experiencia temprana en el desarro
llo de la respuesta de estrés, es aquella que se inició al ob
servar que la manipulación por parte de los investigadores 
de las crías de rata durante unos minutos al día durante las 
primeras semanas de vida tenía un serie de efectos (pro
motores de la salud) saludables (vease Sapolski, 1997). La 
mayoría de estos efectos parecían ser d  resultado de un des
censo en la magnitud de la respuesta de estrés ante estí
mulos estresantes de las crías manipuladas. Cuando eran 
adultas, aquellas ratas que habían sido manipuladas al ser 
crías presentaban aumentos menores en los niveles de glu- 
cocorticoides en respuesta a los estímulos estresantes (vease 
Francis y Meaney, 1999). Parecía sorprendente que tan 
solo unas pocas horas de manipulación temprana pudiera 
tener esos efectos tan significativos y duraderos. De hecho, 
los datos apoyan una interpretación alternativa.
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SP lEXPLO ; E SU CER BR
Este capítulo, está a punto de cambiar su enfoque: los aparta
dos siguientes se centran en aquellas estructuras del encéfalo 
que median la experiencia de la emoción. Acorde a ello, este 
es un momento adecuado para hacer una pausa y que el lec
tor examine su cerebro con el fin de comprobar si ha retenido

la información introductoria sobre la emoción, el miedo y el es
trés. Complete los siguientes espacios en blanco con el término 
apropiado. Las respuestas correctas se presentan en la parte in
ferior de esta página. Antes de seguir adelante, revise los datos 
relacionados con sus errores y omisiones.

1 . La teoría de que la experiencia subjetiva de la emoción 
es desencadenada por las respuestas del SNA se 
denomina teoría de_________________________ .

2. El conjunto de respuestas agresivas que se observa en 
los animales a quienes se les ha extirpado la corteza 
cerebral se conoce como_________________________ .

3. En el anillo límbico, entre la amígdala y el trígono 
cerebral se encuentra_________________________ .

4. Una sonrisa de Duchenne, pero no así una sonrisa
fingida, implica la contracción de________________________ .

5. La agresión que dirige el macho alfa de una colonia al 
macho intruso se califica como agresión________________.

6. El objetivo más frecuente de los ataques defensivos de la 
rata es de la rata agresora.

7. La testosterona aumenta la agresión___________________ .
8. Los glucocorticoides se liberan en la

_________________________ como parte de la respuesta de
estrés.

a  Los factores estresantes aumentan la liberación de 
adrenalina y noradrenalina por parte de la

10. Cuando las amenazas de los congéneres se convierten 
en una circunstancia constante de la vida cotidiana, el 
resultado es_________________________ .

11. El estudio de las interacciones entre tos factores 
psicológicos, el sistema nervioso, y el sistema inmunitario 
se llama_________________________ .

12. Las células T las células B participan en las reacciones 
mediadas por células y las reacciones

13. Al llegar a ser adultas, las ratas que han sido acicaladas 
en grado sumo por sus madres cuando eran crías 
manifiestan una disminución de_______________________

14. En animales de laboratorio, se ha demostrado que el
estrés reduce el tamaño de las________________________
del hipocampo y bloquea_________________________ .

Liou y colaboradores (1997) hallaron que las madres de 
crías de rata manipuladas las acicalan más (mediante la
midos) e hipotetizaron que los efectos saludables de la 
manipulación temprana podría resultar del acicalamiento 
extra, más que de la manipulación por sí misma. Confir
m aron esta hipótesis m ostrando que las crías que no 
habían sido manipuladas pero que recibían mucho acica
lamiento de sus madres desarrollaban el mismo patrón de 
incrementos de secreción de glucocorticoides que se podía 
observar en las crías manipuladas. La disminución de los 
niveles de glucocorticoides parece ser una consecuencia 
del aumento de la retroalimentación negativa resultante del 
aumento en el número de receptores de glucocorticoides 
en el hipocampo.

En general, la separación temprana de las crías de rata 
de sus madres parece que tiene efectos opuestos a los altos 
niveles de acicalamiento temprano (vease Cirulli, Berry y 
Alleva, 2003; Pryce y Feldon, 2003; Rhees, Lephart y Elia- 
son, 2001). Aquellas ratas a las que se separa de sus madres 
durante la infancia, desarrollan cuando son adultas incre
mentos en las respuestas comportamentales y horm ona
les al estrés.

Aquellas ratas madres que son más reactivas al estrés 
proporcionan un peor cuidado maternal a su prole. Este 
pobre cuidado tiene efectos adversos duraderos en las res
puestas de estrés de la prole (Meaney,
2001). Piénsese en el significado de esta 
secuencia de eventos: constituye un  
mecanismo no genético por el cual tendencias com porta- 
mentales se pueden transmitir de generación en generación.

Estrés e hipocampo
Muchos de los estudios que se han centrado en los efectos 
del estrés sobre el cerebro han sugerido que el hipocampo 
es especialmente sensible a los efectos inducidos por el es-
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trés. La razón de dicha sensibilidad puede ser debida a la 
gran cantidad de receptores para los glucocorticoides pre
sentes en el hipocampo (véase McEwen, 2000a).

En varias especies de animales de laboratorio se han ob
servado dos efectos específicos del estrés sobre el hipo
campo (McEwen, 2000a). Por un lado, las dendritas de las 
--------------------  células piramidales se acortan y pre

sentan menos ramificaciones, y por
  otro se reduce el ritmo de la neurogé-
nesis adulta de las células granulares tras periodos de ex
posición al estrés.

El estudio de los efectos del estrés sobre el hipocampo 
es de gran relevancia dada su posible implicación en los 
problemas psiquiátricos relacionados con el estrés. Así, son 
de destacar cinco importantes hallazgos. Primero, que los 
efectos del estrés sobre el hipocampo parecen estar media-

—--------------- dos por incrementos, inducidos por el
j estrés, en la secreción de corticoeste-

' '  roides -estos efectos pueden bloquearse
mediante la extirpación de la corteza suprarrenal (Tanapat 
e t a L y  2001) y se pueden producir mediante inyecciones de 
corticoestroides (McEwen, 2000a). Segundo, que incluso 
periodos de estrés que duren unas pocas horas pueden 
producir cambios estructurales en el hipocampo que duren

meses, o más (Kim y Diamond, 2000). Tercero, que los es
tímulos estresantes naturales (por ejemplo, el miedo hacia 
un coespecífico dominante o un depredador) tienden a 
producir más patologías en el hipocampo que los estímu
los estresantes artificiales (por ejemplo, la contención fí
sica). Cuarto, que los efectos del estrés sobre el hipocampo 
son lo suficientemente potentes como para producir cam
bios en la conducta mediada por la actividad del hipo
campo (por ejemplo, el rendimiento en un laberinto radial). 
Y quinto, que los efectos del estrés sobre el hipocampo 
tienden a ser mayores en los machos. Falconer y Galea 
(2003) hallaron que en las ratas macho se producían efec
tos inducidos por el estrés sobre la neurogénesis del hipo
campo mientras que en las hembras esto no ocurría —la 
explicación a estas diferencias de género puede hallarse en 
que el estradiol interviene en la neurogénesis en adultos 
(Ormerod y Galea, 2001) y en la recuperación del daños ce
rebral (Garcia-Segura, Azcoitia y DonCarlos, 2001)— .

Aunque se están realizando progresos alentadores, la in
vestigación sobre los efectos negativos del estrés sobre el 
cerebro se encuentra en sus etapas iniciales. Las implica
ciones que su investigación tiene para un mejor conoci
miento de los trastornos psiquiátricos inducidos por el 
estrés son enormes.

Miedo condicionado

Durante la década pasada, la mayoría de la investigación 
sobre los mecanismos neurales de la emoción se ha cen
trado en el estudio del miedo condicionado, especialmente 
en ratas. El miedo condicionado consiste en la formación 
de una respuesta de miedo ante un estimulo que previa
mente era neutro (el estímulo condicional) presentándolo, 
convencionalmente en varias ocasiones, antes de la adm i
nistración de un estímulo aversivo (el estímulo incondi
cional). El miedo condicionado ha sido el método preferido 
para estudiar el miedo porque con este método la fuente 
de miedo nunca es ambigua (el estímulo incondicional) y 
porque la respuesta de miedo se puede estudiar sistemá
ticamente (véase Maren, 2001).

En el experimento habitual de condicionamiento de 
miedo, el sujeto, normalmente una rata, oye un tono (es
tímulo condicional) y luego recibe una descarga eléctrica 
leve en sus patas (estímulo condicional). Después de va
rios emparejamientos entre el tono y la descarga eléctrica, 
la rata responde al tono con diversas conductas defensivas 
(por ejemplo, inmovilización y aumento de la vulnerabi
lidad al sobresalto) y respuestas del sistema nervioso sim 
pático (por ejemplo, aumento del ritmo cardiaco y de la 
presión arterial). LeDoux y sus colaboradores han elabo
rado un mapa de los mecanismos neurales que median este

tipo de miedo condicionado auditivo (véase LeDoux, 
2000a, 2000b).

Amígdala y miedo condicionado
LeDoux y sus colaboradores comenzaron a investigar los 
mecanismos neurales del miedo condicionado auditivo 
provocando lesiones en las vías auditi
vas de ratas. Descubrieron que las le
siones bilaterales del núcleo geniculado 
medial (el núcleo de transmisión auditiva del tálamo) im
pedían el miedo condicionado a un tono, pero que las le
siones bilaterales de la corteza auditiva no lo impedían. 
Esto indicaba que para que se produzca el miedo condi
cionado es necesario que las señales provocadas por el 
tono lleguen al núcleo geniculado medial, pero no a la 
corteza auditiva. Asimismo, indicaba que había una vía 
desde el núcleo geniculado medial a o tra estructura, que 
no era la corteza auditiva, que desempeñaba un papel fun
damental en el miedo condicionado. Se demostró que esta 
vía era la que va del núcleo geniculado medial a la amíg
dala. Las lesiones de la amígdala, como las lesiones del nú
cleo geniculado medial, impiden el miedo condicionado. 
La amígdala recibe entradas de todos los sistemas senso-
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ríales, y se piensa que es la estructura donde se aprende y 
se mantiene el significado emocional de las señales senso
riales.

Existen varias vías que transmiten señales de la amíg
dala a las estructuras que controlan las diversas respues
tas emocionales. Por ejemplo, una vía que va a la sustancia 
gris periacueductal del encéfalo medio provoca respuestas 
defensivas (véase Bandler y Shipley, 1994), mientras que 
o tra vía que va al hipotálamo lateral provoca respuestas 
simpáticas.

El hecho de que las lesiones de la corteza auditiva no 
alteren el miedo condicionado a tonos simples no significa 
que la corteza auditiva no intervenga en el condiciona
miento auditivo del miedo. Existen dos vías que van del nú
cleo geniculado medial a la amígdala: una directa, que ya 
hemos visto, y una indirecta, que se proyecta a través de la 
corteza auditiva (Romanski y LeDoux, 1992). Ambas vías 
pueden mediar el miedo condicionado o a sonidos simples; 
si se destruye solamente una de ellas, el condicionamiento 
se produce de modo normal. Sin embargo, solamente la vía 
cortical es capaz de mediar el condicionamiento de miedo 
a sonidos complejos (Jarrell et al., 1987).

En la Figura 17.11 se ilustra el circuito cerebral en el 
que, se piensa, se basa el miedo condicionado a los estí
mulos auditivos condicionales (véase LeDoux, 1994). Las 
señales auditivas que provienen del núcleo geniculado m e
dial del tálamo llegan a la amígdala, bien directamente, 
bien a través de la corteza auditiva. En la amígdala se eva

lúa la importancia emocional del sonido en función de las 
experiencias previas con el mismo, y entonces la amígdala 
activa los circuitos oportunos de respuesta simpática y de 
conducta en el hipotálamo y la sustancia gris periacue
ductal, respectivamente.

Anatomía de la amígdala: comentarlo 
general
Probablemente el apartado previo haya dejado al lector con 
la impresión de que la amígdala es una estructura cerebral 
unitaria, pero no es así. De hecho es un grupo de muchos 
núcleos, al que normalmente se designa como complejo 
amigdalino. La amígdala está compuesta por una docena 
o más de regiones, que a su vez se dividen en subregiones. 
Cada una de estas subregiones es estructuralmente distinta 
de las otras y tiene diferentes conexiones. Para hacer las 
cosas aún más difíciles, se puede decir que la anatomía de 
la amígdala es tan compleja que no existe consenso para 
su división en componentes (véase LeDoux, 2000b).

No se preocupe! no se ha incluido 
este subapartado para que se convierta 
en un  experto en la anatom ía de la 
amígdala. Simplemente se pretende que ponga en rela
ción aquello que ha aprendido sobre la amígdala. Hasta el 
momento la evidencia sugiere que la amígdala desempeña 
un  papel fundamental en el miedo condicionado; por ello 
los investigadores se están centrando en el estudio de sus

FIGURA 17.11 Estructuras supuestamente 
mediadoras de las respuestas simpáticas y 
comporta mentales condicionadas por un 
estímulo auditivo.

Tálamo
Núcleo 

geniculado 
medial

RESPUESTA RESPUESTA 
SIMPÁTICA COMPORTAMENTAL
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circuitos internos. Así, se están delimitando las vías por las 
que las aferencias sensoriales que señalan la presencia de 
un estímulo condicional llegan a la amígdala, y se está es
tudiando cómo, mediante condicionamiento, estas afe- 
iencias activan circuitos de la amígdala que activan vías que 
se dirigen a otras estructuras fuera de la amígdala que fi
nalmente producen la respuesta de miedo (véase Marenm, 
1999; Schettino y Otto, 2001)

Miedo condicionado contextual 
e hipocampo
Los ambientes, o contextos, en los que se encuentran los es
tímulos que producen miedo pueden llegar a inducir 
miedo por si mismo. Por ejemplo, si uno se encuentra un 
oso repetidas veces en un camino específico del bosque, el 
camino por sí mismo le dará a uno miedo. El proceso m e
diante el cual contextos benignos llegan a producir miedo
--------------------  mediante su asociación a estímulos

inductores de miedo se denom ina 
miedo condicionado contextual.

El miedo condicionado contextual se ha reproducido 
en condiciones de laboratorio mediante dos formas. La pri
mera se ha realizado mediante el procedimiento conven
cional de miedo condicionado que se ha m ostrado 
anteriormente. Por ejemplo, si una rata recibe de forma re
petida una descarga eléctrica en las patas tras un estímulo 
condicional, como un tono, la rata comenzará a tener 
miedo del contexto condicional (la jaula) así como del 
tono. La segunda se ha realizado mediante un procedí -

miento de miedo condicional contextual en el que se ad
ministran estímulos aversivos en un contexto específico sin 
la presencia de otros estímulos condicionales. Por ejemplo, 
si a la rata se le empiezan a administrar descargas en una 
jaula distinta comenzará a tener miedo de dicha jaula.

Si asumimos que el hipocampo desempeña un papel 
fundamental en los procesos de m em oria para la localiza
ción espacial, es razonable pensar que puede estar impli
cado en el miedo condicionado contextual; y este parece 
ser el caso (véase Antoniadis y McDonald, 2000). Existen 
dos tipos de estudios mediante lesión cerebral en los que 
se implica al hipocampo en el miedo condicionado con
textual. En el primero, la lesión bilateral del hipocampo 
previa al condicionamiento bloquea el desarrollo de la res
puesta de miedo al contexto sin bloquear el desarrollo de 
la respuesta de miedo al estímulo condicional explícito 
(por ejemplo, un tono). En el segundo, la lesión bilateral 
del hipocampo realizada poco después del condiciona
miento bloquea el recuerdo de la respuesta de miedo al 
contexto sin modificar el recuerdo de la respuesta de miedo 
al estímulo condicional explícito.

El estudio del miedo condicionado ha comenzado una 
nueva fase. Éste se ha estudiado en sujetos humanos al 
tiempo que su actividad cerebral se registraba mediante 
RM funcional. Aunque esta línea de investigación se en
cuentra aún en su primera infancia, existen pruebas con
siderables aportadas por dichos estudios de RM funcional 
de que tanto la amígdala como el hipocampo están invo
lucrados en las respuestas de miedo en los seres humanos 
(véase Büchel y Dolan, 2000; Cheng et a l , 2003).

7.5  Mecanismos cerebrales de la emoción en seres humanos

Hasta ahora, en este capítulo, se le han presentado varias 
líneas destacadas en la investigación psicobiológica de la 
emoción. Estas líneas de investigación le han permitido 
dar un vistazo a los mecanismos neurales de la emoción, 
en su mayoría en especies no humanas. Este último apar
tado del capítulo se centra exclusivamente en los meca
nismos cerebrales de la emoción en seres humanos.

La mayoría de estudios sobre los mecanismos cerebra
les de la emoción en seres humanos son de dos tipos: es
tudios neuropsicológicos de los cambios emocionales en 
pacientes con daño cerebral (véase Kolb y Taylor, 2000) y 
estudios de neuroimagen funcional en sujetos sanos (véase 
Dolen y Morris, 2000; Whalen, 1998). El valor de esta in 
vestigación contemporánea reside en que normalmente 
confirma y extiende la investigación realizada en especies 
no humanas. De forma especifica, estos estudios han con
firmado de forma repetida la implicación de la amígdala 
y de la corteza preff ontal en los mecanismos cerebrales de

la emoción en seres humanos —aunque no ha sido así con 
la teoría del sistema límbico (véase LeDoux, 2000b; Calder, 
Lawrence y Young, 2001)— .

Así, el estudio de los mecanismos cerebrales de la em o
ción en seres humanos se encuentra en sus primeros esta
dios. Por consiguiente, la mayoría de los avances han 
servido para descubrir la complejidad del problema más 
que para darle respuestas sencillas. En el siguiente sub- 
apartado se describen tres de dichos avances. Obsérvese 
que en todos los casos han resultado implicados la amíg
dala y la corteza prefrontal (véase Cardinal et a l , 2002).

Estructuras cerebrales específicas 
desempeñan funciones específicas 
en la emoción
Las teorías iniciales sobre los mecanismos neurales de la 
emoción (por ejemplo, la teoría del sistema límbico) se ba
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saban en la premisa de que la actividad de un único circuito 
neural media toda experiencia emocional. Los resultados 
de dos líneas de investigación cuestionan esta premisa (Cal- 
der, Lawrence y Young, 2001). En primer lugar, estructuras 
cerebrales específicas parecen estar involucradas sólo en 
algunas emociones de lo seres humanos; por ejemplo, la 
amígdala parece estar especialmente involucrada en el 
miedo y, hasta cierto punto, en otras emociones negativas 
(Adolphs, 2002; Adolphs, Baron-Cohen y granel, 2002; 
Ohman, 2002). E segundo lugar, encontrar que una es
tructura cerebral específica está involucrada en una única 
emoción no implica que esté implicada en todos los as
pectos de dicha emoción. Por ejemplo, una conducta social 
eficaz depende de la habilidad en percibir (recibir) señales 
sociales emocionales y de la habilidad para mandarlas (emi
tirlas); sin embargo, la amígdala en los seres humanos pa
rece estar más implicada en la percepción del miedo social 
que en su producción. Considérese el siguiente caso.

A la edad de 48 años, S.P. fue inter
venida quirúrgicamente para el tra
tamiento de su epilepsia, extirpán

dosele la amígdala derecha y el tejido adyacente. En 
realidad, se trataba de una lesión bilateral de la amíg
dala, ya que se había lesionado su amígdala izquierda.

Tras la operación, S.P. presentaba un C.I. superior 
a la media y sus capacidades perceptivas eran norm a
les. Especialmente importante era el hecho de que no 
mostraba dificultades para identificar caras u obtener 
información de ellas (p.ej., información acerca de su 
edad o sexo). Sin embargo, S.P. presentó una alteración 
grave posquirúrgica para reconocer expresiones facia
les de miedo y alteraciones menos llamativas para re
conocer expresiones faciales de asco, tristeza y felicidad.

Por lo contrario, S.P. no presentaba dificultades para 
especificar qué emoción debería acompañar a deter
minadas frases. Además, no tenía dificultades a la hora 
de expresar cuando se le pedían varias emociones uti
lizando expresiones faciales (Anderson y Phelps, 2000).

Este caso coincide con informes previos que seña
lan que en los seres humanos la amígdala está especí
ficamente involucrada en la percepción de expresiones 
faciales de emoción, particularm ente las de miedo 
(véase p. ej., Broks et a l , 1998; Calder et a l , 1996). Ya 
que S.P. tenía dañadas otras estructuras aparte de la 
amígdala, no fue posible determinar hasta qué punto 
esas otras lesiones contribuían a sus dificultades para 
percibir expresiones faciales distintas a las de miedo.

El caso de S.P. es similar a los casos de enfermedad de 
Urbach-Wiethe (véase Aggleton y Young, 2000). La enfer
medad de Urbach-W iethe es un trastorno genético que en 
muchas ocasiones produce calcificación (endurecimiento 
por la conversión del carbonato de calcio, el componente 
principal de los huesos) de la amígdala y las estructuras an- 
teromediales adyacentes del lóbulo temporal en ambos 
hemisferios. Se ha encontrado una paciente con enferme
dad de Urbach-Wiethe y con daño bilateral de la amígdala 
que había perdido la capacidad para reconocer las expre
siones faciales de miedo (Adolphs et a l, 1994). De hecho, 
no podía describir situaciones que produjesen miedo o d i
bujar expresiones de miedo pero no presentaba dificulta
des con otras emociones.

Aunque las investigaciones recientes se ha centrado 
en el papel que desempeña la amígdala en el reconoci
miento de expresiones faciales negativas, los sujetos con 
lesión bilateral de la amígdala también presentan dificul
tades a la hora de reconocer una serie de estímulos (p. ej., 
dibujos, paisajes); en especial, aquellos estímulos que los 
sujetos dicen que les gustan menos (Adolphs y Tranel,
1999). También hay pruebas de que la amígdala participa 
en las emociones positivas (véase Hamann e ta l,2002); va
rios experimentos realizados en ani
males no hum anos sugieren que la 
amígdala interviene en el aprendizaje 
del valor provechoso de los estímulos y en la expresión de 
emociones positivas asociadas con tales juicios (Baxter y 
Murray, 2002).

Las investigaciones acerca de la corteza prefrontal tam 
bién han aportado datos empíricos acerca de la implica
ción de estructuras cerebrales específicas en determinadas 
emociones. Por ejemplo, Northoff y sus 
colaboradores (2000) hallaron que la 
región medial y lateral de la corteza 
prefrontal responden de forma distinta a fotos diseñadas 
para provocar emociones diferentes. Los estudios con RM 
funcional indican que las emociones negativas producen 
una elevada activación de la corteza prefrontal medial, 
mientras que las emociones positivas producen una ele
vada activación de la corteza prefrontal lateral.

El hemisferio derecho está más 
implicado que el Izquierdo 
en la emoción humana
La investigación del daño cerebral neuropsicológico per
mite estudiar la lateralización cerebral de la emoción en los 
seres humanos, como también lo hace la neuroimagen 
funcional de todo el encéfalo. Ambos tipos de investigación 
han encontrado como tendencia general una implicación 
en la emoción de las estructuras del hemisferio cerebral de
recho mayor que la del izquierdo. Sin embargo, si existe o 
no una dominancia del hemisferio derecho dependerá de

El caso de S.P., la mujer 
, que no podía sentir miedo
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las estructuras que se consideren y de los aspectos especí
ficos de la emoción en estudio. Considérense las siguien
tes líneas de investigación.

Hay muchos informes sobre la dominancia del hemis
ferio derecho en la percepción de la emoción — tanto m e
diante la expresión facial como mediante la prosodia (tono 
emocional de la voz)— . Sin embargo, esto no significa 
que el hemisferio izquierdo no desempeñe ningún papel 
en la emoción o que todas las estructuras del hemisferio 
derecho desempeñen un mayor papel que sus equivalen
tes del hemisferio izquierdo. Por ejemplo, Kolb y Taylor 

(1998) hallaron que la percepción de la 
emoción mediante expresiones faciales 
se veía dificultada por lesiones tem po

rales derechas, pero no por lesiones temporales izquier
das; m ientras que las lesiones frontales derechas e iz
quierdas producían dificultades equivalentes (véase la Fi
gura 17.12). Asimismo parece que no existen diferencias 
en la contribución de la amígdala derecha e izquierda en 
el reconocimiento de expresiones faciales de miedo (An- 
derson y Phelps, 2002; Zald, 2003).

El estudio de la lateralización en la producción de ex
presiones emocionales nos aporta una historia igualmente 
compleja: si existe o no una dominancia del hemisferio de
recho dependerá de la parte del hemisferio que se haya 
considerado. Por ejemplo, aunque hay una dominancia 
general del hemisferio derecho en la producción de ex
presiones faciales emocionales, se ha hallado que las le
siones frontales derechas e izquierdas tienen u n  efecto 

equivalente sobre las dificultades para 
dichas expresiones (Kolb y Taylor, 
2000).

Un estudio realizado sobre las expresiones emociona
les también sugiere una dominancia general del hemisfe

rio derecho en la producción de expresiones emocionales 
faciales. Parece que las expresiones faciales se desarrollan 
antes y son de mayor magnitud en el 
lado izquierdo de la cara, cuyo control 
depende del hemisferio derecho. Esta 
misma asimetría de las expresiones faciales se ha encon
trado en macacos (Hauser, 1993) (véase la Figura 17.13).

Diferencias individuales 
en los mecanismos neurales 
de la emoción
A diferencia de aquellas zonas del cerebro que desempe
ñan fundamentalmente papeles sensoriales y motores, las 
zonas que están involucradas en la emoción parecen variar 
sustancialmente de unas a otras personas. Esto hace que la 
búsqueda de los mecanismos neurales de la emoción sea 
muy complicada. Consideremos dos líneas de investigación 
y un estudio de caso que ilustran las diferencias indivi
duales en la organización de los mecanismos neurales de 
la emoción.

En prim er lugar, Adolphs y su colaboradores (1999) 
examinaron la capacidad de nueve pacientes neuropsico- 
lógicos con lesión bilateral de la amígdala para identificar 
correctamente las expresiones faciales 
de la emoción. Como han señalado 
otros investigadores, estos autores ha
llaron que, tomado en conjunto, el grupo de pacientes 
presentaba dificultades en la identificación de expresiones 
faciales de miedo. Sin embargo, se encontraron diferencias 
significativas entre los sujetos: algunos también presenta
ban dificultades a la hora de identificar otras emociones 
negativas, pero dos no mostraron en absoluto ninguna 
dificultad para identificar expresiones faciales. Además las

Grupo Con lesión 
de en el hemisferio 

referencia izquierdo

Con lesión 
en el hemisferio 

derecho

FIGURA 17.12 Capacidad de los 
sujetos del grupo de referencia y de 
pacientes con daño cortical para emparejar 
fotografías de caras basándose en la 
expresión. (Modificado de Kolb y Taylor, 1988.)
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FIGURA 17.13 Ilustración en secuencias 
de una mueca de miedo en un macaco de la India [rhesus 
monkey\ (reproducido con autorización de Hauser, 1993). 
Obsérvese que la expresión comienza en el lado izquierdo 
y alcanza su mayor magnitud en ese lado, lo que sugiere 
que el lado derecho es dominante en cuanto a la expresión 
faciaL

imágenes de RM estructural revelaron que estos dos suje
tos tenían una lesión total y bilateral de la amígdala. Estu
dios posteriores de estos dos sujetos m ostraron que, 
además de no tener dificultades a la hora de identificar ex
presiones faciales de la emoción, tampoco tenían dificul
tades a la hora de juzgar la sim ilitud entre pares de 
expresiones emocionales (Hamann y Adolphs, 1999).

En segundo lugar, Canli y sus colaboradores (2001) 
utilizaron RM funcional para comparar las reacciones de 
sujetos sanos con altas puntuaciones 
en extraversión y sujetos sanos con altas 
puntuaciones en neurotidsmo. Estas 
dos dimensiones de la personalidad se seleccionaron por 
su estrecha relación con la emoción —las personas con 
altas puntuaciones en la escala de extraversión tienden a 
tener reacciones emocionales positivas; las personas con 
altas puntuaciones en la escala de neurotidsm o tienden a 
tener reacciones emocionales negativas— . Así, hallaron 
que la reactividad de varias zonas del cerebro a imágenes 
placenteras estaba correlacionada con el grado de extra
versión; y que la reactividad a imágenes negativas se rela
cionaba con el grado de neurotidsm o. En particular, 
aunque todos los sujetos presentaron un aumento de ac
tividad en la amígdala cuando vieron caras atemorizadas, 
sólo los extravertidos presentaron un aumento de la acti
vidad en la amígdala cuando vieron caras de felicidad 
(Canli e t a l y  2002). El hallazgo de que el cerebro de per
sonas con distintas personalidades reacciona de forma d i
ferente a los estímulos emocionales sugiere que los 
esfuerzos por identificar las reacciones cerebrales a los es
tímulos emocionales deben considerar las diferencias in 
dividuales de los sujetos.

El siguiente caso clínico pone fin a este capítulo, enfa
tizando que los mecanismos cerebrales de la emoción d i
fieren entre las personas. Por suerte, las reacciones de 
Charles Whitman a la lesión cerebral son atípicas.

El caso de Charles Whitman, 
el francotirador de la torre 
de Texas

Tras alm orzar con su m ujer y su  m adre Charles 
Whitman se fue a casa y escribió un carta de despedida 
— tal vez como explicación de lo que ocurriría más 
tarde— .

Plasmó en su carta que estaba te
niendo muchos pensamientos irre
sistibles y extraños. Que la ayuda 
psiquiátrica recibida no había servido. Pedía que se 
realizase una autopsia a su cerebro tras haber muerto; 
estaba seguro de que así encontrarían el problema.
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Todos pensaban que Whitman era una buena per
sona. Fue BoyScout a los 12 años y se graduó en el ins
tituto a los 17; después se enroló en los Marines, donde 
se convirtió en un experto tirador. Después de licen
ciarse, entró en la Universidad de Texas para estudiar 
arquitectura.

Sin embargo, en la noche del 1 de Agosto de 1966 
W hitman mató a su mujer y a su madre. Las amaba, 
pero no quería que tuvieran que enfrentarse con lo que 
iba a suceder.

Ala mañana siguiente, alrededor de las 11:30, Whit
man se dirigió a la Torre de la universidad de Texas con 
seis armas, munición, varios cuchillos, comida y bebida.

Mató a palos a la recepcionista y disparó a cuatro per
sonas más mientras se dirigía al punto panorámico. 
Desde allí arriba disparó a la gente que pasaba por el 
campus y por las calles cercanas. Su puntería le permitió 
matar a gente que estaba a 300 metros —esos que pen
saban estar fuera de peligro— .

A las 13:24 de la tarde la policía consiguió subir a 
la torre e hirió de muerte a Whitman. Según se dijo, 
17 personas, incluido Whitman, murieron y 31 resul
taron heridas (Helmer, 1986).

Se le realizó la autopsia. Whitman tenía razón: en
contraron un tum or del tamaño de una nuez en su 
amígdala derecha.

Revisión de los temas

Los cuatro temas del libro han sido muy frecuentes en este 
capítulo. El tema sobre las implicaciones clínicas ha apa

recido frecuentemente debido a que 
los pacientes con lesiones cerebrales 
nos han aportado mucho acerca de los 
mecanismos neurales de la emoción y 
a que las emociones tienen un alto im
pacto en la salud. El tema sobre la 

perspectiva evolutiva también ha estado muy presente, ya 
que la investigación comparativa y la consideración de las 
presiones evolutivas han tenido asimismo un impacto im
portante en las perspectivas actuales sobre la biopsicolo
gía de la emoción.

El conocimiento actual de la biop
sicología de la emoción ha sido el re
sultado de la convergencia de los 

enfoques evolucionista y comparativo con la investigación 
dínica; sin embargo, la perspectiva de la neurociencia cog-

nitiva está empezando a tener un papel fundamental en el 
estudio de los mecanismos neurales de la emoción. Por 
consiguiente, el tema de la neurociencia cognitiva aparece 
en varias ocasiones hacia el final del capítulo.

El tema de la reflexión crítica sobre la biopsicología ha 
aparecido allí dónde el texto enfatizaba la necesidad de 
pensar claramente acerca del uso de la 
poligrafía en la detección de mentiras, 
acerca de la relación existente entre la 
testosterona y la agresión en los varones, acerca de la in 
terpretación crítica de los informes de relaciones encon
tradas entre el estrés y la enfermedad, acerca de la 
posibilidad de que la vulnerabilidad al estrés sea transmi
tida de generación en generación m e
diante los cuidados maternales, y 
acerca de la compleja estructura que 
tiene la amígdala.

EN EL CD

Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 17, véase 
la copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. Con práctica, el lector podrá convertirse en un experto 
en la producción y reconocimiento de expresiones fa
ciales. ¿Cómo podría ganarse la vida con estas habili
dades?

2. ¿Es relevante el concepto de zonas objetivo en la agre
sión, la defensa y el juego de lucha en seres humanos?

3. Los genes no son el único medio por el cual las ten
dencias com portamentales se pueden transm itir de 
generación en generación. Desarróllese este tema 
haciendo referencia al cuidado maternal y a la vulne
rabilidad al estrés.

4. La amígdala no es una estructura 
unitaria. Discútase esto.

5. La evidencia empírica sugiere que la 
emoción es un fenómeno que 
media el hemisferio derecho. Dis
cútase esto.

6. Las investigaciones sobre la emo-

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercicios de 
práctica del 
Capítulo 17.

ción se han centrado en el miedo. ¿Por qué?
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Este capítulo versa sobre la biopsicología de los tras
tornos psiquiátricos. Antes de comenzar, considere
mos las respuestas a dos preguntas fundamentales: 

¿Qué son los trastornos psiquiátricos? ¿En qué difieren de 
los trastornos neuropsicológicos, que se estudiaron en el 
Capítulo 10?

Definir los trastornos psiquiátricos es bastante senci
llo: un trastorno psiquiátrico (o trastorno psicológico) es 
un trastorno de la función psicológica lo suficientemente 
grave como para requerir tratamiento por parte de un psi
quiatra o un psicólogo clínico. Explicar en qué difieren los 
trastornos neuropsicológicos de los trastornos psiquiátri
cos es mas difícil porque realmente no hay diferencias cla
ras entre ambos tipos de trastornos.

La idea convencional de considerar a los trastornos 
psicológicos fundamentalmente de dos tipos diferentes — 
psiquiátricos o neuropsicológicos—  es producto de la 

dicotomía arcaica mente-cerebro (psi
cología-biología) sobre la que se dis
cutió en el Capítulo 2. Los trastornos 

neuropsicológicos son aquellos que se asumía eran el re
sultado de cerebros disfuncionales; los trastornos psi
quiátricos son aquellos que se asumía eran el resultado de 
mentes disfuncionales, sin que hubiera patología cerebral. 
Como se verá en este capítulo, ahora existen muchos datos 
empíricos de que los trastornos psiquiátricos son fruto de

cerebros disfuncionales, y por lo tanto ya no existe la razón 
principal para distinguir entre trastornos psiquiátricos y 
trastornos neuropsicológicos (váweHyman, 2000).

Aun así, las categorías convencionales de trastorno psi
quiátrico y trastorno neuropsicológico persisten y suele 
haber ciertas diferencias entre ellos. Por ejemplo, los tras
tornos psiquiátricos suelen estar más influidos por facto
res de la experiencia (p. ej., el estrés), suelen ser resultado 
de formas más sutiles de patología cerebral, y suelen ser 
menos conocidos.

Este capítulo comienza con un análisis de la investiga
ción biopsicológica de cuatro trastornos psiquiátricos: la 
esquizofrenia, los trastornos afectivos (emocionales), los 
trastornos de ansiedad y el síndrome de Gilles de la Tou- 
rette. En cada caso, se aprenderá cómo los avances en el co
nocimiento de los mecanismos neurales del trastorno han 
ido de la mano de la puesta a punto de fármacos para su 
tratamiento. En cada uno de los cuatro trastornos, el gran 
avance inicial ha sido el descubrimiento fortuito de un 
fármaco eficaz; así, el estudio de los mecanismos de acción 
del fármaco llevó a desarrollar teorías sobre los mecanis
mos neurales del trastorno y la elaboración de fármacos 
aún más eficaces. El capítulo finaliza con una exposición 
de los pasos que se han de seguir para demostrar la efica
cia de un fármaco psicoterapèutico nuevo.

Esquizofrenia

El término esquizofrenia significa división de las funcio
nes psíquicas. Este término fue acuñado a principios del 
siglo xx para describir aquello que se consideraba en aquel 
momento como el síntoma principal del trastorno: la rup
tura en la integración de la emoción, el pensamiento y la 
acción.

La esquizofrenia es la enfermedad que comúnmente se 
asocia con la locura. La sufre aproximadamente un 1% de 
personas de todas las razas y grupos culturales, y por lo ge
neral se manifiesta en la adolescencia o en los primeros años 
de la edad adulta. La esquizofrenia se puede adoptar m u
chas formas, pero el caso de Lena aproximará al lector a al
gunas de sus características más frecuentes.

El caso de Lena, la padente con 
esquizofrenia catatònica

—
Cuando Lena tenía 2 años su madre 
fue hospitalizada por tener esquizo
frenia. Murió en el hospital en cir

cunstancias extrañas; se sospechó que había sido un 
suicidio. Cuando era niña, Lena tuvo periodos de hi- 
peractividad, y durante la adolescencia los demás la 
veían como un chica extraña. Aunque le gustaba ir a 
clase y sacaba buenas notas, raras veces se relacionaba 
con sus compañeros de clase, ni solía tener citas. Sin 
embargo, se casó con su marido al poco tiempo de co
nocerle. Él era un hom bre tranquilo que intentaba 
evitar a toda costa los problemas y el estrés; Lena le 
atraía porque era callada y retraída.

Al poco tiempo de casarse, su marido se percató de 
que cada vez era más retraída. Lena podía sentarse en 
una silla durante horas sin apenas mover un músculo. 
Además se la encontró teniendo largas discusiones 
con personas que no existían.

Unos dos años más tarde de que el marido de Lena 
notase sus primeros comportamientos extraños, se la 
encontró sentada en el suelo en una extraña postura 
y mirando al vacío. Lena se mostraba completamente 
indiferente. Cuando intentaba moverla parecía tener 
una flexibilidad de cera — es decir, reaccionaba como
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un maniquí, sin resistirse al movimiento pero que
dándose en la nueva postura hasta que se le volviese a 
mover. En ese momento, se la llevó al hospital donde 
rápidamente la diagnosticaron de esquizofrenia cata
tònica estuporosa (un tipo de esquizofrenia caracteri
zado por largos periodos de inmovilidad y flexibilidad 
de cera).

En el hospital, Lena comenzó hablar en una forma 
muy característica de las personas con esquizofrenia: 
la ecolalia (un patrón verbal caracterizado por la re
petición de algunas o todas las palabras de lo que aca
ban de oir).

Doctor ¿Cómo te sientes hoy?
Lena: Me siento hoy, sintiendo los sentimientos 

hoy.
Doctor ¿Sigues oyendo hoy las voces?
Lena: Sigo oyendo las voces, ¿voces?

(Meyer y Salmón, 1988)

¿Qué es la esquizofrenia?
La principal dificultad para el estudio y el tratamiento de 
la esquizofrenia es su definición precisa (Andreasen, 2000;

Peralta y Cuesta, 2000). Sus síntomas 
son complejos y variados; se solapan en 
gran medida con los síntomas de otros 

trastornos psiquiátricos, y frecuentemente cambian según 
avanza el trastorno (véase Andreasen, 1994; Heinrichs, 
1993). El resultado es que ha habido muchos intentos por 
dividir el diagnóstico de esquizofrenia en diferentes tras
tornos, si bien ninguno de estos intentos ha tenido éxito.

A continuación, se presentan los síntomas más com u
nes de la esquizofrenia, aunque ninguno de ellos aparece 
en todos los casos. De hecho, la repetición de uno de ellos 
durante ocho meses ya sirve de fundamento para el diag
nóstico de esquizofrenia:

Ideas delirantes extrañas. Delirios de estar controlado 
(p. ej., «los marcianos me obligan a pensar cosas 
malvadas»), delirios de persecución (p. ej., «mi 
madre trata de envenenarme»), delirios de grandeza 
(p. ej., «Michael Jordán adm ira mis zapatillas de 
deporte»).

Afecto inadecuado. Incapacidad de reaccionar con un 
nivel de emotividad adecuado ante los aconte
cimientos positivos o negativos (Keltner, Kring y 
Bonano, 1999; Kring, 1999).

Aluánaciones. Voces imaginarias que dicen a la persona 
lo que debe hacer o que hacen comentarios nega
tivos de la conducta de la persona.

Pensamiento incoherente. Pensamiento ilógico, asocia
ciones peculiares entre ideas, o creencia en fuerzas 
sobrenaturales.

Comportamiento extravagante. Períodos largos sin m o
vimiento (catatonía), falta de higiene personal, ha
blar con rimas, evitar la interacción social.

Factores causales de la esquizofrenia
En la primera mitad del siglo veinte, comenzó a disiparse 
el velo de misticismo de las enfermedades mentales en 
una serie de estudios en los que se estableció el fundamento 
genético de la esquizofrenia. En primer lugar, se descubrió 
que si bien la esquizofrenia afecta solamente al 1 % de la po
blación, la probabilidad de que un pariente biológico cer
cano de un paciente con esquizofrenia tenga esquizofrenia 
(es decir, un padre, un hijo o un hermano) es de alrede
dor del 10%, incluso si el familiar fue adoptado poco des
pués de nacer en una familia sana (p. ej., Kendler y 
Gruenberg, 1984; Rosenthal et a l, 1980). Posteriormente, 
se descubrió que el índice de concordancia de la esquizo
frenia era superior en los gemelos univitelinos [monoci- 

ticos] (45%) que en los gemelos bivitelinos [dicigóticos] 
(10%) — véase Holzman y Matthyse (1990) y Kallman 
(1946)— . Finalmente, los estudios sobre adopción de
muestran que el riesgo de esquizofrenia aum enta si los 
padres biológicos presentan el trastorno, pero no si lo pre
sentan los padres adoptivos (Gottesman y Shields, 1982) 

El hecho de que el índice de concordancia de la esqui
zofrenia en gemelos univitelinos sea sustancialmente 
menor del 100% indica que las diferencias en la experien
cia contribuyen de forma importante a las diferencias entre
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las personas a la hora de desarrollar la esquizofrenia. El 
punto de vista actual es que algunas personas heredan la 
posibilidad de desarrollar la esquizofrenia, que puede ac
tivarse por la experiencia. En apoyo a esta idea hay una 
comparación reciente de los hijos de una muestra grande 
de gemelos univitelinos discordantes para la esquizofrenia 
(es decir, uno padecía el trastorno y el otro no): la inci
dencia de la esquizofrenia era tan grande en los hijos de los 
gemelos sin esquizofrenia como en los hijos de los geme
los con esquizofrenia (Gottesman y Bertelsen, 1989).

Está claro que la esquizofrenia tiene múltiples causas. 
Se ha demostrado que varias regiones de diferentes cro
mosomas están implicadas en la vulnerabilidad a la es
quizofrenia (véase Cowan, Kopnisky y Hyman, 2002; 
Kennedy e ta l, 2003; Torrey y Yoken, 2000). Además, se ha 
mostrado que una serie de factores de la experiencia están 
implicados en la evolución de la esquizofrenia —p. ej., in 
fecciones tempranas, reacciones autoinmunitarias, toxi
nas, lesiones traum áticas y estrés. Se piensa que estas 
experiencias tempranas alteran el curso normal del des
arrollo neural, desembocando en esquizofrenia en perso
nas con predisposición genética (véase Conklin y Iacono, 
2002; Lewis y Levitt, 2002)

Descubrimiento de los primeros 
fármacos antipsicóticos
El primer gran avance importante en el estudio de la bio
química de la esquizofrenia fue el descubrimiento acci
dental del primer fármaco antipsicótico, la clorpromacina, 

a principios de la década de los cin
cuenta. La clorpromacina fue creada 
por unos laboratorios farmacéuticos 

franceses como antihistamínico. Posteriormente, en 1950, 
un cirujano francés se dio cuenta de que la administración 
de clorpromacina antes de la operación, con el fin de con
trarrestar la hinchazón, tenía un efecto calmante en algu
nos pacientes y propuso que podría tener un efecto 
calmante en pacientes psicóticos de trato difícil. Se de
mostró que su propuesta era incorrecta, pero los ensayos 
clínicos a los que dio lugar llevaron al descubrimiento de 
que la clorpromacina alivia los síntomas esquizofrénicos: 
la clorpromacina calmaba a los pacientes con esquizofre
nia nerviosos, y activaba a los pacientes con esquizofrenia 
embotados. No hay que hacerse la idea de que la clorpro
macina cura la esquizofrenia, ya que no es así; pero en 
muchos casos reduce suficientemente la gravedad de los 
síntomas esquizofrénicos como para perm itir dar de alta 
a pacientes internados.

Poco después de documentarse por vez primera la ac
ción antiesquizofrénica de la clorpromacina, u n  psiquia
tra estadounidense se interesó por los informes de que la 
raíz de la serpentaria se había utilizado durante mucho 
tiempo en la India para el tratamiento de las enfermeda

des mentales. Administró reserpina —el ingrediente activo 
de la serpentaria— a sus pacientes con esquizofrenia y 
confirmó su acción antiesquizofrénica. La reserpina se ha 
dejado de emplear para el tratamiento de la esquizofrenia, 
debido a que produce descensos peligrosos en la tensión 
arterial en dosis antipsicóticas.

Si bien la estructura química de la clorpromacina y la 
reserpina son diferentes, sus efectos antipsicóticos son pa
recidos en dos aspectos importantes. En prim er lugar, el 
efecto antipsicótico de ambos fármacos se manifiesta des
pués de que el paciente se haya medicado durante dos o 
tres semanas. En segundo lugar, el inicio del efecto anti
psicótico de la medicación normalmente se relaciona con 
efectos motores parecidos a los síntomas de la enfermedad 
de Parkinson: temblores durante el descanso, rigidez m us
cular y una disminución general de los movimientos vo
luntarios. Estas semejanzas sugirieron a los investigadores 
que la clorpromacina y la reserpina actuaban a través del 
mismo mecanismo, un mecanismo que estaba relacio
nado con la enfermedad de Parkinson.

Teoría dopaminérgica 
de la esquizofrenia
Paradójicamente, el siguiente gran avance importante en 
el estudio de la esquizofrenia provino de la investigación 
de la enfermedad de Parkinson. En 
1960, se informó de que el neoestriado 
(caudado y putamen) de personas que 
habían muerto de la enfermedad de Parkinson carecía to 
talmente de dopamina (Ehringer y Homykiewicz, 1960). 
Este descubrimiento sugería que la enfermedad de Par
kinson podía estar producida por la alteración de la trans
misión dopaminérgica: además, debido a la relación que 
existía entre la enfermedad de Parkinson y los efectos an 
tipsicóticos de la clorpromacina y la reserpina, sugería que 
los efectos de los fármacos antipsicóticos podrían produ
cirse de la misma forma. Así pues, nació la teoría dopami
nérgica de la esquizofrenia — teoría que plantea que la 
esquizofrenia está causada por un exceso de dopam ina y, 
a la inversa, que los fármacos antipsicóticos ejercen sus 
efectos disminuyendo los niveles de dopamina.

Había dos hechos bien fundados que proporcionaban 
un  apoyo inmediato a la teoría dopaminérgica de la es
quizofrenia. Primero, se sabía que la reserpina, fármaco an
tipsicótico, disminuía la dopamina y otras monoaminas en 
el cerebro al rom per sus vesículas sinápticas. Segundo, se 
sabía que fármacos como la anfetamina y la cocaína, que 
pueden provocar episodios esquizofrénicos en sujetos nor
males, aumentaban los niveles extracelulares de dopamina 
y de otras monoaminas en el cerebro.

En 1963 se dio un paso importante en la evolución de 
la teoría dopaminérgica de la esquizofrenia cuando Caris- 
son y Lindqvist com probaron los efectos de la clorpro-
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macina en los niveles extracelulares de dopamina y de sus 
metabolitos (moléculas que se originan cuando se des
compone otra molécula). Esperaban encontrar que la 
clorpromacina, como la reserpina, agotara la dopam ina 
del cerebro: pero no hallaron esto. Los niveles extracelu
lares de dopamina no cambiaron con la clorpromacina y 
aumentaron los niveles extracelulares de sus metabolitos. 
Llegaron a la conclusión de que tanto la clorpromacina 
como la reserpina antagonizaban la transmisión en las si- 
napsis dopaminérgicas, pero que lo hacían de diferentes 
modos —la reserpina, al reducir la dopamina del cerebro, 
y la clorpromacina, al unirse a los receptores dopaminér- 
gicos— . Sostuvieron que la clorpromacina era un blo
queante del receptor (bloqueaba los receptores) en las si- 
napsis dopaminérgicas — es decir, que se unía a los 
receptores dopaminérgicos sin activarlos y, al hacer esto, 
impedía que la dopam ina los activase ( véase la Figura 
18.1). Ahora sabemos que muchos psicofármacos son 
bloqueantes del receptor (bloquean los receptores de 
membrana) pero la clorpromacina fue el primero en 
identificarse como tal.

Más tarde, Carlsson y Lindqvist, postularon que la falta 
de actividad en los receptores dopaminérgicos postsináp- 
ticos enviaba una seftal de retroalimentación a las células 
presinápticas que aumentaba su liberación de dopamina, 
la cual era degradada en las sinapsis. Esto explicaba por
qué disminuía la actividad dopaminérgica, a la vez que se

mantenían más o menos los niveles extracelulares de do
pamina y aum entaban los niveles extracelulares de sus 
metabolitos. Los descubrimientos de Carlsson y Lindqvist 
llevaron a una revisión importante de la teoría dopam i
nérgica de la esquizofrenia: se suponía que el factor prin
cipal en la esquizofrenia era un elevado nivel de actividad 
en los receptores dopaminérgicos, en lugar de un nivel 
alto de dopamina en sí mismo.

A mediados de los aflos setenta, Snyder y sus colabo
radores (Creese, Burt y Snyder, 1976) com probaron el 
grado en que los diferentes fármacos antipsicóticos exis
tentes en aquel m omento se unían a los receptores dopa
minérgicos. En primer lugar, agregaron dopamina marcada 
radioactivamente a muestras de membrana neuronal ricas 
en receptores de dopamina, que obtuvieron del neoes- 
triado de becerros. Posteriormente, enjuagaron de las 
muestras las moléculas de dopam ina que no se habían 
unido y midieron la cantidad de radioactividad que que
daba, con el fin de obtener una medida del número de re
ceptores de dopam ina. Después, en otras muestras, 
midieron la capacidad de cada fármaco de im pedir la 
unión de dopamina radioactiva a la muestra, basándose en 
el supuesto de que los fármacos con gran afinidad por los 
receptores dopaminérgicos dejarían m enos lugares de 
unión libres para la dopamina. En general, hallaron que la 
dorprom acina y otros fármacos antipsicóticos eficaces te
nían una gran afinidad por los receptores dopaminérgicos,

1 La clorpromacina se une 
a los receptores postsinápticos 

dopaminérgicos; no los activa 
y bloquea la capacidad de la 
dopamina para activarlos.

Clorpromacina
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dopaminérgicos | 
clorpromacina envía una 
señal de retroalimentación 
a la neurona presináptica, 
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liberación de dopamina.

3 La señal de retroalimentación 
aumenta la liberación de dopamina, 

la cual es degradada en la sinapsis y como 
resultado se da una elevación de los niveles 
de los metabolitos de dopamina.

Dopamina

FIGURA 18.1 La
clorpromacina es un bloqueante de 
tos receptores en las sinapsis 
dopaminérgicas. La clorpromacina 
fue el primer bloqueante del 
receptor que se identificó y su 
descubrimiento cambió la 
psicofarmacología.
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mientras que los fármacos antipsicóticos no eficaces tenían 
una baja afinidad. No obstante, había varias excepciones 
importantes: una de ellas era el haloperidol. Aunque el 
haloperídol era uno de los fármacos antipsicóticos más 
potentes en su momento, tenía una baja afinidad relativa 
por los receptores dopaminérgicos.

Una solución al enigma del haloperidol llegó con el des
cubrimiento de que la dopamina se une a más de un sub
tipo de receptor — en la actualidad se han identificado 
cinco—  (H artm ann y Civelli, 1997). Resultó que la clor- 
promacina y los otros fármacos antipsicóticos de la misma 
categoría química (las fenotiacinas) se unían de forma 
efectiva con los receptores D, y D2 mientras que el halo
peridol y otros fármacos antipsicóticos de su categoría 
química (las butirofenonas) se unían de forma efectiva a 
los receptores D2 pero no a los receptores Dj

Este descubrimiento de la unión selectiva de las buti
rofenonas a los receptores D2 llevó a una revisión subs
tancial de la teoría dopaminérgica de la esquizofrenia. Su
gería que la esquizofrenia se debe a una hiperactividad 
específicamente en los receptores D2, más que en los re
ceptores dopaminérgicos en general.
Snyder y colaboradores (véase Snyder,
1978) confirmaron posteriormente 
que el grado en que los neurolépticos 
— fármacos antipsicóticos—  se unen a 
los receptores D2 se relaciona estrecha
m ente con su eficacia para suprim ir 
los síntomas esquizofrénicos (véase la 
Figura 18.2). Por ejemplo, la butife- 
rona espiroperidol tenía la mayor afini
dad por los receptores D2 y el efecto 
antipsicótico más potente.

EN EL CD

En el módulo^
Teoría
dopaminérgica se 
explica el principal 
fundamento de 
esta teoría, 
mostrando cómo 
los neurolépticos 
típicos bloquean la 
actividad de los 
receptores Dr

!

Investigaciones actuales sobre la base 
neural de la esquizofrenia
Si bien los datos apoyan de manera firme la intervención 
de los receptores D2 en la esquizofrenia, la teoría dopam i
nérgica, tal como está planteada actualmente implicando 
a los receptores D2, no permite explicar varios hallazgos 
clave. La apreciación de estas limitaciones ha levado a la 
versión actual de dicha teoría. Ésta mantiene que la acti
vidad excesiva en los receptores D2 está implicada en la es
quizofrenia, pero que existen otros factores causales no 
identificados todavía. Los acontecimientos más im por
tantes en la evolución de la teoría dopaminérgica se pre
sentan en la Tabla 18.1.

C U n E D  Principales acontecimientos 
que llevaron al desarrollo 
y perfeccionamiento de la teoría 
dopaminérgica de la esquizofrenia

Principios Se comprobaron los efectos
de la década antiesquizofrénicos tanto de la 
de los cincuenta clorpromacina como de la reserpina y 

se relacionaron con sus efectos 
parkinsonianos.

Finales Se encontró que en los cerebros de
de la década pacientes con Parkinson recién
de los cincuenta fallecidos había una baja cantidad de

dopamina.
Principios Se sugirió que la esquizofrenia se
de la década asocia con un exceso de actividad en
de los sesenta las sinapsis dopaminérgicas.
Década Se halló que la clorpromacina y otros
de los sesenta neurolépticos clínicamente eficaces 
y principios actúan como bloqueantes de los
de la década receptores en las sinapsis
de los setenta dopaminérgicas.
Mediados Se descubrió que la afinidad de los
de los setenta neurolépticos por los receptores

dopaminérgicos sólo tenía una débil 
relación con su potencia 
antiesquizofrénica.

Finales Se encontró que la unión de los
de los setenta fármacos antiesquizofrénicos existentes 

con tos receptores D2 se relacionaba 
estrechamente con su potencia 
antiesquizofrénica.
Se hizo evidente que una interpretación

FIGURA 18.2 La correlación positiva que existe entre 
la capacidad de varios neurolépticos para unirse a tos 
receptores D2 y su potencia clínica. (Modificado de Snydei 1978.)

Décadas 
de tos ochenta 
y tos noventa

estricta de la versión D2 de la teoría 
dopaminérgica de la esquizofrenia no 
puede explicar todos tos hallazgos de 
las investigaciones.
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Se presentan a continuación cuatro descubrimientos 
clave sobre la esquizofrenia que no se pueden explicar 
mediante una interpretación estricta de la versión D2 de 
la teoría dopaminérgica. Estos cuatro descubrimientos son 
dave en el punto de vista actual de que, aunque la hipe- 
ractividad en los receptores D 2 desempeñe un papel prin
cipal en la esquizofrenia, han de identificarse otros factores 
causales.

Otros receptores distintos de los receptores D2 
están implicados en la esquizofrenia La investi
gación actual ha señalado la implicación en la esquizo
frenia de o tros neurotransm isores distintos de la 
dopamina (véase Tallman, 2000). Éstos incluyen al gluta- 
mato (Javitt y Coyle, 2004; Konradi y Heckers, 2003; Mog- 
haddam, 2003), el GABA (Benes y Berretta, 2001) y la 
serotonina (Sawa y Snyder, 2002). La puesta a punto de 
neurolépticos atípicos (fármacos antiesquizofrénicos que 
no son básicamente bloqueantes de los receptores D2) ha 
sido la prueba más convincente de que los receptores D2 
no son el único mecanismo que subyace a la esquizofre
nia. Por ejemplo, la dozapina —que es el neuroléptico atí- 
pico más eficaz en el tratamiento de la esquizofrenia—, 
tiene afinidad por los receptores D J} D4 y varios recepto
res serotoninérgicos; pero sólo una ligera afinidad por 
los receptores D2.

La efectividad de la clozapinay de otros neurolépticos 
atípicos sugiere, por lo tanto, que los receptores D 2 no 

son los únicos receptores que inter
vienen en la esquizofrenia; la cloza- 
pina tiene una gran afinidad por los 

receptores D j, los receptores D4 y diversos receptores se
rotoninérgicos.

La dozapina tiene unas propiedades terapéuticas muy 
prometedoras. Suele ser eficaz en personas con esqui
zofrenia cuyo tratam iento no ha respondido a neuro
lépticos típicos y además no presenta efectos secunda
rios de parkinsonismo. Desafortunadamente, la utilidad de 
la dozapina es limitada yaque produce graves trastornos 
sanguíneos en aproximadamente un 1% de pacientes que 
la utilizan (véase Wong y Van Tol, 2003).

El descubrimiento de los neurolépticos atípicos hizo 
que la teoría dopaminérgica de los receptores D2 se esta
bleciese en lugar de que se abandonase por dos razones. 
Primera, todos los neurolépticos atípicos presentan una 
débil afinidad por los receptores D 2. Segunda, la implica
ción de los receptores D2 en la esquizofrenia no reside 
únicamente en la eficacia terapéutica de lo fármacos o en 
la fuerza con la que éstos se unen a los receptores D2. Por 
ejemplo, las personas con esquizofrenia que han sido diag
nosticadas precozmente y que nunca han recibido neuro
lépticos tienen más receptores D2 y mayores niveles de 
dopamina extracelular que las personas sin esquizofrenia 
(Abi-Dargham e t a l y  2000).

El tratamiento con neurolépticos tarda varias se
manas en aliviar los síntomas de esquizofrenia
Como ese ha visto, el tratamiento con neurolépticos tarda 
varias semanas en aliviar los síntomas de la esquizofrenia. 
No obstante, los neurolépticos bloquean de forma efectiva 
la actividad de los receptores D2 en unas horas. Este lapso 
de tiempo indica que el bloqueo de los receptores D 2 no 
es el mecanismo específico por el cual tiene efecto el tra
tamiento con neurolépticos. Parece que el bloqueo de los 
receptores D2 desencadena algún tipo de cambio lento y 
compensatorio en el cerebro que sería el factor clave de su 
efecto terapéutico. Una teoría reciente sostiene que el cam
bio lento y crítico es el bloqueo de la despolarización de las 
células dopaminérgicas (Grace etal., 1997). Inicialmente los 
neurolépticos incrementan el disparo de las neuronas do
paminérgicas, pero al final, cerca del m omento en que se 
manifiestan los efectos terapéuticos, se produce una dis
minución general de su frecuencia de disparo. Este des
censo es el bloqueo de la despolarización de las células 
dopaminérgicas.

La esquizofrenia se asocia con un daño cerebral di
fuso Los estudios de neuroimagen de pacientes con es
quizofrenia por lo general ponen de manifiesto anomalías 
dispersas, incluyendo una corteza cerebral desacostum
bradamente reducida y unos ventrículos cerebrales des
acostumbradamente grandes (véaseFrith y Dolan, 1998). 
Sin embargo, aunque el daño cerebral es difuso, no se dis
tribuye de m odo uniforme. Por ejemplo, las lesiones cor
ticales predominan en las áreas prefrontales, cinguladas y 
temporales mediales. Dos aspectos del patrón de daño ce
rebral observado en personas con esquizofrenia resultan 
problemáticos para la teoría dopaminérgica: uno es que 
hay pocas pruebas de que existan daños estructurales en 
los circuitos dopaminérgicos (véase Egan y Weinberger, 
1997; Nopoulis et a l, 2001), y el otro es que la teoría do
paminérgica no proporciona un fundamento sólido para 
el tipo de daño cerebral difuso que suele observarse.

Una pregunta fundamental sobre la patología cerebral 
en la esquizofrenia es si consiste en un trastorno evolutivo 
o no: ¿Se desarrollan anormalmente los cerebros de las 
personas con esquizofrenia, o se desarrollan normalmente 
y luego sufren algún tipo de daño? Un hallazgo importante 
sugiere que la esquizofrenia se debe a una alteración tem 
prana del desarrollo cerebral: la patología cerebral que se 
asocia con la esquizofrenia suele ser extensa cuando la en
fermedad se diagnostica por primera vez, y hay pocas 
pruebas de que se de una lesión posterior (véase Wong, 
Buckle y Van Tol, 2000).

Varios estudios han sugerido que la lateralización ce
rebral no se desarrolla de forma normal en las personas con 
esquizofrenia (Rockstroh et al.y 1998; Shapleske et al.y 
2001). De nuevo, la teoría dopaminérgica no proporciona 
una explicación para este efecto.
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Los neurolépticos sólo ayudan a algunos pacien
tes con esquizofrenia Los neurolépticos típicos (p. 
ej., los bloqueantes del receptor D2) no ayudan a todas las 
personas con esquizofrenia (véase Wong y Van Tol, 2003): 
aproximadamente al 30% no le ayudan en absoluto, y al 
porcentaje restante sólo le mejoran algunos síntomas. En 

general, los neurolépticos son más efi
caces para el tratamiento de los sínto
mas esquizofrénicos positivos (como la 

incoherencia, las alucinaciones y los delirios), los cuales se 
supone están provocados por un aum ento de la actividad 
neural, que para el tratamiento de los síntomas esquizo
frénicos negativos (como el em botamiento afectivo y la 
pobreza expresiva), los cuales se supone están provocados 
por una disminución de la actividad neural. Muchos pa
cientes a los que el tratam iento con neurolépticos les 
ayuda inicialmente desarrollan una rápida tolerancia al 
efecto terapéutico y recaen.

La cuestión es que si la esquizofrenia fuese resultado de 
una actividad excesiva en los receptores D 2, entonces los 
bloqueantes de esos receptores deberían aliviar todos los 
síntomas en todas las personas con esquizofrenia. El hecho 
de que estos fármacos no hagan esto, supone un desafío a 
la estricta interpretación de la versión D2 de la teoría do- 
paminérgica de la esquizofrenia.

El hecho de que los neurolépticos sólo ayuden a algu
nos pacientes sugiere que el diagnóstico de esquizofrenia 
actualmente incluye a personas con distintos trastornos. 
De hecho, muchos investigadores de este campo prefieren 
utilizar el término «las esquizofrenias» 
para reconocer que la categoría diag
nóstica actual sin ninguna duda incluye 
varios trastornos relacionados. Hasta que no se solucione 
este problema diagnóstico, será difícil desarrollar una teoría 
explicativa más adecuada y unos tratamientos más eficaces 
para quienes han sido diagnosticados de esquizofrenia.

Trastornos afectivos: depresión y manía

Todos hemos experimentado depresión. La depresión es 
una reacción normal ante una pérdida dolorosa, como la 
de una persona amada, la autoestima, posesiones persona
les o la salud. No obstante, hay personas cuya tendencia a 
la depresión es desproporcionada. Estas personas caen de 
forma repetida en lo más hondo de la desesperación, per
diendo la capacidad de experimentar placer, a menudo sin 
una razón aparente; su depresión puede ser tan extrema que 
casi les resulta imposible satisfacer los requisitos básicos de 
la vida cotidiana — conservar un trabajo, mantener con
tactos sociales o incluso mantener un nivel aceptable de h i
giene personal— . Son estas personas de quienes se dice 
que sufren depresión clínica. El caso de P. S. presenta al lec
tor las principales características de la depresión clínica.

El caso de P. S., la viuda 
que lloraba

P. S. era viuda, tenía 57 años de edad y cuatro hijos. Era 
una mujer alegre y amistosa, conocida por cuidar m e

ticulosamente de su casa y sus hijos. 
Siempre estuvo orgullosa de haber 
criado a sus hijos sola tras la muerte 

de su marido, 14 años antes.

Sin razón aparente, su vida empezó a cambiar. De 
repente parecía estar más fatigada, menos alegre, y 
más displicente con el trabajo de la casa. A las sema
nas siguientes dejó de ir a misa y canceló todas sus citas 
sociales, incluida la cena familiar semanal, de la que 
siempre se había encargado ella. Comenzó a pasar 
mucho tiempo durmiendo, meciéndose y sollozando 
en su silla favorita. No comía, ni se bañaba, ni se cam
biaba de ropa. Su casa se convirtió enseguida en un 
vertedero. Se despertaba todas las noches a las 3:00
a.m. y no podía volver a dormirse.

Las cosas empezaron a ir tan mal que los dos hijos 
que aún vivían con ella avisaron al mayor. Éste se 
acercó desde la población cercana en la que vivía. Se 
encontró con algo que le recordaba a un episodio de 
hacía 10 años, cuando su madre intentó suicidarse 
cortándose las venas de las muñecas.

En el hospital P. S. contestó a varias preguntas. Llo
raba durante toda la entrevista de ingreso, se balan
ceaba en la silla, se retorcía las manos y miraba al 
techo. Cuando se le preguntaba qué es lo que la preo
cupaba, simplemente negaba con la cabeza.

Se le prescribió un tratamiento con antidepresivos. 
Unas semanas más tarde, se le dio el alta, bastante m e
jorada (Spitzer et a l ,  1983)
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Principales categorías de trastornos 
afectivos
La depresión no es el único trastorno afectivo (trastorno 
psicòtico de la emoción). El otro tipo principal es la manía, 

que en muchos aspectos es lo contrario 
a la depresión. La m anía es un tras
torno afectivo caracterizado por una 

devada confianza en sí mismo, impulsividad, falta de aten
ción y alto nivel de energía.

Durante los periodos de manía leve, la persona habla 
bastante, se siente llena de energía, es impulsiva, positiva 
y con mucha confianza en sí misma. En este estado, en al
gunos trabajos puede resultar muy eficaz y puede ser muy 
divertido estar con ella. Pero cuando la manía es extrema 
constituye un problema clínico muy serio. La persona con 
manía exuberante suele despertarse en un estado de en
tusiasmo desenfrenado, con una verborrea incesante que 
le hace cambiar de tema a tema. Ninguna tarea les resulta 
difícil. Ningún objetivo es inalcanzable. Esta confianza en 
sí mismo y grandiosidad, unida a una elevada energía, 
falta de atención e impulsividad del tipo «actuar antes de 
pensar» llevan a desastres continuos. La manía deja tras de 
sí proyectos sin terminar, facturas sin pagar, y relaciones 
rotas.

Muchas personas que sufren de
presión clínica también experimentan 
períodos de manía, aquellos que han o 
dicen haber sufrido trastorno afectivo 
bipolar. Aquellas personas con depre
sión que no han tenido periodos de 
maníase dice que sufren de trastorno 
afectivo unipolar.

A menudo, la depresión se divide en 
dos categorías. La depresión provocada 
por una experiencia negativa (p. ej., la 
muerte de un amigo, pérdida de un tra
bajo) se denomina depresión reactiva.
La depresión que parece no tener una 
causa aparente se denomina depresión endógena.

La alta incidencia de los trastornos afectivos en la so
ciedad industrializada occidental está muy bien docu
mentada. Alrededor del 6% de la población sufre un  
trastorno afectivo unipolar en algún momento de su vida 
y alrededor del 1% sufre un trastorno afectivo bipolar. El 
trastorno afectivo unipolar suele ser el doble de preva
lente en las mujeres que en los hombres; no existen dife
rencias de sexo en la incidencia del trastorno afectivo 
bipolar. Además, alrededor del 10% de quienes sufren 
trastornos afectivos se suicida (véase Culbertson, 1997; 
Weissman y Olfson, 1995).

Aunque hay menos información sobre la incidencia 
de los trastornos afectivos en las sociedades no industria
lizadas, hay datos que indican que la cultura puede des
empeñar un papel fundamental en estos trastornos — o al

EN EL CP

El módulo 
titulado Reconocer 
bs trastornos del 
estado de ánimo 
(trastornos 
afectivos) incluye 
una panorámica 
general de los 
trastornos afectivos 
y un audio-dip de 
45 segundos de un 
paciente
describiendo uno 
de estos trastornos.

menos en la tendencia a buscar ayuda para su tratamiento. 
Así, por ejemplo, en Chile y en China, las mujeres piden 
ayuda para el tratamiento de la depresión muchas más 
veces que los hombres (véase Kleinmann y Cohén, 1997).

Factores causales de los trastornos 
afectivos
Los factores genéticos contribuyen a las diferencias entre 
las personas en cuanto a que lleguen a padecer un trastorno 
afectivo (véase MacKinnon, Jamison y 
DePaulo, 1997). Los estudios de tras
tornos afectivos entre gemelos indican 
un índice de concordancia de alrededor del 70% en ge
melos univitelinos y del 15% en gemelos bivitelinos, ya se 
críen juntos o separados. Si bien existen muchas excep
ciones, hay una tendencia a que los gemelos afectados su
fran el mismo trastorno, unipolar o bipolar; y los índices 
de concordancia para los trastornos bipolares suelen ser su
periores a los de los trastornos unipolares.

La mayor parte de la investigación sobre el papel cau
sal de la experiencia en los trastornos afectivos se ha cen
trado en el papel del estrés en la etiología de la depresión. 
En varios estudios se ha demostrado que las experiencias 
estresantes pueden producir crisis de depresión en sujetos 
ya deprimidos. Por ejemplo, Brown (1993) halló que más
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del 84% de una amplia muestra de pacientes que habían 
solicitado tratamiento para la depresión había sufrido un 
estrés grave durante el año anterior, en comparación con 
el 32% de un grupo de sujetos de referencia. Sin embargo, 
ha sido más difícil confirmar la hipótesis de que la expo
sición al estrés durante las primeras fases de la vida au 
menta la probabilidad de desarrollar la depresión en la 
vida adulta (Kessler, 1997).

Descubrimiento de los fármacos 
antidepresivos

Se suelen utilizar cuatro tipos de 
fármacos para tra ta r los trastornos 
afectivos: los inhibidores de la m ono- 

aminoxidasa, los antidepresivos tricíclicos, el litio y los in
hibidores selectivos de la recaptación de las monoaminas.

Inhibidores de la monoamlnoxldasa La ipronia- 
cida, primer fármaco antidepresivo, se creó originalmente 
para el tratamiento de la tuberculosis, y, como tal, de
mostró ser un fracaso estrepitoso. Sin embargo, se despertó 
el interés por las posibilidades antidepresivas del fármaco 
al observar que la iproniacida dejaba a los pacientes tu 
berculosos menos deprimidos respecto de su enfermedad. 
Como resultado, se puso a prueba la iproniacida en un 
grupo variado de pacientes psiquiátricos, y se halló que era 
eficaz contra la depresión. Se comercializó por primera vez 
como fármaco antidepresivo en 1957.

La iproniacida es un agonista de las monoaminas: pro
duce un aumento del nivel de monoaminas (p. ej., nor- 
adrenalina y serotonina) al inhibir la actividad de la 
mottoaminoxidasa (MAO), enzima que descompone los 
neurotransmisores monoaminérgicos en el citoplasma de 
la neurona. Los inhibidores de la MAO tienen varios efec
tos secundarios: el más peligroso se conoce como efecto 
queso. Alimentos como el queso, el vino y las conservas 
contienen una amina, denominada tiramina, la cual eleva 
potentemente la tensión arterial. Normalmente, estos ali
mentos apenas tienen efecto sobre la tensión arterial, de
bido a que la MAO metaboliza rápidamente la tiramina en 
el hígado. Sin embargo, las personas que tom an inhibido
res de la MAO y consumen alimentos ricos en tiramina co
rren el riesgo de sufrir derrames cerebrales producidos 
por aumentos repentinos de la tensión arterial.

Antldepreslvos tricíclicos Los antidepresivos trirí- 
dicos reciben su nombre por su acción antidepresiva y 
porque su estructura química incluye una cadena de tres 
anillos. Inicialmente, se pensó que la imipramina, primer 
antidepresivo tricíclico, era un fármaco antipsicótico. Sin 
embargo, cuando se com probaron sus efectos en una 
muestra de pacientes psiquiátricos con distintos trastornos, 
se puso de manifiesto inmediatamente su efecto antide
presivo. Los antidepresivos tricíclicos impiden la recapta

ción de la serotonina y la noradrenalina, lo que por lo 
tanto da lugar a un aumento de sus niveles en el cerebro. 
Suponen una alternativa más segura a los inhibidores de 
la MAO.

Litio El descubrimiento de la capacidad del litio — un 
simple ión metálico—  para frenar la manía constituye 
otro importante avance farmacológico que se produjo por 
accidente. John Cade, psiquiatra australiano, mezcló la 
orina de pacientes que sufrían manía con litio para formar 
una sal soluble; posteriormente inyectó esta sal a un grupo 
de cobayas para ver si producía manía. Utilizándolo como 
grupo de referencia, inyectó litio a otro grupo. En lugar de 
producir manía la solución de orina pareció calmar a los 
cobayas; y debido a que las inyecciones de litio en el grupo 
de referencia tuvieron los mismos efectos, Cade llegó a la 
conclusión de que era el litio, y no el ácido úrico, el agente 
calmante. Vista retrospectivamente, la conclusión de Cade 
era increíblemente insensata. Ahora sabemos que, a las 
dosis que utilizó Cade, las sales de litio producen una náu
sea extrema. A los ojos del inexperto Cade, la inactividad 
de sus sujetos podía parecerse a la tranquilidad. Sin em 
bargo, los sujetos no estaban tranquilos; estaban enfer
mos. Sea como fuere, exaltado por lo que pensaba era un 
éxito en sus experimentos con los cobayas, Cade probó en 
1954 el litio en un grupo de diez pacientes con manía y 
comprobó que era extraordinariamente eficaz.

El informe de Cade apenas produjo una reacción in 
mediata. Fueron muy pocos los científicos impresionados 
por la trayectoria científica de Cade y muy pocos los la
boratorios farmacéuticos que estaban interesados en gas
tar millones de dólares para evaluar las posibilidades 
terapéuticas de un ión metálico que no podría patentarse. 
Por consiguiente, las posibilidades terapéuticas del litio 
no se reconocieron completamente hasta finales de la dé
cada de los sesenta, cuando se descubrió que el litio es efi
caz contra la depresión, al igual que contra la manía, de 
algunos pacientes con trastorno bipolar.

Se considera que el litio es un estabilizador del estado 
de ánimo, un fármaco que bloquea la transición rápida 
entre la depresión y la manía en lugar de tratar la depre
sión. Hasta hace poco, el litio era el tratamiento de elec
ción para el trastorno afectivo bipolar, pero se ha sustituido 
por otros estabilizadores del estado de ánim o que son 
también eficaces contra la depresión.

Inhibidores selectivos de la recaptadón de las mo
no am inas A final de la década de los ochenta se des
arrolló un nuevo tipo de fármacos para el tratamiento de 
la depresión: los inhibidores selectivos de la recaptación de 
la serotonina (ISRS). Los inhibidores selectivos de la re
captación de la serotonina tienen efectos agonistas sobre 
la transimisión serotoninérgica al bloquear la recaptación 
de la serotonina de la sinapsis — véase la Figura 18.3—.



ia 2  Trastornos afectivos: depresión y manía 511

receptor

Prozac blocks 
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T
FIGURA 18.3 Falta traducción.

La fluoxetina, comercializada con el nombre de Prozac, 
fue el primer ISRS que se desarrolló. En la actualidad hay 
muchos más (p. ej., Paxil, Zoloft, Luvox, Remeron). La es
tructura del Prozac consiste en una pequeña variación de 
la de la im ipram ina y otros antidepresivos tricíclicos; 
de hecho, el Prozac no es más eficaz que la imipramina para 
tratar la depresión. Sin embargo, fue inmediatam ente 
adoptado por la comunidad psiquiátrica y se ha prescrito 
a muchos millones de personas.

La extraordinaria popularidad del Prozac y otros ISRS 
puede atribuirse a dos hechos: uno, que tienen pocos efec
tos secundarios; otro, que son eficaces en un amplio aba
nico de trastornos psicológicos además de la depresión. Ya 
que los ISRS han demostrado su eficacia en trastornos 
que tradicionalmente pertenecían al área de la psicotera
pia (p. ej., la falta de autoestima, el miedo al fracaso, la sen
sibilidad excesiva a la crítica y la poca capacidad para 
experimentar placer), han tenido un impacto importante 
en la psiquiatría y la psicología clínica.

El éxito de los ISRS sembró la semilla para la elabo
ración de un tipo de fármaco similar: los inhibidores se
lectivos de la recaptadón déla noradrenalina (ISRN). Éstos 
(p. ej., la Reboxetina) han demostrado ser igual de eficaces 
que los ISRS en el tratamiento de la depresión. También 
son eficaces en el tratamiento de la depresión fármacos que 
bloquean la recaptación de más de un neurotransmisor 
monoaminérgico (p. ej., Wellbutrin, Effexor).

Eficacia de los fármacos en el tratamiento de la de
presión Hollon, Thase y Markowitz (2002) compara
ron la eficacia de los distintos tratamientos farmacológicos

para la depresión. Los resultados fueron similares para los 
inhibidores de la MAO, los antidepresivos tricíclicos y los 
inhibidores selectivos de la recaptación de las m onoam i
nas: aproximadamente el cincuenta por ciento de los su
jetos con depresión mejoraron, en comparación con el 
grupo de referencia, en el que mejoraron el 25%. Aunque 
las tres categorías de fármacos beneficiaron a algunos pa
cientes que experimentaban crisis de depresión, parece 
que tuvieron poco o ningún efecto en la prevención de la 
recurrencia de dichas crisis.

Teorías sobre la depresión
La búsqueda de los mecanismos neurales de los trastornos 
afectivos se ha centrado en la depresión. No obstante, el 
hecho de que la depresión y la manía se suelan dar en 
el mismo paciente — es decir, en aque
llos con un trastorno afectivo bipolar— 
junto con el de que algunos fármacos 
actúen contra ambos trastornos, sugieren que los meca
nismos de ambos están muy relacionados.

Heoría monoamlnérgica de la depresión La teoría 
más aceptada de la depresión es la teoría monoaminérgica. 
La teoría monoaminérgica de la depresión sostiene que la 
depresión se relaciona con una hipoactividad de las si- 
napsis serotoninérgicas y noradrenérgicas. Se basa en el 
hecho de que los inhibidores de la monoaminoxidasa, los 
antidepresivos tricíclicos, los inhibidores selectivos de la re
captación de la serotonina y los inhibidores selectivos de 
la recaptación de la noradrenalina, son todos agonistas 
de la serotonina, de la noradrenalina o de ambas.
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La teoría monoamínérgica de la depresión ha recibido 
apoyo de ios resultados de estudios de autopsias (véase 
Nemeroff, 1998). Se ha encontrado un mayor número de 
determinados tipos de receptores serotoninérgicos y nor- 
adrenérgicos en sujetos deprimidos que no han recibido 
tratamiento farmacológico. Esto supone una disminución 
de la liberación de monoaminas: cuando no se libera su
ficiente neurotransmisor en las sinapsis, normalmente se 
producen aumentos compensatorios en el número de re
ceptores para dicho neurotransmisor. Este proceso de pro
liferación com pensatoria de receptores se denomina 
regulación al alza («up-regulation»).

En general, el respaldo a la teoría monoamínérgica de 
la depresión es débil. El principal problema es que se basa 
en el hecho de que los agonistas de las monoaminas se u ti
lizan para tratar a pacientes con depresión, pero esta evi
dencia no es tan convincente cuando consideramos que tan 
solo aproximadamente el 25% de los pacientes mejoran 
con estos tratamientos.

M odelo  d iá te s is -e s tré s  d e  la  d e p re s ió n  Una se
gunda teoría de la depresión es el modelo diátesis-estrés. 
Según el modelo de diátesis-estrés de la depresión (véase 
Nemeroff, 1998), algunas personas heredan la diátesis 
(predisposición genética) a desarrollar la depresión la cual 
no es capaz de producir por sí misma el trastorno. La idea 
central del modelo de diátesis-estrés es que si las personas 
con predisposición son expuestas al estrés en etapas tem 
pranas de la vida, sus sistemas se sensibilizarán perma
nentem ente y reaccionarán de forma excesiva ante 
estímulos estresantes el resto de su vida.

El apoyo que ha recibido el modelo de diátesis-estrés 
de la depresión es indirecto: se basa en el hallazgo de que 
las personas con depresión tienden a secretar más hor
monas de estrés (véase Brown, Rus y McEwen, 1999; Hols- 
boer, 2000; Young etaU 2000). En lossujetos con depresión 
se produce una mayor síntesis de corticoliberina [cortico
tropin-releasing hormone] por el hipotálamo, una mayor li
beración de corticotropina [adrenocorticotropic hormone o 
ACTH] por la hipófisis anterior así como una mayor li
beración de glucocorticoides por la corteza suprarrenal. 
Además, las inyecciones de dexametasona, glucocorticoide 
sintético, no reducen la liberación de glucocorticoides m e
diante retroal¿mentación negativa en muchos de los pa
cientes deprimidos, como lo hace en los sujetos normales.

Efectos antidepresivos de la privación 
de sueño
Cometeríamos una negligencia si no 
resaltásemos uno de los hallazgos más 
extraños en el tratamiento de la de
presión: más del 50% de los pacientes con depresión m a
nifiestan una mejoría espectacular tras una noche de 
privación de sueño (Dement et a l , 1999). La acción anti
depresiva de la privación de sueño no puede explicarse m e
diante las teorías actuales de la depresión. Además, este 
hallazgo tiene poca relevancia terapéutica, ya que en cuanto 
el paciente vuelve a su patrón de sueño normal, reaparece 
la depresión. No obstante, el estudio de cómo la privación 
de sueño reduce la depresión puede llevar a un mejor co
nocimiento de sus mecanismos neurales y a la elaboración 
de nuevos fármacos antidepresivos.

Patología cerebral y trastornos afectivos
Las personas diagnosticadas de depresión presentan le
siones en varias zonas del cerebro (véase Kaufman et a l , 
2001); pero ese daño suele observarse en tres áreas (véase 
Drevets, 2001). Dos de estas tres áreas son la amígdala y la 
corteza prefrontal, las cuales, como se aprendió en el Ca
pítulo 17, desempeñan un papel fundamenta en la per
cepción y la experiencia de la emoción.
La tercera área abarca varios de los 
puntos terminales del sistema dopa- 
minérgico mesotelencefálico de la dopamina, el cual, como 
se explicó en el Capítulo 15, está involucrado en la expe
riencia del placer. No es de sorprender que los pacientes 
con depresión presenten anomalías en las estructuras es
triadas y límbicas del sistema dopaminérgico mesotelen
cefálico, ya que muchos de ellos sufren de anhedonia, la 
incapacidad para experimentar placer.

El descubrimiento de cambios estructurales en el cere
bro de personas con un trastorno afectivo unipolar 
—hecho posible gracias a la tecnología de neuroimagen— 
está cambiando el punto de vista sobre dicho trastorno 
(véase Drevets, 2001). Desde hace tiempo se ha asumido que 
los trastornos afectivos se asocian con una actividad ce
rebral anómala sin que haya daño en las estructuras cere
brales. Pero, a medida que se van acumulando pruebas de 
anomalías estructurales en el cerebro de las personas con 
depresión, cada vez es más difícil mantener esta opinión.

Trastornos de ansiedad

La ansiedad —m iedo crónico que se mantiene en ausen - conductas de affontamiento efectivas; sin embargo, cuando
cia de una amenaza directa— es un correlato psicológico se vuelve tan grave que altera el funcionamiento normal,
habitual del estrés. La ansiedad es adaptativa si motiva se conoce como trastorno de ansiedad. Todos los trastor-
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nos de ansiedad se relacionan con sentimientos de ansie
dad (p. ej., miedo, preocupación, abatimiento), así como 
con diversas reacciones fisiológicas de estrés —p. ej., ta
quicardia (aceleración del ritm o cardiaco), hipertensión 
(tensión arterial alta), náusea, dificultades de respiración, 
alteraciones del sueño y niveles elevados de glucocorti- 
coides— .

Los trastornos de ansiedad son los trastornos psiquiá
tricos con mayor prevalencia; p. ej., en el Reino Unido una 
de cada cinco mujeres y uno de cada diez hombres tom an 
cada año medicación ansiolítica (Dunbar, Perera y Jenner, 
1989). Aproximadamente el veinticinco por ciento de las 
personas sufre un trastorno de ansiedad en algún m o
mento de su vida.

El caso de M. R., una mujer que tenía miedo a salir de 
casa, sirve para presentar la ansiedad.

El caso de M. R., la mujer 
que tenía miedo de salir de casa

M. R. era una mujer de 35 años de 
edad que desarrolló miedo patoló
gico a salir de casa. El inicio del pro

blema fue abrupto. Tras una discusión con su marido, 
salió a echar una carta al buzón y a calmarse, pero antes 
de poder hacer todo esto se sintió abrumada por el vér
tigo y el miedo. Inmediatamente volvió como pudo a 
su casa y rara vez volvió a salir de ella durante los 2 
años siguientes. Después, empezó a mejorar poco a 
poco.

No obstante, su recuperación se vio interrumpida 
abruptamente por la muerte de su hermana y otra 
discusión con su marido. Tras la discusión, intentó ir 
de compras pero sintió pánico y tuvo que ser ayudada 
por un extraño para volver a casa. Tras este episodio, 
no fue capaz de salir de casa sola sin experimentar un 
ataque de ansiedad. Al poco tiempo de salir sola de casa 
se sentía mareada y sudorosa, y su corazón empezaba 
a latir fuertemente; en ese momento, huía a casa para 
evitar que se desarrollase un ataque de pánico.

Aunque M. R. sí podía salir de casa si iba acompa
ñada por su marido o sus hijos, sentía ansiedad la 
mayor parte del tiempo. Incluso acompañada, le daban 
terror las aglomeraciones. Ir a tiendas, restaurantes o 
cines llenos de gente era impensable para ella.

tinco tipos de trastornos de ansiedad
Los cinco trastornos de ansiedad principales son: el tras
torno de ansiedad generalizada, los trastornos fóbicos de 
ansiedad, los trastornos de pánico, los trastornos obse
sivo-compulsivos y el trastorno por estrés postraumático.

El trastorno de ansiedad generalizada se caracteriza 
por respuestas de estrés y sensaciones extremas de ansie
dad, que se producen en ausencia de 
cualquier estímulo precipitante obvio.
Los trastornos fóbicos de ansiedad se 
parecen al trastorno de ansiedad generalizada, excepto en 
que están provocados por la exposición a objetos deter
minados (p. ej., aves, arañas) o situaciones (p. ej., muche
dumbres. oscuridad). Los trastornos de pánico se 
caracterizan por crisis de miedo extremo que se inician rá
pidamente y síntomas graves de estrés (p. ej., ahogo, pal
pitaciones del corazón, falta de aliento); a menudo forman 
parte de los trastornos de ansiedad generalizada y fóbicos, 
pero también se producen como trastornos independien
tes. Los trastornos obsesivo-compulsivos se caracterizan 
por pensamientos recurrentes, incontrolables, que produ
cen ansiedad (obsesiones) e impulsos (compulsiones). 
Responder a estos pensamientos e impulsos — p. ej., lavarse 
compulsivamente las manos repetidamente— es un medio 
de disipar la ansiedad que se relaciona con ellos. El tras
torno por estrés postraumático consiste en un cuadro de 
malestar psicológico persistente tras haber estado sometido 
aúna situación de excesivo estrés (McNally, 2003; McNally, 
Bryant y Ehlers, 2003; Newport y Nemeroff, 2000)

M. R., la m ujer que tenía miedo a salir de casa, sufría 
un trastorno fóbico de ansiedad muy común: la agorafo
bia. La agorafobia es el miedo patológico a los espacios pú
blicos y a los espacios abiertos.
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Etiología de los trastornos de ansiedad
El papel de las experiencias que se han 
tenido a la hora de determinar la evo
lución de los trastornos de ansiedad es 

bastante evidente ya que los trastornos de ansiedad suelen 
desencadenarse a raíz de acontecimientos estresantes iden- 
tificables y porque la ansiedad se suele centrar en deter
minados objetos o situaciones (véase Anagnostaras, Craske 
y Fanselow, 1999). Por ejemplo, además de tener agorafo
bia, M. R. estaba obsesionada con su salud — en especial 
por la tensión arterial alta, auque la suya era normal. El 
hecho de que tanto su abuelo como su padre tuvieran la 
tensión arterial alta y murieran por un ataque al corazón 
claramente contribuyó al desarrollo de dicho componente 
de su trastorno.

Como otros trastornos psiquiátricos, los trastornos de 
ansiedad tienen un componente genético importante. Las 
tasas de concordancia para varios trastornos de ansiedad 
son más elevadas entre gemelos univitelinos que entre ge
melos bivitelinos. Aun así, aunque los gemelos univiteli
nos tengan la misma predisposición genética para los 
trastornos de ansiedad, cuándo se dan yen qué se centran 
sus crisis suele reflejar las experiencias individuales (véase 
Gross y Hen, 2004)

Tratamiento farmacológico 
de los trastornos de ansiedad

Hay dos clases de fármacos que son efi
caces contra los trastornos de ansie
dad: las benzodiacepinas y los agonistas 

serotoninérgicos.

B en zo d iacep in as  Las benzodiacepinas, como el dor- 
diacepóxido (Librium) y el áacepam  (Valium), se recetan 
generalmente para el tratamiento de los trastornos de 
ansiedad. También se recetan como hipnóticos (fárm a
cos inductores del sueño), anticonvulsivos y relajantes 
musculares. Efectivamente, las benzodiacepinas son los 
psicofármacos que con más frecuencia se recetan: aproxi
m adam ente el 10% de los adultos norteamericanos los 
consume en la actualidad. Las benzodiacepinas tienen va
rios efectos secundarios adversos: sedación, ataxia (alte
raciones de la conducta m otora), temblores, náuseas, 
adicción y un síndrom e de abstinencia que incluye un 
rebote de ansiedad. O tro problema serio de las benzo. 
diacepinas es que son muy adictivas. Por ello, deben ser 
prescritas solo por un tiempo corto y limitado de tiempo 
(véase Gray y McNaughton, 2000)

Se piensa que los efectos comportamentales de las ben
zodiacepinas están mediados por su acción agonista sobre 
los receptores GABAa. Las benzodiacepinas se unen a los 
receptores GABAa en un punto de unión diferente de 
dónde lo hacen las moléculas de GABA, y al hacer esto

aum entan la unión de las moléculas de GABA con el re
ceptor (véase la Figura 4.18). Los receptores GABAa se 
distribuyen ampliamente por todo el encéfalo.

A g o n is ta s  d e  la  s e ro to n ln a  Los agonistas de la se- 
rotonina son también muy utilizados para tratar los tras
tornos de ansiedad. Por ejemplo, la buspirona, otro fármaco 
disponible para el tratamiento de los trastornos de ansie
dad, es un agonista de la serotonina y actúa selectivamente 
sobre un subtipo de receptores serotoninérgicos: el recep
tor 5-HT, A. La principal ventaja de la buspirona sobre las 
benzodiacepinas es su especificidad: produce efectos an- 
siolíticos (antiansiedad) sin producir ataxia, relajación 
muscular o sedación — efectos secundarios habituales de 
las benzodiacepinas— . No obstante, la buspirona tiene 
otros efectos secundarios — como, p. ej., mareos, náuseas, 
dolor de cabeza e insomnio— .

Los agonistas de la serotonina que se suelen emplear 
para tratar la depresión (p. ej., los inhibidores de la mo- 
noaminoxidasa, los antidepresivos tricíclicos y los inhibi
dores selectivos de la recaptación de la serotonina) tienen 
asimismo efectos ansiolíticos. De hecho, los ISRS se utili
zan habitualmente para el tratamiento de los trastornos de 
ansiedad.

Modelos animales de ansiedad
Los modelos animales de ansiedad han desempeñado un 
papel importante en el estudio de la ansiedad, así como en 
la evaluación de las posibilidades ansiolíticas de nuevos fár
macos (véase Gray y McNaughton,
2000; Green, 1991; Treit, 1985). Estos 
modelos normalmente incluyen con
ductas defensivas de los animales, basándose en el su 
puesto implícito de que las conductas defensivas están 
motivadas por el miedo, y que el miedo y la ansiedad son 
estados parecidos. Tres conductas animales que sirven de 
modelo de ansiedad son la ejecución en el laberinto en cruz 
elevado, el enterramiento defensivo y la comprobación 
del riesgo.

En la prueba del laberinto en cruz elevado, se coloca a 
las ratas en un laberinto de cuatro brazos con forma de 
cruz, situado a 50 centímetros del suelo. Dos de los brazos 
tienen costados y los otros dos no. La medida de ansiedad 
es la proporción de tiempo que pasan las ratas en los bra
zos cerrados, sin aventurarse en los brazos abiertos (véase 
Pellowefa/., 1985).

En la prueba del enterramiento defensivo (véase la Figura 
5.24), las ratas reciben una descarga de una estaquilla de 
madera envuelta en alambre, montada sobre una de las pa
redes de una caja de prueba ya conocida. La medida de la 
ansiedad es la cantidad de tiempo que las ratas dedican a 
lanzar el material del suelo de la caja hacia la fuente de des
cargas con movimientos de empuje hacia adelante con su 
cabeza y garras delanteras (véase Treit et a l, 1993).
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En la prueba de comprobación del riesgo, tras una única 
exposición breve de un gato sobre la superficie de una 
madriguera de laboratorio, las ratas huyen a sus m adri
gueras y se quedan inmóviles. Posteriormente, comienzan 
a realizar diversas conductas de comprobación del riesgo 
(p. ej., explorar la superficie desde la boca de la madriguera, 
o explorar la superficie en una postura estirada y cautelosa) 
antes de que su conducta se normalice (véase Blanchard, 
Blanchard y Rogers, 1991; Blanchard et a l, 1990). La m e
dida de ansiedad es la cantidad de tiempo que pasan las 
ratas inmóviles y evaluando el riesgo.

Los modelos de ansiedad del laberinto en cruz elevado, 
de enterramiento defensivo y de comprobación del riesgo 
se han validado con la demostración de que las benzodia- 
cepinas reducen los diversos índices de ansiedad de estos 
modelos, mientras que los fármacos no ansiolíticos nor
malmente no lo hacen. Sin embargo, podría haber un pro
blema con esta línea de datos. Este problema surge del 
hecho de que muchos casos de ansiedad no responden 
bien a la terapia con benzodiacepinas. Por consiguiente, los 
modelos animales de ansiedad existentes podrían ser m o
delos de ansiedad sensible a las benzodiacepinas, en lugar 
de modelos generales de ansiedad y, por tanto, estos m o
delos podrían no ser sensibles a fármacos ansiolíticos que 
actúan a través de un mecanismo diferente (es decir, no ga- 
baérgico). Por ejemplo, el ansiolítico atípico buspirona no 
tiene un efecto ansiolítico fiable en la prueba del laberinto 
en cruz elevado.

Bases neurales de los trastornos 
de ansiedad
Al igual que las teorías actuales de las bases neurales de la 
esquizofrenia y la depresión, las teorías actuales de las

bases neurales de los trastornos de ansiedad se basan en 
gran medida en el análisis de los efec
tos de los fármacos terapéuticos. El 
hecho de que muchos fármacos ansio
líticos sean agonistas en los receptores de GABAa (p. ej., las 
benzodiacepinas) o en los receptores de serotonina (p. ej., 
la buspirona y el Prozac) ha centrado la atención en el po
sible papel en los trastornos de ansiedad de una alteración 
en ambas transmisiones, GABAérgica y serotoninérgica.

Recientemente, las especulaciones sobre las estructuras 
encefálicas que intervienen en los trastornos de ansiedad 
se han centrado en la amígdala, debido al papel funda
mental que desempeña en el miedo y en la conducta de
fensiva (véase LeDoux, 1995). Hay varios hechos que 
apoyan la intervención de la amígdala en los trastornos de 
ansiedad: la amígdala tiene una concentración elevada de 
receptores G ABAa; la infusión local de benzodiacepinas en 
la amígdala produce efectos ansiolíticos en los animales de 
laboratorio; y las inyecciones locales de antagonistas del 
GABA en la amígdala pueden impedir los efectos ansiolí
ticos de inyecciones sistémicas (en la circulación general) 
de benzodiacepinas (véase Davis, Rainnie y Cassell, 1994).

Los estudios de neuroimagen en 
casos de trastorno de ansiedad no han 
revelado una patología estructural 
obvia, ya sea en la amígdala o en otra estructura cerebral. 
Por lo contrario, se ha informado de muchos cambios 
funcionales, pero hasta el m om ento ninguno se ha repli
cado sistemáticamente. El problema posiblemente sea que 
la categoría diagnóstica de trastorno de ansiedad es tan am 
plia que las imágenes cerebrales que se obtienen prom e
diando las observaciones de varios sujetos están 
inevitablemente oscurecidas por la alta variabilidad inter
sujeto (Reiman et a l, 2000).

Síndrome de Gilíes de la Tourette

El síndrome de Gilíes de la Tourette es el cuarto de los tras
tornos psiquiátricos que se tratan en este capítulo. Difiere 
de los tres primeros (la esquizofrenia, los trastornos afec
tivos y la ansiedad) en la especificidad de sus característi
cas. Y es tan interesante como específico. El caso de R. G. 
presenta el síndrome de Gilíes de la Tourette.

El caso de R. G., el loco de remate

A los 15 años de edad, R. G. presentó tics (movimien
tos o vocalizaciones involuntarias, repetitivas y este

reotipadas). Durante la primera se
mana, los tics consistían en parpa
deos involuntarios, pero más tarde 
empezaron a incluir otras partes de su cuerpo, como 
los brazos y las piernas.

R. G. y su familia eran religiosos, así que cuando sus 
tics empezaron a ser verbales comenzaron a ser muy 
molestos. Empezó a decir palabrotas repetidamente, de 
forma involuntaria. Las palabrotas involuntarias son 
un síntoma com ún del síndrome de Gilíes de la Tou
rette y de otros trastornos psiquiátricos y neurológi- 
cos (Van Lancke y Cummings, 1999). También R. G. 
empezó a ladrar como los perros. Por último, pre
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sentó ecolalia: cuando su madre decía «La cena está 
lista», él contestaba «Está lista, está lista».

Antes del inicio de los síntomas, R. G. era un estu
diante de primera, aparentemente feliz y con una per
sonalidad agradable y extrovertida. Cuando comen
zaron los síntomas, se mofaban de él, le im itaban y 
ridiculizaban sus compañeros de colegio. Así, respon
dió con ansiedad, depresión y retraimiento. Sus notas 
cayeron en picado.

Cuando sus padres le llevaron al psiquiatra en se
guida le dieron el diagnóstico: los síntomas del sín
drome de Gilíes de la Tourette son inconfundibles. La 
medicación eliminó el 99% de los síntomas y una vez 
que se le explicó lo que le pasaba y comprendió que no 
estaba loco, volvió a su forma de ser extrovertida.

Mucha gente con síndrome de Gilíes de la Tourette 
sólo presentan tics y ningún otro síntoma. Por consi
guiente, si sus amigos, familiares y colegas les entienden y 
apoyan, pueden vivir tranquila y productivamente. Por 
ejemplo, Tim Howard (en la foto) fue portero del Man- 
chester United, uno de los mejores equipos de fútbol del 
mundo.

¿Qué es el síndrome de Gilíes 
de la Tourette?
El síndrome de Gilíes de la Tourette es un trastorno de tics 
(movimientos o vocalizaciones involuntarias, repetitivas y 
estereotipadas) (Jankovic, 2001; Leckman et a l , 2001). 
Habitualmente comienza durante la niñez con tics m oto
res simples, como parpadear o mover la cabeza, pero estos 
síntomas se van desarrollando alo largo del tiempo siendo 

cada vez más complejos y severos. Los 
tics motores complejos más comunes 
son: hacer gestos lascivos, golpear, tocar 

objetos, sentare en cuclillas, ponerse furioso y dar vueltas. 
Los tics verbales mas comunes son: sonidos inarticulados 
(p. ej., ladrar, toser, gruñir), coprolalia (lanzar obscenida
des), ecolalia (repetir las palabras de la o tra persona) y pa- 
lilalia (repetir las palabras de uno mismo).

El síndrome de Gilíes de la Tourette se manifiesta en un 
0,7% de los niños y es tres veces más frecuente en los va
rones que en las mujeres. Existe un componente genético 
importante: las tasas de concordancia son de un 55% para 
gemelos univitelinos y de un 8% para gemelos bivitelinos 
(v&sePauls, 2001).

Algunos pacientes con síndrome de Güles de la Tourette 
también presentan signos de trastorno de déficit deaten- 
ción/hiperactividady de trastorno obsesivo-compulsivo, o 
de ambos (Sheppard et a ly 1999). Por ejemplo, R. G. tenía 
obsesiones por lo números impares y se negaba a sentarse 
en butacas numeradas que fuesen pares.

Aunque los tics presentes en el síndrome de Gilíes de 
la Tourette son involuntarios, el paciente puede contro
larlos con gran concentración y esfuerzo durante un breve 
periodo de tiempo. No obstante, si los suprime, le sobre
viene una sensación de tensión e incomodidad, que n o r
malmente desencadena otra serie de tics particularmente 
frecuentes e intensos.

Imagine el lector cuán difícil le sería la vida cotidiana 
si sufriese un síndrome de Gilíes de la Tourette grave — por 
ejemplo, si frecuentemente se agarrase los genitales y la
drase como un perro— . Sin im portar cuán inteligente, 
capaz y agradable fuese usted, no mucha gente estaría dis
puesta a relacionarse con usted o a emplearle {véase Kus- 
hner, 1999).

Impedimentos para el estudio 
de la neuropatología del síndrome 
de Gilíes de la Tourette
Se sabe poco acerca de los mecanismos neurales del sín
drome de Güles de la Tourette, en parte porque existen m u
chos impedimentos im portantes que hacen difícil su 
estudio (véase Swerdlow y Young, 2001). Presentemos tres 
de estos impedimentos. En primer lugar, no existen m o
delos animales para el síndrome de Gilíes de la Tourette;
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en consecuencia, son difíciles los experimentos controla
dos, y los estudios que impliquen una manipulación d i
recta del cerebro son imposibles. En segundo lugar, todavía 
no se han descubierto genes concretos que estén implica
dos en la evolución del trastorno, y por tanto se carece de 
un área importante que proporcione claves sobre sus bases 
neuroquímicas. En tercer lugar, dados los m ovim ien
tos involuntarios que caracterizan al trastorno, es muy 
difícil realizar estudios de neuroimagen y éstos solo se 
pueden realizar durante periodos breves en los que el pa
ciente sea capaz de controlar sus tics.

Mecanismos cerebrales del síndrome 
de Gilles de la Tourette

Poco se puede deducir sobre el sín 
drom e de Gilles de la Tourette de las 
investigaciones neuropatológicas post- 

mortetn publicadas. Curiosamente, en estas publicaciones 
se han descrito tan solo siete casos y todos ellas resultan li
mitadas por ambigüedades del diagnóstico y coexistencia 
de otros trastornos, como la epilepsia (véase Swerdlow y 
Young, 2001).

Esta escasez de estudios cerebrales postmortem en pa
cientes con síndrome de Gilles de la Tourette no se ha de
bido al azar. Los pacientes con síndrome de Gilles de la 
Tourette por lo general reciben la mayor parte de su tra

tamiento médico durante la niñez, 
cuando manifiestan por primera vez 
signos del trastorno y los síntomas son 

más graves. Así pues, cuando mueren han pasado mucho 
tiempo sin contacto con el médico que les trató cuando 
eran niños, y por tanto raramente se examina su cere
bro para hallar vínculos con el síndrome de Gilles de la 
Tourette. Por consiguiente, los pocos cerebros que se han 
examinado en estudios postmortem han sido cerebros de 
pacientes atípicos con síndrome de Gilles de la Tourette que 
recibían tratamiento neurològico cerca del momento de su 
muerte.

Mediante neuroimagen funcional, se han observado 
muchas anomalías en pacientes con síndrome de Gilles de 
la Tourette que controlan de m odo activo sus tics. No obs
tante, la mayor parte de estas anomalías no se han repli
cado en otros estudios — con dos excepciones (Peterson, 

2001)— . En prim er lugar, las anom a
lías se han observando casi siempre en 
los núcleos de la base. En segundo 

lugar, estas anomalías se observan habitualmente en la 
corteza, especialmente en áreas de la corteza límbica y aso
ciativa. Se recordará que los núcleos de la base forman 
parte de un circuito principal de retroalimentación: reci
ben input de muchas áreas de la corteza y gran parte de su 
output va al tálamo, que a su vez lo proyecta de vuelta a 
muchas áreas corticales. Los resultados de los estudios de

neuroimagen funcional sugieren que la neuropatología 
del Síndrome de Gilíes de la Tourette reside en este circuito.

Tratamiento del síndrome de Gilíes 
de la Tourette
Aunque los tics son la característica definitoria del sín
drome de Gilíes de la Tourette, habitualmente su trata
miento comienza centrándose en otros 
aspectos del trastorno. En primer lugar, 
se informa al paciente, a su  familia, 
amigos y profesores sobre la naturaleza del síndrome. En 
segundo lugar, el tratamiento se centra en los problemas 
emocionales asociados (p. ej., ansiedad y depresión). Una 
vez que se han dado estos dos primeros pasos, la atención 
se centra en el tratamiento de los síntomas.

Los tics del síndrome de Gilíes de la Tourette se tratan 
por lo general con neurolépticos (los bloqueantes del re
ceptor D2 que se utilizan para tratar la esquizofrenia). Sin 
embargo, hay pocos estudios que demuestren la eficacia de 
estos fármacos en el tratamiento del síndrome de Gilíes de 
la Tourette (Lang, 2001; Riddle y Carlson, 2001).

El aparente éxito de los bloqueantes del receptor D2 en 
el tratamiento del síndrome de Gilíes de la Tourette es co
herente con la hipótesis de que el trastorno se relaciona con 
una alteración del circuito de retroalimentación entre nú
cleos básales, tálamo y corteza. En particular, la eficacia de 
estos fármacos implicaría al neoestriado, que es el órgano 
de actuación de muchas proyecciones dopaminérgicas a los 
núcleos básales. La hipótesis actual es que el síndrome de 
Gilíes de la Tourette es un trastorno del desarrollo neural, 
resultado de una inervación dopaminérgica excesiva del 
neoestriado y las áreas de corteza límbica asociadas ( véase 
Jankovic, 2001)

El síndrome de Gilíes de la Tourette ha sido el p ro
blema de P. H. desde hace más de tres décadas (Ho- 
Uenbeck, 2001). Dada su situación de profesor de la 
facultad de medicina suele dar clases sobre este tema. 
Junto a sus alumnos, muchas otras personas con sín
drome de Gilíes de la Tourette y sus familiares acudían 
a sus clases. Encontrarse con personas de su misma ge
neración con dicho síndrome le dio una gran lección. 
Se quedó asombrado al descubrir que muchos de ellos 
no se habían hecho tan duros como él. Aproximada
mente la mitad de ellos seguían recibiendo tratamiento 
a cauda de las heridas psicológicas sufridas durante su 
niñez.

El caso de P. HL.el neurocientífico 
con síndrome de Gilles 

L de la Tourette______________________ .
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En la mayoría de ellos, el dolor y la ansiedad tan 
arraigados no se debía a los tics en sí mismos. Prove
nía de haber sido ridiculizados y atormentados por los 
demás y de las advertencias santurronas que constan
temente les hacían los «colegas» bienintencionados. La 
disfiinción podría localizarse en los núcleos de la base,

pero en realidad este es un trastorno más del obser
vador que del paciente.

No existe personalidad, por buena y excelente que sea, 
que no pueda ser destrozada por el ridículo, por pobre 
y sin ingenio que sea.

M a r k  T w a i n

Ensayos clínicos: elaboración de nuevos psicofármacos

Casi a diario se dan noticias sobre descubrimientos pro
metedores que parecen resaltar la eficacia de nuevos fár
macos o tratamientos. Pero muy a menudo la promesa no 
se materializa. Por ejemplo, aproximadamente 50 años 

más tarde de que empezó la revolu
ción de la biología molecular no se uti
liza ni una sola terapia genética. La 

razón reside en que la trayectoria de un fármaco u otro tipo 
de tratamiento desde la prometedora investigación básica 
hasta su utilización real es insoportablemente complejo, 
consume mucho tiempo y resulta muy caro.

Tras leer los apartados anteriores de este capítulo, el lec
tor no ha podido apreciar realmente las dificultades para 
elaborar nuevos fármacos psicoterapéuticos ya que nos 
hemos centrado en descubrimientos farmacológicos muy 
iniciales y sus implicaciones para el desarrollo de teorías 
de la disfiinción psiquiátrica. Durante los primeros años, 
la obtención de nuevos fármacos psicoterapéuticos fue un 
proceso aleatorio. Los nuevos fármacos se probaban en 
muestras de pacientes con poca justificación y rápida
mente se ponían en el mercado al alcance de un público 
confiado, en muchas ocasiones antes de que se demos
trara que no eran eficaces en el tratamiento de lo que pro
ponía originalmente.

Las cosas han cambiado. Los estudios experimentales 
sobre fármacos en seres humanos y su consiguiente puesta 
en el mercado se regulan actualmente de forma estricta 
mediante organismos gubernamentales.

El proceso para poder obtener permiso del gobierno 
para poner en el mercado un nuevo fármaco psicotera- 
péutico comienza con la síntesis del fármaco, el desarro
llo de procedimientos económicos para sintetizarlo y la 
recolección de datos fiables en sujetos no humanos que 
muestren que el fármaco es seguro para el consumo hu
mano y tiene efectos terapéuticos potencialmente bene
ficiosos. Estos pasos iniciales duran mucho tiempo, al 
menos 5 años, y sólo si la evidencia es suficientemente 
prometedora se le concede permiso para proceder con 
los ensayos clínicos. Los ensayos clínicos son estudios 
llevados a cabo en seres humanos para evaluar la eficacia 
terapéutica de un fármaco u otro tratamiento no pro

bado. Este proceso al completo se muestra resumido en la 
Tabla 18.2.

En este último apartado del capítulo nos centraremos 
en el proceso para realizar un ensayo clínico, pero antes de 
comenzar debemos resaltar el papel fundamental que des
empeña la investigación en sujetos no humanos en la ela
boración de fármacos terapéuticos ^  
eficaces para pacientes humanos. Sin í  
unas sólidas bases en investigación 
comparada es extremadamente difícil conseguir permiso 
gubernamental para comenzar un ensayo clínico.

Ensayos clínicos: tres fases
Los ensayos clínicos de nuevos fár
macos potencialmente terapéuticos 
pueden comenzar una vez que se ha 
obtenido el visto bueno por parte de los organismos gu
bernamentales apropiados. Los ensayos clínicos se realizan 
en tres fases separadas: (1) detección de toxicidad, (2) es
tablecimiento del protocolo de evaluación, y (3) pruebas 
finales (véase Zivin, 2000).

Detección de toxicidad El objetivo de la primera fase 
de un ensayo clínico es determinar si el fármaco es seguro 
para el consumo humano y, si lo es, determinar qué can
tidad de fármaco es tolerable por el ser humano. Admi
nistrar el fármaco a seres hum anos por prim era vez es 
siempre un proceso muy arriesgado, ya que no hay m a
nera de saber cómo responderán. Los sujetos en la fase 1 
son habitualmente voluntarios sanos, a quienes se les 
paga. La fase 1 de los ensayos clínicos siempre comienza 
con pequeñas inyecciones que se van aumentando según 
avanza la prueba. Las reacciones de los sujetos se m onito- 
rizan meticulosamente, y en el m om ento en que se obser
van reacciones adversas fuertes, se detiene esta fase. Apro
ximadamente se requiere un año y medio de duración y 
unos 10 millones de dólares para completarla.

Establecimiento del protocolo de evaluación El
objetivo de la segunda fase de un ensayo clínico es esta
blecer el protocolo (las condiciones) por el cual las pruebas
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Fases de la puesta a punto de un fármaco

TIEMPO INVESTIGACIÓN BÁSICA '* *  s-
Al menos 
5 años

Descubrimiento del fármaco, elaboración de métodos eficaces 
de síntesis, y pruebas con modelos animales

Aproximada
mente 1 año

Solicitud para comenzar los ensayos clínicos y revisión de la investigación básica 
por organismos gubernamentales

SAYOS CLÍNICOS CON SERES HUMANOS COSTE

Aproximada
mente 1,5 años

Aproximada
mente 2 años

Aproximada
mente 3,5 años

Fase I Detección sistemática de inocuidad
y determinación de la dosis máxima inocua f ¿

Fase II Establecimiento de las dosis y el horario
de administración del tratamiento más eficaces

Fase III Pruebas claras de que el fármaco es terapéutico
O

Aproximadamente 
10  millones de dólares

Aproximadamente 
20 millones de dólares

Aproximadamente 
45 millones de dólares

Aproximada
mente 1,5 años

Solicitud para empezar la comercialización y revisiones de los resultados de los ensayos 
clínicos por organismos gubernamentales

VENTA AL PÚBLICO

Continuo
Recuperación de los gastos de la puesta a punto y continuación del control 
de la inocuidad del fármaco

finales deben arrojar resultados claros. Por ejemplo, en la 
fase 2 los investigadores esperan descubrir qué dosis pue
den ser efectivas, con qué frecuencia deben ser adminis
tradas, durante cuánto tiempo deben administrarse para 
que tengan un efecto terapéutico eficaz, qué beneficios se 
deberían obtener, y qué pacientes deberían beneficiarse 
de dicho fármaco. Las pruebas de la fase 2 se realizan con 
pacientes que sufren el trastorno al que está destinado el 
fármaco; las pruebas suelen incluir grupos de referencia 
tratados con placebo (grupos de sujetos que reciben una 
sustancia de control en vez del fármaco), y diseños de 
doble anonimato, es decir, las pruebas se realizan de forma 
que ni los pacientes ni los médicos que se relacionan con 
dios conozcan qué tratamiento (fármaco o placebo) ha re
cibido cada paciente. Para completar la fase 2, habitual- 
mente se requieren 2 años y unos 20 millones de dólares.

Pruebas finales La fase 3 de los ensayos clínicos con
siste normalmente en un estudio con un grupo de refe
rencia tratado con placebo, de doble anonimato, realizado 
en una gran cantidad de pacientes —a menudo, varios 
miles—  que sufren del trastorno que se está estudiando. 
El diseño de las pruebas de la fase 3 se realiza en base a los 
resultados de la fase 2, de manera que las pruebas finales 
puedan demostrar efectos terapéuticos positivos, si es que 
se dan. La primera prueba de la fase final no suele ser con

cluyente, pero si es prometedora se realiza una segunda 
prueba basada en un protocolo rediseñado. En la mayoría 
de los casos, suelen ser necesarias dos pruebas indepen
dientes y satisfactorias para convencer a los organismos 
gubernamentales. Una prueba satisfactoria es aquella en la 
que los efectos beneficiosos son considerablemente m a
yores que los efectos secundarios adversos. La duración tí
pica de la fase de pruebas finales suele ser de 3 años y 
medio y el coste típico de uno 45 millones de dólares.

Aspectos polémicos de los ensayos 
clínicos
El proceso del ensayo clínico no está exento de controver
sias, como queda reflejado en las críticas y debates que se 
presentan a continuación (Zivin, 2000).

Requisito de un diseño de doble anonimato y de 
un grupo de referencia tratado con placebo En la
mayoría de los ensayos clínicos, los pacientes son asigna
dos al azar al grupo tratado con fármaco o al grupo tra
tado con placebo, y no saben exactamente qué tratamiento
están recibiendo [véase Woods et al., s --------------------
2001). Según esto, algunos pacientes (
cuya única esperanza de recuperación --------------------
sería este último tratamiento experimental, pueden, sin sa
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berlo, recibir placebo. Las compañías farmacéuticas y los 
organismos gubernamentales coinciden en reconocer que 
esto es verdad, pero argumentan que no puede haber prue
bas convincentes de que el tratamiento experimental es efi
caz hasta que se lleve a cabo el ensayo de grupo de 
referencia tratado con placebo, de doble anonimato. Ya 
que los trastornos psiquiátricos en ocasiones mejoran con 
la sustancia placebo, el procedimiento de grupo de refe
rencia tratado con placebo, de doble anonimato, es esen
cial para evaluar cualquier fármaco psicoterapéutico.

Necesidad de placebos activos El procedimiento 
de estudio con grupo de referencia tratado con placebo y 
de doble anonimato parece ser el idóneo para las pruebas 
clínicas, pero no lo es (véase Salamone, 2000). A dosis te

rapéuticas, muchos fármacos tienen 
efectos secundarios que suelen ser evi
dentes para las personas que los están 

tomando y, por lo tanto, los sujetos de los estudios con 
grupo de referencia tratado con placebo y de doble ano
nimato que reciben el fármaco pueden estar seguros de que 
no están en el grupo tratado con placebo. Saber esto puede 
contribuir enormemente a los efectos positivos del fár
maco, independientemente de que no tenga ningún efecto 
terapéutico real. Conforme a ello, en la actualidad se re
conoce generalmente que siempre es mejor un placebo 
activo que un placebo inerte como fármaco de referencia. 
Los placebos activos son fármacos de referencia que no tie
nen ningún efecto terapéutico, pero que producen efectos 
secundarios similares a los del fármaco que se está pro
bando.

Duradovt requerida Los pacientes que buscan deses
peradamente nuevos tratamientos se suelen sentir frus

trados por la cantidad de tiempo que 
requieren lo ensayo clínicos. Por ello, 
tanto los investigadores como las com 

pañías farmacéuticas y los organismos gubernamentales se 
están esforzando en acelerar el proceso de evaluación sin 
sacrificar la calidad de los procedimientos diseñados para 
proteger a los pacientes de tratamientos ineficaces.

Aspectos financieros Las compañías farmacéuticas 
pagan a los científicos, médicos, técnicos, asistentes y pa

cientes involucrados en los ensayos clí
nicos. Si consideramos la cantidad de 
millones que se gastan y el hecho de 

que tan solo el 20% de los fármacos candidatos que em 
piezan las pruebas en la fase 1 acaban recibiendo final
mente la aprobación (Zivin, 2000), no es sorprendente 
que las compañías farmacéuticas estén ansiosas por recu
perar sus costes. En vista de estas presiones, muchos han 
puesto en duda la imparcialidad de aquellos que dirigen 
tos ensayos clínicos. Los propios científicos se han quejado

en numerosas ocasiones de que las compañías farmacéu
ticas les obligan a firmar acuerdos que les prohíben pu
blicar resultados negativos sin el consentimiento de la 
compañía que lo financia.

Otro aspecto financiero es el hecho de que las com pa
ñías farmacéuticas rara vez elaboran fármacos para tratar 
enfermedades poco frecuentes, ya que dichos tratamien
tos no darían muchos beneficios. Aquellos fármacos para 
los que el mercado es demasiado pequeño como para pro
ducir grandes beneficios se denominan medicamentos sin 
interés comercial («orphan drugs»). Los gobiernos de Eu
ropa y Norte América han aprobado decretos para pro
mover la elaboración de estos fármacos ( véase Maeder, 
2003)

Efectividad de los ensayos clínicos
A pesar de toda la controversia que rodea al proceso de en
sayo clínico, no hay duda de que funciona.

Una triste y larga historia nos ha hablado de charlatanes que 
realizan promesas infundadas y se aprovechan de las perso
nas en los momentos en los que son menos capaces de cui
dar de sí mismos. El proceso del ensayo clínico es el método 
más objetivo y mejor ideado para evaluar la eficacia de un tra 
tamiento. Es caro y lento, y necesita continuas mejoras, y pre
senta descuidos; pero el proceso es digno de confianza. 
(Zivin, 2000, p. 75)

Sin duda, el proceso del ensayo clínico no es perfecto. 
Por ejemplo, las preocupaciones que generan los aspectos 
éticos de los estudios aleatorios con grupo de referencia 
tratado con placebo, de doble anonimato, suelen estar jus
tificados. Aun así, la gran mayoría de los profesionales de 
la medicina y de la investigación aceptan que estos estu
dios son las pruebas esenciales y críticas para evaluar un 
nuevo tratamiento. Esto es especialmente cierto en los fár
macos psicoterapéuticos ya que los trastornos psiquiátri
cos suelen responder a los tratamientos con placebo y 
porque la evaluación de su gravedad es subjetiva y las ex
pectativas del terapeuta pueden influirla enormemente.

Todo el m undo está de acuerdo en que los ensayos clí
nicos son demasiado caros y largos. Pero un experto res
ponde a esta preocupación de la siguiente manera: los 
ensayos clínicos pueden ser fidedignos, rápidos o baratos; 
pero en un ensayo sólo pueden darse dos de estos tres as
pectos (Zivin, 2000). Piense en ello.

Es importante comprender que todo ensayo clínico se 
controla cuidadosamente desde el inicio. Una vez que los 
resultados lo avalan, se realizan cambios en el protocolo de 
investigación a fin de reducir los costes y el tiempo reque
rido para desarrollar un tratamiento eficaz para los pa
cientes que lo necesiten; especialmente para los pacientes 
que participaron en el ensayo clínico y que recibieron pla
cebo.
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Gonduslón Este capítulo, y de hecho todo el libro, fi
naliza con el caso de S. B., que sufre un trastorno afectivo 
bipolar. El caso de S. B. es apropiado en este momento por
que se benefició mucho de un ensayo clínico y porque de
muestra el valor de la educación en biopsicología, la cual 
hace hincapié en una reflexión crítica y en la importancia 
de tomar la responsabilidad de la salud de uno mismo. 
Como verá, S. B. realizó un curso similar al que usted está 
siguiendo, y las cosas que él aprendió le permitieron llevar 
su propio tratamiento hacia resultados positivos.

El caso de S. B., el estudiante 
de biopsicología que asumió 
el control

Conocí a S. B. cuando él estudiaba su tercer año de li
cenciatura. Ese año fue alumno en mi clase de biopsi
cología y además trabajó como voluntario en mi 
laboratorio. S. B. es una persona callada, agradable y 
tímida; tiene unos modales sin pretensiones, pero es 
amable, erudito e inteligente, con una gran diversidad 
de intereses. Por ejemplo, me sorprendió saber que era 
un buen artista, interesado en la ilustración en médica, 
así que hablamos mucho sobre las ilustraciones y di
bujos de este libro.

Me agradó descubrir que las notas de S. B. confir
maban mis impresiones positivas sobre él. Tenías las 
mejores notas de la carrera. Además, en seguida se 
hizo evidente que tenía un toque especial para la in
vestigación, así que le ofrecí ser mi becario ya licen
ciado. Él aceptó y su rendimiento ha sido realmente 
excepcional. Como puede comprobar estoy muy or
gulloso de él.

S .B. le va a describir su caso con sus propias pala
bras. Quería hablarle yo mismo sobre él para poder 
darle una descripción clara de su situación. Como está 
a punto de descubrir, la visión que tiene S. B. de sí 
mismo, oscurecida por una negra nube de depresión, 
en ocasiones no se ajusta a la realidad.

Durante los estudios de licenciatura he sufrido depre
sión. Aunque la medicación mejoró un poco algunas 
cosas, seguí sintiéndome estúpido, antipático y perse
guido. Hubo algunas cosas positivas en mis años de ca
rrera. El Dr. Pinel fue muy bueno conmigo, y me 
gustaron sus clases. Él siempre insistía en que el aspecto 
más im portante de sus clases era aprender a pensar por 
sí mismo. Me impresionó como fue capaz de diagnos
ticarse un tum or cerebral. En aquel momento no me 
di cuenta de cuán im portantes iban a ser esas clases.

A los pocos meses de term inar la carrera, la de
presión empeoró tan to  que apenas podía hacer algo. 
Mi psiquiatra me recomendó que me tomase una ex

cedencia, cosa que hice. Regresé unos meses más tarde, 
atiborrado de antipsicóticos y antidepresivos, casi in
capaz de mantener las cosas en orden.

Puede imaginar lo bien que me sentí 2 años más 
tarde, cuando comencé a salir de esa situación. O cu
rrió que me sentía mejor que nunca. Aumentó mi pro
ductividad y creatividad. Leía, escribía, dibuja y nuevas 
ideas para futuros experimentos inundaban m i ca
beza. Las cosas iban tan  bien que de pronto  me di 
cuenta de que estaba durmiendo tan solo 2 ó 3 horas 
por noche. Además, mi cerebro tenía tanta energía que 
a veces mis amigos me rogaban que hablase más lento 
porque a veces no podían n i seguir mi diálogo.

Pero la euforia se acabó de golpe. Seguía teniendo 
energía y seguía siendo creativo, pero el contenido de 
mis ideas cambió. Mi conciencia volvió a estar dom i
nada por  sentimientos de inferioridad, estupidez, y 
persecución. Las ideas de suicidio eran una compañía 
constante.

Como último recurso, llamé a mi psiquiatra y en
seguida me ingresó. El diagnostico que recibí fue tras
torno afectivo bipolar con episodio mixto. Según me 
explicaron, los episodios mixtos son estados de tran 
sición entre la manía y la depresión y suelen asociares 
con altos índices de suicidio.

Durante la prim era semana, pasé la mayor parte del 
tiempo durmiendo ya que estaba muy sedado. Cuando 
salí del estupor, dos residentes de psiquiatría me in
formaron que me iban a adm inistrar un estabilizador 
del estado de ánim o y que probablemente tendría que 
tomarlo durante el resto de mi vida. Hubo dos cosas 
que me hicieron sentir mal respecto a ello. La primera, 
que muchos pacientes de la sala del hospital estaban to
mando ese fármaco y parecían zombis hinchados. La 
segunda, que los médicos parecían saber menos sobre 
ese fármaco y sus mecanismos de lo que yo sabía. Así 
que pedí tener acceso a la biblioteca del hospital para 
poder aprender sobre mi trastorno y ese fármaco. En 
efecto, estaba escogiendo un «Pinel».

Me asombró lo que encontré. Hacía varios meses 
que se había demostrado que el fármaco que me re
comendaban los residentes no era más eficaz para tra 
tar el trastorno afectivo bipolar que un placebo activo. 
Además, recientemente se había realizado un ensayo 
clínico con un nuevo fármaco, que había demostrado 
ser muy eficaz y tener pocos efectos secundarios.

Cuando confronté a mis psiquiatras con la evi
dencia, quedaron sorprendidos y estuvieron de 
acuerdo en prescribirme el nuevo fármaco. Hoy en día 
me encuentro bien y continúo con mis estudios de 
posgrado. Sigo encontrando difícil creer que tuve el 
suficiente carácter para cuestionar a mis médicos y 
prescribir el fármaco por mí mismo. Nunca pensé que 
las lecciones que se aprenden en este libro podrían 
tener un efecto tan positivo en mi vida. Estoy contento 
de poder contarle m i historia y espero que se benefi
cie de ella.

(Utilizado con el permiso de Steven Barnes.)
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Revisión de los temas

El capítulo entero se ha centrado en 
tos trastornos psiquiátricos, así que no 
debe resultar sorprendente que el tema 

de las implicaciones clínicas haya sido el predominante. Sin 
embargo, los otros tres temas del libro también han reci
bido una cobertura substancial.

El tema de la reflexión crítica sobre 
la biopsicología ha surgido en la ex
posición de las diferencias entre los 

trastornos psiquiátricos y neuropsicológicos, el diagnóstico 
de esquizofrenia, y las razones por las cuales los estudios 
postmortem de pacientes con síndrome de Gilíes de la Tou- 
rette son poco frecuentes. Este tema además ha aparecido 
varias veces durante la descripción de los ensayos clínicos.

El tema de la neurociencia cognitiva ha sido obvio en 
el análisis de los estudios de neuroimagen funcional en los

trastornos afectivos, trastornos de an
siedad y el síndrom e de Gilíes de la 
Tourette. Los estudios de neuroimagen 
funcional han sido importantes en el estudio de estos tras 
tom os en concreto, ya que no se han identificado córrela 
tos estructurales.

El tema de la perspectiva evolutiva 
ha aparecido en dos ocasiones: en el 
apartado de los modelos animales de la 
ansiedad y en el análisis del im por
tante papel que ha jugado la investiga
ción con sujetos no hum anos en 
conseguir la autorizaron oficial para 
comenzar ensayos clínicos en seres hu
manos.

EN EL CD

Para lecturas 
relacionadas con el 
Capítulo 18, véase 
la copia impresa.

Cuestiones para reflexionar

1. Los traspiés a menudo juegan un papel importante en 
el progreso científico. Razónese este tema en relación 
con la elaboración de fármacos para el tratamiento de 
los trastornos psiquiátricos.

2. El mecanismo por el que se alivia un trastorno no es ne
cesariamente opuesto al mecanismo por el que se ha 
causado. Razónese esto respecto a las pruebas que apo
yan las teorías actuales de la esquizofrenia, la depresión 
y la ansiedad.

3. Discútase el modelo de diátesis-estrés de la depresión. 
Diséñese un experimento para poner a prueba el m o
delo.

4. Hay que juzgar a la gente por lo que 
hace, no por lo que dice. Razónese 
esta recomendación con relación al 
síndrome de Gilíes de la Tourette.

5. El síndrome de Gilíes de la Tourette 
es un trastorno del espectador. Ex
pliqúese y razónese esto.

6. Los ensayos clínicos no son más que un exceso de bu
rocracia gubernamental. La prescripción de fármacos 
debería dejarse enteramente en manos de los médicos. 
Razónese esto.

EN EL CD

¿Estudiando 
para un examen? 
Intente hacer los 
ejercidos de 
práctica del 
Capítulo 18.

Palabras clave

Agorafobia, 513 
Anhedonia, 512 
Ansiedad, 512
Antidepresivos tridclicos, 510 
Benzodiacepinas, 514 
Butirofenonas, 506 
Clorpromacina, 504 
Clozapina, 507 
Depresión, 508 
Depresión endógena, 509 
Depresión reactiva, 509 
Diátesis, 512 
Efecto queso, 510

Ensayos clínicos, 518 
Estabilizador del estado de 

ánimo, 510 
Fenotiacinas, 506 
Hilo pendo 1,506 
Imipramina, 510 
Inhibidores de la M AO, 510 
Iproniacida, 510 
Litio, 510 
Manía, 509 
Neurolépticos, 506 
Placebos activos, 520 
Prozac,511

Regulación al alza, 512 
Reserpina, 504 
Tics, 516
Trastorno afectivo bipolar, 509 
frastorno afectivo unipolar,

509
Trastorno de ansiedad, 512 
frastorno de ansiedad 

generalizada, 513 
frastorno de pánico, 513 
frastorno por estrés 

postraumàtico, 513 
frastorno psiquiátrico, 502

Trastornos fóbicos de 
ansiedad, 513 

Trastornos obsesivo- 
compulsivos, 513

EN EL CD

¿Necesita 
ayuda para estudiar 
las palabras clave 
de este capítulo? 
Revise las fichas 
electrónicas breves 
del Capítulo 18.



M
e siento aliviado por haber concluido la edición que comencé hace casi dos años 
y estoy emocionado ante la posibilidad de poder dirigirme a tantos estudiantes 
como el lector a través de esta edición y su CD. El lector también ha de sentir un 
gran alivio por haber acabado de leer este libro; aun así, espero que se sienta un poco triste 
de que se haya acabado el tiempo que hemos pasado juntos.

Como buenos amigos, hemos compartido buenos y malos momentos. Hemos visto ju n 
tos lo divertido y asombroso de Ronda, la hábil cajera; el equipo de baloncesto de Nads; gente 
que apenas duerme; los «mamawawa»; cerebros divididos y transplantes de cerebros. Pero 
también nos han afectado muchas tragedias personales, como las de las víctimas de la en
fermedad de Alzheimer y del envenenamiento por MPTP; el marinero perdido, H.M., el hom 
bre que confundió a su mujer con un sombrero; el profesor P., el biopsicólogo que sufrió 
cirugía cerebral desde el otro lado de la mesa de operaciones; y su estudiante universitario, 
SlB., quien llevó el tratamiento de su propia enfermedad. Le agradezco al lector que me haya 
permitido compartir Bopsicología con él. Espero que le haya resultado una experiencia en- 
riquecedora.

Nuestras mutuas experiencias han sobrepasado espacio y tiempo. Ahora mismo estoy sen
tado en mi despacho contemplando mi jardín y el Océano Pacífico, mientras el pinzón ve
cino celebra el término de esta edición y la primera oleada de flores de la primavera con su 
canto. Son las siete de la m añana del sábado 30 de Abril de 2005. ¿Dónde y en qué día está 
usted?
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Apéndice I
El sistema neurovegetativo

Glándula lagrimal

Glándula salival

Laringe, tráquea Ganglios 
simpáticos 
preverte- , 
braies \  (

Laringe, tráquea
Corazón

Estómago
Bronquios, pulmones Bronquios, pulmones

Médula < 
suprarrenal

PáncreasGanglio
celiaco

Vías paras i m páticas Vías sim páticas

Corazón

Estómago

Riñón

Páncreas Vasos sanguíneos 
de las viscerasVasos sanguíneos 

de las visceras
o -

Intestinos
Intestinos

Genitales
externosGenitales

externos

Nervios parasimpáticos Nervios simpáticos
Nervios preganglionares » ■< Nervios preganglionares *
Nervios posganglionares < Nervios posganglionares <
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Apéndice II

Algunas funciones de la activación simpática 
y de la parasimpàtica

ÓRGANO EFECTO SIMPÁTICO EFECTO PARASIMPÀTICO

Glándula salival Disminuye la secreción Aumenta la secreción
Corazón Aumenta la frecuencia cardíaca Disminuye la frecuencia cardiaca
Vasos sanguíneos Contrae los vasos sanguíneos 

en la mayoría de los órganos
Dilata los vasos sanguíneos en unos cuantos órganos

Pene Eyaculación Erección
Músculos radiales del iris Dilata la pupila Sin efecto
Músculos orbiculares del iris Sin efecto Contrae la pupila
Glándula lagrimal Sin efecto Estimula la secreción
Glándula sudorípara Estimula la secreción Sin efecto
Estómago e intestino Sin efecto Estimula la secreción
Pulmones Dilata los bronquiolos, inhibe 

la secreción mucosa
Contrae los bronquiolos, estimula la secreción mucosa

Músculos piloerectores Eriza el vello y produce «piel 
de gallina»

Sin efecto
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Apéndice III

Los pares craneales

común 
IV. Patético 
VI. Motor 

ocular 
externo

Nervios sensitivos 
Nervios motores

L Olfativo

V. Trigémino /XII. Hipogloso

VII. Facial

VIII. Estato-acústico

IX. Glosofarfngeo

Rama
vestibular

Rama
auditiva



Apéndice IV

Funciones de los pares craneales

NÚMERO NOMBRE FUNCIÓN GENERAL FUNCIONES ESPECÍFICAS

1 Olfativo Sensitiva Olfato
II Óptico Sensitiva Vista
III Motor ocular común Motora

Sensitiva
Movimiento ocular y constricción de la pupila 
Señales sensitivas de ciertos músculos oculares

IV Patético Motora
Sensitiva

Movimiento ocular
Señales sensitivas de ciertos músculos oculares

V Trigémino Sensitiva
Motora

Sensibilidad facial 
Masticación

VI Motor ocular externo Motora
Sensitiva

Movimiento ocular
Señales sensitivas de ciertos músculos oculares

VII Facial Sensitiva
Motora

Gusto de los dos tercios anteriores de la lengua
Expresión facial, secreción de lágrimas, salivación, dilatación de
los vasos sanguíneos craneales

VIII Estato-acústico Sensitiva Audición, señales sensitivas de los órganos del equilibrio en el 
oído interno

IX Glosofaríngeo Sensitiva
Motora

Gusto del tercio posterior de la lengua 
Salivación, deglución

X Vago Sensitiva
Motora

Sensibilidad de los órganos abdominales y torácicos 
Control de los órganos abdominales y torácicos y de los 
músculos de la garganta

XI Espinal accesorio Motora
Sensitiva

Movimiento del cuello, hombros y cabeza 
Señales sensitivas de los músculos del cuello

XII Hipogloso Motora
Sensitiva

Movimientos de la lengua
Señales sensitivas de los músculos de la lengua
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Apéndice V

Núcleos del tálamo

Núcleo
anterior

Núcleo
lateral
posterior

Núcleo
lateral
dorsal

Núcleo
ventral
posterior

Lámina
Interna

Núcleo
ventral
anterior

Núcleo
ventrolateral

Núcleo
pulvinar

Núcleo
geniculado
medial

Masa
Intermedia

Núcleo medial

Núcleo
arqueado

Núcleo
geniculado
lateral
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Apéndice VI

Núcleos del hipotálamo

hipotalámica
lateral

Hipófisis

Núcleo
paraventricular

Núcleo 
preóptico

Area
hipotalámica
anterior

Núcleo 
supraóptico

Área
hipotalámica
dorsal

Comisura
anterior

Area
hipotalámica
posterior

Núcleo
dorsomedial

Núcleo
ventromedial

Cuerpo
mamilar

Quiasma óptico
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Ablación del pene. Destrucción accidental del pene.
Accidentes cerebrovasculares. Trastornos cerebrovasculares de 

comienzo repentino que causan daño cerebral.
Acetilcolinesterasa. Enzima que descompone el neurotransm i

sor acetilcolina.
Ácido desoxirribonudeico (ADN). Molécula de doble hebra, en

rollada sobre sí misma, de material genético; un cromosoma.
Ácido fenilpirúvico. Sustancia que se encuentra en concentra- 

dones anormalmente altas en la orina de los que padecen fe- 
nilcetonuria.

Ácido ribonudeico  (ARN). Molécula similar al ADN salvo en 
que contiene la base nudeótida uracilo y una cadena com
puesta por fosfato y ribosa.

Ácidos grasos libres. Prindpal fuente de energía del cuerpo du
rante la fase la fase de ayuno; son liberados por el tejido adi
poso en respuesta a nivdes elevados de glucagón.

Acomodación. Proceso de ajuste de la configuradón de la lente 
para enfocar las imágenes en la retina.

Acueducto cerebral. Estrecho canal que conecta d  tercer ven
trículo con el cuarto.

Adictos desintoxicados. Adictos que no tienen en su organismo 
nada de la droga a la que eran adictos y ya no experimentan 
síntomas de abstinencia.

Adictos. Consumidores habituales de droga que continúan con
sumiéndola pese a sus efectos adversos en  su salud y su vida 
social y pese a sus repetidos intentos para dejar de hacerlo.

Adipsia. Cese completo de ingestión de líquidos.
Afagia. Cese completo de la ingesta de alimentos.
Afasia. Alteración, producida por daño cerebral, de la capacidad 

de utilizar o comprender el lenguaje.
Afasia de Broca. Trastorno hipotético de la producción del len

guaje sin alteraciones asociadas de la comprensión del mismo.
Afasia de conducción. Afasia que se piensa que se debe a una 

lesión de la vía neural entre el área de Broca y el área de 
Wernicke.

Afasia de Wernicke. Supuesto trastorno de la comprensión del 
lenguaje sin alteraciones asociadas de la producción del 
mismo.

Afasia g loba l Alteración grave de todas las capacidades lingüís
ticas.

Ageusia. Incapacidad de degustar.
Agnosia. Incapacidad de reconocer conscientemente estímulos 

sensitivos de un tipo  determinado que no puede atribuirse a 
una alteración sensitiva ni a un deterioro verbal o intelectual.

Agnosia v isua l Fallo en el reconocimiento de estímulos que no 
puede atribuirse a un deterioro sensitivo, verbal o intelectual.

Agonistas. Fármacos que facilitan los efectos de un neurotrans
misor determinado.

Agorafobia. Miedo patológico de los espacios públicos y espa
cios abiertos.

Agrafía. Incapacidad específica de escribir que no se debe a ano
malías generales visuales, motoras o intelectuales.

Agolpam iento. Alineación de las células en diferentes áreas del 
embrión durante el desarrollo para formar diversas estruc
turas.

Agudeza. Capacidad para ver los detalles de los objetos.
Alelos. Los dos genes que controlan el mismo rasgo.
Alexia. Incapacidad específica de leer que no se debe a anom a

lías generales visuales, motoras o intelectuales.
Alfa fetoproteína. Proteína presente en la sangre de ratas durante 

el periodo prenatal y que desactiva el estradiol circulante 
uniéndose a él.

Alucinaciones hipnagógicas. Experiencias similares a sueños 
que ocurren durante vigilia.

Amígdala. Estructura del lóbulo temporal medial que desem
peña una función en la memoria del significado emocional 
de las experiencias.

Aminoácidos. Materiales de construcción y producto de degra
dación de las proteínas.

Amnesia an terógrada. Pérdida de m em oria de los aconteci
mientos que ocurren después de la lesión cerebral que p ro 
duce la amnesia.

Amnesia del lóbulo tem poral m ed ia l Amnesia que se asocia con 
daño bilateral del lóbulo temporal medial; su principal ca
racterística es amnesia anterógrada de los recuerdos explíci
tos jun to  con un funcionamiento intelectual preservado.

Amnesia diencefàlica m e d ia l Amnesia que se asocia con lesión 
del diencèfalo medial (p.ej., amnesia de Korsakoff).

Amnesia global Amnesia de la información presentada en cual
quier modalidad sensorial.

Amnesia postraum àtica  (APT). Amnesia producida por un  
traumatismo craneoencefálico no penetrante (un golpe en la 
cabeza que no penetra en el cráneo).

Amnesia retrógrada. Pérdida de memoria de los acontecimien
tos o información aprendida antes de la lesión que provocó 
la amnesia.

Analgésicos. Fármacos que reducen el dolor.
Análisis de Fourier. Procedimiento matemático para descom

poner una onda compleja (p.ej., una señal EEG) en  sus ondas 
sinusoidales componentes de frecuencia variable.

Análisis fonológico. Análisis del sonido del lenguaje.
Análisis g ram atical Análisis de la estructura del lenguaje.
Análisis sem ántico. Análisis del significado del lenguaje.
Análogas. Que tienen una estructura similar debido a un evo

lución convergente (p.ej., el ala de una ave y el ala de una abeja 
son análogas.)
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Andrógenos. Tipo de hormonas esteroides que incluye a la tes- 
tosterona.

A ndrostenediona. Andrógeno suprarrenal que desencadena el 
crecimiento de vello púbico y axilar en las hembras humanas.

Aneurism a. Dilatación patológica con forma de balón que se 
desarrolla en la pared de de un vaso sanguíneo en el punto 
en  que la elasticidad de la pared del vaso es defectuosa.

Anfetamina. Droga estimulante cuyos efectos son similares a los 
de la cocaína.

Anfibios. Especie que pasa su fase de larva en el agua y su fase 
adulta en tierra.

Angiografía cerebral. Técnica de rayos X de contraste para dis
tinguir el sistema circulatorio cerebral mediante infusión de 
u n  tinte radiotransparente en una arteria cerebral.

Anhedonia. Incapacidad de sentir placer.
Anorexia nerviosa. Trastorno de la ingesta de alimentos que se 

caracteriza por un miedo patológico de estar obeso y que 
lleva a una pérdida de peso peligrosa para la salud.

Anosmia. Incapacidad de oler.
Anosognosia. Dificultad característica de pacientes neuropsi- 

cológicos de reconocer sus propios síntomas.
Ansiedad. Miedo crónico que persiste sin que haya una amenaza 

inmediata.
Antagonistas. Fármacos que inhiben los efectos de un neuro- 

transmisor determinado.
Anterior. Orientado hacia el extremo de la nariz de un verte

brado.
Anticuerpos. Proteínas que se unen específicamente con antí- 

genos de la superficie de microorganismos invasores y al ha
cerlo favorecen la destrucción de los microrganismos.

Antí geno H-Y. Proteína que estimula a las células de la parte m e
dular de las gónadas primordiales para que proliferen y se 
conviertan en testículos.

Antígenos. Proteínas en la superficie celular que las identifica 
como naturales o extrañas.

Aparato de Golgi. Estructuras de los cuerpos celulares y bo to 
nes term inales de las neuronas, que em paquetan neuro- 
transmisores y otras moléculas en vesículas.

Apnea del sueño. Estado en el que el sueño está alterado repeti
damente por una interrupción momentánea de la respiración.

Apraxia. Trastorno por el cual los pacientes tienen una marcada 
dificultad para realizar un movimiento cuando se les pide ha
cerlo fuera de contexto, pero pueden hacerlo fácilmente de 
m anera espontánea en una situación natural.

Aprendizaje. Capacidad de cambio del cerebro en respuesta a la 
experiencia.

Aptitud. Según Darwin, la capacidad de un organismo para so
brevivir y contribuir con sus genes a la generación siguiente.

Área de Broca. Área de la corteza prefrontal inferior del hemis
ferio izquierdo propuesta por Broca com o centro de pro
ducción del lenguaje.

Área de W emicke. Área de la corteza temporal izquierda pro
puesta por Wernicke como centro de la comprensión del len
guaje.

Área m otora suplem entaria. Área de la corteza m otora secun
daria que está al lado y dentro de la cisura longitudinal.

Área preóptica medial. Área del hipotálamo que incluye a los nú
cleos sexualmente dimorfos y que desempeña un importante 
papel en el control de la conducta sexual masculina.

Área tegm ental ventral. Núcleo del mesencéfalo perteneciente 
al sistema dopaminérgico mesotelencefálico que es la fuente 
principal de la vía mesocorticolímbica.

Áreas m otoras anguladas. Dos pequeñas áreas de corteza m o
tora secundaria localizadas en la corteza de la circunvolución 
angulada de cada hemisferio.

ARN de transferencia. Moléculas de ARN que trasportan am i
noácidos a los ribosomas durante la síntesis de proteínas; 
cada tipo de aminoácido es transportado por un tipo diferente 
de molécula de ARN de transferencia.

ARN m ensajero. Hebra de ARN que se transcribe del ADN y 
transmite el código genético fuera del núcleo de la célula 
para dirigir la síntesis de una proteína.

Aromatización. Proceso químico por el cual la testosterona se 
convierte en estradiol.

Arterieesclerosis. Afección en la que los vasos sanguíneos se 
bloquean por la acumulación de depósitos grasos en sus pa
redes.

Aspiración. Técnica de lesión en la que se extrae el tejido suc
cionándolo a través del fino extremo de una pipeta.

Astas dorsales. Los dos brazos dorsales de la sustancia gris de la 
médula espinal.

Astas ventrales. Los dos brazos ventrales de la sustancia gris 
medular.

A strodtos. Neurogliocitos grandes, de forma de estrella, que in
tervienen en el paso de sustancias químicas de la sangre a las 
neuronas del SNC y llevan a cabo otras importantes funcio
nes que aún no  se conocen bien.

Ataxia. Pérdida de coordinación motora.
Atención selectiva. Capacidad para centrarse en un pequeño 

subconjunto de la multitud de estímulos que se están reci
biendo en un  momento dado.

Atlas estereotáxico. Serie de mapas que representan la estruc
tura tridim ensional del encéfalo que se utiliza para determi
nar las coordenadas para la cirugía estereotáxica.

Atropina. Bloqueante de receptor que ejerce un efecto antago
nista en los receptores muscarínicos.

Aumento del contraste. Acentuación de la percepción de los 
contornos.

Auras epilépticas. Síntomas psicológicos que preceden al co
mienzo de una convulsión.

Ausencia típ ica [crisis de « p etit mal»]. Crisis generalizada que 
se caracteriza por una alteración de la consciencia y una des
carga EEG de punta-onda de 3 ciclos por segundo.

Autismo. Trastorno del desarrollo neural que se caracteriza por 
1) disminución de la capacidad de interpretar las emociones 
e intenciones de los demás; 2) disminución de la capacidad 
de interacción social y comunicación, y 3) preocupación por 
un solo tema o actividad.

A utoestim uladón cerebral. Ejecución repetida de una respuesta 
que suministra estimulación eléctrica a ciertos lugares del 
cerebro de un animal.

A utorradiografía. Técnica de revelado fotográfico de secciones 
cerebrales que se han expuesto a una sustancia marcada ra 
dioactivamente, tal como 2-DG, de modo que pueden verse 
regiones de alta absorción.

Autorreceptores. Tipo de receptores metabotrópicos localizados 
en la membrana postsináptica, que responden al propio neu- 
rotransmisor de una neurona.
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Aversión condicionada al gusto. Respuesta de evitación que lle
gan a presentar los animales al sabor de alimentos a cuyo con
sumo ha seguido una enfermedad.

Barrera hem atoencefálica. Mecanismo que evita que ciertas 
sustancias toxicas que están en la sangre pasen al tejido cere
bral.

Bases nudeótidas. Tipo de sustandas químicas que induyen 
adenina, timina, guanina y d tosina — los constituyentes dd  
código genético— .

Bastones. Receptores visuales en la retina que median la visión 
acromática, de baja agudeza, bajo ilum inadón tenue.

Benzodiacepinas. Tipo de agonistas del GABA con propieda
des ansiolíticas, tranquilizantes y anticonvulsivas; fárm a
cos tales como el dordiacepóxido (Librium) y el diacepam 
(Valium).

Binocular. Que implica a los dos ojos.
Biopsicología. Estudio dentífico de la biología de la conducta.
Bisexual. Atraído sexualmente por miembros de ambos sexos.
Bloqueantes del receptor. Fármacos antagonistas que se unen 

con los receptores postsinápticos sin activarlos y bloqueando 
d  acceso del neurotransmisor habitual.

Bloqueo por frío. Elim inadón temporal de actividad neural en 
un área d d  encéfalo enfriando el área con una criosonda.

Bombas de sodio-potasio. Mecanismos de transporte activos 
que bombean iones de Na+ fuera de las neuronas e iones de 
K_ dentro de ellas.

Botones gustativos. Conjuntos de receptores d d  gusto que se en
cuentran en la lengua y en partes de la cavidad bucal.

Bregma. Punto de intersecdón en la superfide del cráneo de dos 
de las principales suturas, habitualmente utilizado como 
punto de referencia en drugía estereotáxica en  roedores.

Brotes colaterales. Crecimiento de ramas d d  axón en neuronas 
maduras, por lo general a lugares postsinápticos abandona
dos por axones adyacentes que han degenerado.

Bulbos olfativos. Primer par craneal, cuyo o u tpu t va funda
mentalmente a la amígdala y a la corteza piriforme.

Bulimia nerviosa. Trastorno de la alim entadón que se caracte
riza por d d o s  recurrentes de ayuno, atracones y purgas sin 
pérdida de peso pdigrosa.

Butirofenonas. Tipo de fármacos antiesquizofrénicos que se 
unen prindpalm ente con receptores Dr

Caja de Mumby. Aparato que se utiliza como una versión para 
ratas de la prueba de no emparejamiento dem orado con la 
muestra.

Cálculo de heredabilidad. Estimación numérica de la propor
ción de variabilidad que ha ocurrido en un rasgo determinado 
en un estudio determinado y que ha sido el resultado de la va
riación genética entre los sujetos de dicho estudio.

Cam bio de localización en el som a. Uno de los modos princi
pales de migración neural, según el cual crece una extensión 
en la neurona que se está desarrollando y atrae al cuerpo ce
lular dentro de ella

Campo ocular frontal. Pequeña área de la corteza prefrontal 
que controla los movimientos oculares.

Campo receptor. Área del campo visual dentro de la que es po
sible que el estímulo apropiado influya en el disparo de una 
neurona visual.

Canales iónicos. Poros de la membrana n euro nal a través de los 
cuales pasan iones específicos.

Canales iónicos controlados por voltaje. Canales iónicos que se 
abren y cierran en respuesta a los cambios del nivel del po
tencial de membrana.

C annabis sa tiva  Planta común del cáñamo, que es la fuente de 
la m ariguana

Canon de M organ. Regla de que debe darse preferencia a la in 
terpretación más simple de una observación comportamental.

Cánula. Tubo fino, hueco, que se implanta en el cuerpo con el 
fin de introducir o extraer sustancias.

Capa de células piramidales. Principal capa de cuerpos celula
res en el hipocampo.

Capacidad de Dígitos. La secuencia más larga de dígitos alea
torios que puede repetirse correctamente el 50% de las ve
ces — la capacidad de dígitos de la mayoría de la gente es 
siete— .

Capacidad de generalización. Grado en el que pueden aplicarse 
los resultados de un  estudio a otros sujetos o situaciones.

Capas m agnocelulares. Capas de los núcleos geniculados late
rales que están compuestos por neuronas con grandes cuer
pos celulares; las dos capas más externas (también llamadas 
capas M ).

Capas parvocelulares. Capas de los núcleos geniculados latera
les compuestas por neuronas con cuerpos celulares pequeños; 
las cuatro capas inferiores (también llamadas capas P.)

Caracteres sexuales secundarios. Características corporales, 
aparte de los órganos reproductores, que distinguen a los 
hombres de las mujeres.

Cataplejía. Trastorno caracterizado por pérdida recurrente del 
tono muscular durante vigilia y que resulta e observa a me
nudo en casos de narcolepsia.

Ceguera al cambio. Dificultad para percibir cambios im por
tantes de partes desatendidas de la imagen visual cuando los 
cambios se introducen durante breves interrupciones en la 
presentación de la imagen.

Células amacrinas. Tipo de neuronas retiñía ñas cuya función es
pecializada es la comunicación lateral.

Células B. Linfocitos B; linfocitos que fabrican anticuerpos frente 
a los antígenos que encuentran.

Células bipolares. Neuronas bipolares que forman la capa media 
de la retina.

Células ciliadas. Receptores del sistema auditivo.
Células com plejas. Neuronas de la corteza visual que dan la 

máxima respuesta ante estímulos de rectilíneos con una 
orientación determinada en cualquier parte de su campo re
ceptor.

Células con centro off. Neuronas visuales que responden a luces 
proyectadas en el centro de su campo receptor con disparo en 
o ff  y  di luces proyectadas en la periferia de su campo con dis
paro en on.

Células con centro  on. Neuronas visuales que responden a luces 
proyectadas en el centro de su campo receptor con disparo en 
on y a luces proyectadas en la periferia de su campo con dis
paro en off.

Células de Betz. Grandes neuronas piramidales de la corteza 
motora prim aria que establecen sinapsis directamente con 
neuronas motoras de las regiones inferiores de la médula es
pinal.
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Células de color doble-oponentes. Neuronas que responden a 
diferencias de longitud de onda de la luz que estimula áreas 
adyacentes de su campo receptor.

Células de lugar. Neuronas que desarrollan campos de lugar 
— esto es, que sólo responden cuando el sujeto está en un 
lugar determinado de un  entorno de prueba conocido— .

Células de Schwann. Neurogliocitos que componen la vaina de 
mielina de los axones del SNP y facilitan su regeneración.

Células estrelladas. Pequeñas intemeuronas corticales con forma 
de estrella.

Células ganglionares retinianas. Neuronas de la retina cuyos 
axones salen del globo óptico y forman el nervio óptico.

Células horizontales. Tipo de neuronas retinianas cuta función 
especializada es la comunicación lateral.

Células m adre [Hem ocitoblastos]. Células en  desarrollo que 
tienen la capacidad de renovarse a sí mismas y que pueden 
convertirse en varios tipos de células maduras.

Células piram idales. Grandes neuronas corticales multipola- 
res, con cuerpo celular en forma de pirámide, una dendrita 
apical y un axón muy largo.

Células simples. Neuronas de la corteza visual que dan la mejor 
respuesta a estímulos de borde recto con una posición y 
orientación determinadas.

Células T. Linfodtos T; linfocitos que se unen con microrganis- 
mos extraños y células que los contienen y, al hacerlo, los des
truyen.

Cerebelo. Estructura del metencéfalo que se ha demostrado que 
media la retención del condicionamiento de parpadeo pa- 
vloviano.

Cerebro Parte del encéfalo que se asienta sobre el tronco del en
céfalo; en general, desempeña una función en los procesos 
adaptativos complejos (p.ej., aprendizaje, percepción y m o
tivación).

Ciclo de estro. Ciclo de receptividad sexual que manifiestan mu
chos mamíferos hembra.

Ciclo m enstrual. Ciclo femenino regulado por horm onas de 
crecimiento del folículo, liberación del óvulo, construcción del 
recubrimiento del útero y menstruación.

Ciclos de sueño monofásicos. Ciclos de sueño que con regula
ridad implican un único periodo de sueño, por lo general por 
la noche.

Ciclos de sueño polifásicos. Ciclos de sueño que implican re
gularmente más de un periodo de sueño al día.

Cigoto. Célula que se forma de la fusión de un espermatozoide 
y un óvulo.

Circunvolución angular. Circunvolución de la corteza poste
rio r en la delimitación entre el lóbulo tem poral y el parie
tal; la del hemisferio izquierdo se piensa que interviene en la 
lectura.

Circunvolución de HeschL Circunvolución del lóbulo temporal 
que es la sede de la corteza auditiva primaria.

Circunvoluciones. Pliegues en la superficie de los hemisferios ce
rebrales.

Cirrosis. Gcatrización patológica, por lo general del hígado.
Citocrom ooxidasa. Enzima presente en concentraciones parti

cularmente altas en las mitocondrias de las células de color 
doble oponentes de la corteza visual.

Clínico. Referente a la enfermedad o el tratamiento.
Clorprom acina. El prim er fármaco antipsicótico.

Clozapina. Neuroléptico atipico que se emplea para tratar la 
esquizofrenia, no produce efectos secundarios parkinsonia- 
nos y no tiene alta afinidad por los receptores D2 .

Cocaína. Ibtente agonista catecolaminérgico y estimulante que 
es muy adictivo.

Cociente de lordosis. Proporción de montas que provoca la lor
dosis.

Cóclea. Tubo largo, enrollado, que se localiza en el oído interno 
que está lleno de líquido y contiene el órgano de Corti y sus 
receptores auditivos.

C o-contracdón. Contracción simultánea de músculos antago
nistas.

Codeina. Ingrediente psicoactivo relativamente suave del opio.
Codón. Grupo de tres bases nucleótidas consecutivas en una 

hebra de ADN o ARN mensajero; cada codón especifica el 
aminoácido particular que ha de añadirse a una cadena de 
aminoácidos durante la síntesis de proteínas.

Coexistencia. Presencia de más de un neurotransmisor en la 
misma neurona.

Cognición. Procesos intelectuales superiores tales como razo
namiento, memoria, atención y procesos perceptivos com
plejos.

Colores acrom áticos. Negro, blanco y gris.
Colores complementarios. Pares de colores que producen blanco 

o gris cuando se combinan en igual medida; cada color tiene 
un color complementario.

Colores cromáticos. Matices-colores como el azul, verde y am a
rillo.

Com isuras cerebrales. Tractos que conectan los hemisferios ce
rebrales derecho e izquierdo.

Com isurotom ía. Sección quirúrgica de las comisuras cerebrales.
Concepto de zona objetivo. Idea de que las conductas de agre

sión y de defensa de un animal a menudo están orientadas a 
atacar partes específicas del cuerpo del otro animal al tiempo 
que se protegen partes específicas del propio cuerpo.

Conclusión. Uso autom ático del sistema visual de la informa
ción obtenida de los receptores en torno al punto ciego, o es- 
ootoma, para crear una percepción de la parte perdida de la 
imagen retiniana.

Conclusión visual. Conclusión o «relleno» de un escotoma por 
parte del cerebro.

Conducción antidróm ica. Conducción axónica opuesta a la di
rección normal, desde los terminales axónicos de vuelta hacia 
el cuerpo celular.

C onducción ortodròm ica. Conducción axónica en la direc
ción normal — desde el cuerpo celular a los botones term i
nales— .

Conducción saltatoria. Conducción de un potencial de acción 
desde un nòdulo de Ranvier al siguiente a lo largo de un  
axón mielínico.

Conductas agresivas. Conductas cuya función principal es ame
nazar o dañar a otros organismos.

Conductas defensivas. Conductas cuya función primaria es pro
tegerse de una amenaza o un peligro.

Conductas instintivas. Conductas que se dan en todos los miem
bros semejantes de una especie, incluso cuando parece que no 
ha habido oportunidad de que se hayan aprendido.

Conductas proceptivas. Conductas que animan la aproximación 
sexual de miembros del otro sexo.
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Conductas típicas de especie. Conductas que se manifiestan de 
la misma manera en prácticamente todos los miembros de 
una especie.

Conducto central del epéndim o. Pequeño canal lleno de LCR 
que recorre toda la longitud de la médula espinal.

Conductos sem icirculares. Órganos receptores del sistema ves
tibular.

Congéneres. Miembros de la misma especie.
Congènito. Presente en el nacimiento.
Conjunto m otor. Todas las neuronas motoras que inervan las fi

bras de un  músculo determinado.
Conmoción cerebral. Alteración de la consciencia que sigue a un 

golpe en la cabeza sin hemorragia cerebral o daño estructu
ral evidente.

Cono axón ico. Estructura cónica en la unión del axón y el cuerpo 
celular.

Cono de crecim iento. Estructura con forma semejante a una 
ameba en el extremo de cada axón o dendrita en crecimiento 
que guía su crecimiento hacia el objetivo apropiado.

Conos. Receptores visuales de la retina que median la visión 
cromática de alta agudeza con buena iluminación.

Conos de crecimiento pioneros. Primeros conos de crecimiento 
que se desplazan a través de una ruta particular en el sistema 
nervioso en desarrollo.

Consolidación de m em oria. Transferencia de la m em oria a 
corto plazo a un almacenamiento a largo plazo.

C onstancia del color. Tendencia de un  objeto a parecer del 
mismo color incluso cuando cambian las longitudes de onda 
que refleja.

Contornos subjetivos. Contornos percibidos visualmente que no 
existen.

Contracción dinámica. Contracción de un  músculo que hace 
que se acorte.

Contracción isom ètrica. Contracción de un músculo que au
menta la fuerza de su distensión pero no lo acorta.

Contralateral. Que se proyecta desde un lado del cuerpo al otro.
Contusiones. Traumatismos craneoencefálicos cerrados que im

plican una lesión al sistema circulatorio cerebral, lo cual pro
duce hemorragias internas.

Convulsiones. Crisis motoras.
Cópula. Relación sexual.
Cordados. Animales con tronco nervioso dorsal.
Cordón dorsal. Fascículos somatosensitivos que ascienden en la 

parte dorsal de la sustancia blanca de la médula espinal.
Cordón dorsal del sistem a del lemnisco medial. División del sis

tema somatosensitivo que asciende por la parte dorsal de la 
sustancia blanca de la médula espinal y transm ite señales tác
tiles y de propiosensibilidad.

Corpúsculos de P adni. Los receptores cutáneos de mayor ta 
maño y localizados más profundamente, que responden a dis
torsiones repentinos de la piel.

C orriente d o rsa l Grupo de vías visuales que fluye de la corteza 
visual primaria a la corteza a la corteza preestriada dorsal y 
ala corteza parietal posterior; conforme a una teoría su fun
d ó n  es d  control de las conductas guiadas visualmente.

Corriente ven tra l Grupo de vías visuales que fluyen desde la cor
teza visual primaria hasta la corteza preestriada y la corteza 
temporal inferior; según una teoría su función es mediar la 
percepdón visual consciente.

Corteza cerebral. Capa de tejido neural que recubre los hem is
ferios cerebrales de los seres humanos y otros mamíferos.

Corteza cíngulada an terio r. La corteza de la drcunvolución 
angulada anterior, que interviene en la reacción emocional 
a la  estimulacióndolorosa.

Corteza de asociación. Cualquier área de la corteza que redbe 
input de más de un sistema sensorial.

Corteza de asociadón p re frontal dorsolateraL Área de la cor
teza de asociadón prefrontal que interviene en la evaluadón 
de los estímulos externos y el in ido  de repuestas motoras 
complejas voluntarias.

Corteza inferotem poral. Corteza d d  lóbulo tem poral inferior 
en la que se localiza un área de corteza visual secundaria que 
participa en d  reconocimiento de objetos.

Corteza m otora prim aria. Corteza de la circunvoludón pre- 
oentral, que es d  prindpal punto de partida de las señales m o
toras que desdenden de la corteza cerebral a nivdes inferiores 
d d  sistema sensitivomotor.

Corteza m otora secundaria. Áreas de la corteza cerebral que re
ciben gran parte de su input de la corteza asociativa y envían 
gran parte de su output a la corteza m otora primaria.

Corteza o rb ito fro n ta l Corteza d d  lóbulo frontal inferior, la 
cual redbe inpu t olfativo desde el tálamo.

Corteza parietal posterior (de asociadón). Área de la corteza de 
asociadón que recibe inpu t de los sistemas visual, auditivo y 
somatosensitivo y que está implicada en percibir la localiza- 
d ó n  espacial y en guiar la conducta voluntaria.

Corteza piriforme. Área de la corteza temporal medial adyacente 
a la amígdala que redbe inpu t olfativo directo.

Corteza preestriada. Banda de tejido en d  lóbulo ocdpital que 
rodea a la corteza visual prim aria y contiene áreas de corteza 
visual secundaria.

Corteza prem otora. Área de la corteza m otora secundaria que 
se encuentra entre d  área m otora suplementaria y la cisura 
lateral.

Corteza r  in a l Área de la corteza temporal medial adyacente a la 
amígdala y al hipocampo.

Corteza sensitiva prim aria. Área de la corteza sensitiva que re
dbe la mayor parte de su inpu t directamente desde los núdeos 
de relevo talámico de un  sistema sensitivo.

Corteza sensitiva secundaria. Áreas de la corteza sensitiva que 
redben la mayoría de su inpu t de la corteza sensitiva p rim a
ria de un sistema sensitivo o de otras áreas de corteza secun
daria del mismo sistema.

Corteza su p ra rren a l Capa externa de las glándulas suprarre
nales, que libera glucocorticoides en pequeñas cantidades en 
respuesta a los factores estresantes así como a las hormonas 
esteroides.

Corteza visual prim aria. Área de la corteza que recibe inpu t di
recto de los núcleos geniculados laterales (también llamada 
corteza estriada).

Corticotropina (ACTH). Horm ona de la hipófisis anterior que 
desencadena la liberación de horm onas gonadales y supra
rrenales por parte de la corteza suprarrenal.

Crack. Una forma de cocaína potente, barata y que puede fil
marse.

Cresta n e u ra l Estructura formada por células que se despren
den del surco neural durante la formación del tubo neural y 
que se convierte en el sistema nervioso periférico.
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Crisis generalizadas. Crisis que implican a todo el encéfalo.
Crisis parciales. Crisis que no implican a todo el encéfalo.
Crisis pardales complejas. Crisis caracterizadas por varios fe

nómenos psicológicos complejos; se piensa que son resultado 
de descargas del lóbulo temporal.

Crisis parciales simples. Crisis pardales en la que los síntomas 
son fundamentalmente sensitivos, motores o de ambos tipos.

Crisis tonicodónica generalizada [crisis de grand mal]. Crisis 
cuyos síntomas son pérdida de consdencia, pérdida d d  equi
librio y una violenta convulsión tonicodónica.

Crom osom as. Estructuras filiformes localizadas en d  núdeo de 
la célula que contienen los genes; cada cromosoma es una m o
lécula de ADN.

Crom osom as sexuales. Par de cromosomas que determinan el 
sexo de un individuo: XX en una hembra y XY en un macho.

Cuerpo calloso. La comisura cerebral más grande.
Cuerpos cetónicos. Productos de descomposición de los áddos 

grasos libres que utilizan los músculos como fuente de ener
gía durante la fase de ayuno.

Curare. Bloqueante d d  receptor de sinapsis colinérgicas que 
actúa en los receptores nicotínicos y produce parálisis blo
queando la transm isión en la unión ne uro muscular.

Curva de sensibilidad espectral escotópica. Gráfico de sensibi
lidad de la visión mediada por bastones a diferentes longitu
des de onda de luz.

C urva de sensibilidad espectral fotópica. Gráfico de sensibili
dad de la visión mediada por conos a diferentes longitudes de 
onda de luz.

Choqueelectroconvulsivo [oterapiaelectroconvulsiva (TEC)]. 
Convulsión provocada por una corriente intensa, breve, di
fusa, aplicada al encéfalo mediante grandes electrodos sobre 
el cuero cabelludo.

Debate. Debate acerca de la contribución relativa de la naturaleza 
(genes) y el ambiente (experiencia) a las capacidades com- 
portamentales del individuo.

Decorticado. Carente de corteza.
D ecusadón. Cruce al otro lado del encéfalo.
D educdón dentífica. Proceso lógico por d  que acontedm ien- 

tos observables se utilizan para inferir las propiedades de fe
nómenos no observables.

D egeneradón anterógrada. Degeneradón del segmento distal 
de un axón secdonado.

D egeneradón retrógrada. Degeneración d d  segmento proximal 
de un axón seccionado.

D egeneradón transneuronaL Degeneradón de una neurona 
causada por lesión de o tra neurona a la que está conectada por 
una sinapsis.

D egradadón enzim àtica. Descomposidón de sustancias quí
micas por enzimas — uno de los dos mecanismos para des
activar los neurotransmisores liberados— .

D elir ium  trem ens  (DTs). Fase de la abstinencia de alcohol ca
racterizada por alu anadones, ddirios, agitadón, confusión, 
hipertermia y taquicardia.

D em enda. Deterioro intdectual general.
Densidad nutritiva. Calorías por unidad de volumen de un ali

mento.
D ependenda psicológica. Presunta causa de cualquier ingesta 

compulsiva de drogas en ausencia de dependencia fisica.

DepreniL Agonista monoaminérgico que se ha demostrado que 
retrasa la evoludón de la enfermedad de Parkinson.

Depresión. Reacción normal a una pérdida grave; cuando la de
presión es excesiva, perturbadora y recurrente, se considera 
un trastorno psiquiátrico.

D epresión endógena. Depresión que ocurre sin causa apa
rente.

Depresión reactiva. Depresión desencadenada por una expe
riencia negativa.

D erm atom a. Área d d  cuerpo que es inervada por las raíces do r
sales izquierdas y derechas de un segmento de la médula es
pinal.

Descarga punta-onda de 3 d d o s  por segundo. Patrón EEG ca
racterístico de la crisis de ausencia típica.

Desfase horario  {Jet lag). Efectos desfavorables sobre la fun
dón  corporal de la acderadón de los sincronizadores durante 
vuelos con direcdón al Este o de su desaceleración duran
te vudos con direcdón al Oeste.

Desfeminización. Supresión o alteración de las características 
femeninas.

D esincronizadón in terna. Desarrollo dd ico  en periodos dife
rentes de ritmos drcadianos de curso libre de dos procesos 
diferentes.

D esm asculinizadón. Supresión o alteradón de las característi
cas masculinas.

D espolarizadón. D ism inudón del potencial de membrana de 
reposo.

Diálisis cerebraL Método de registro de los cambios en la quí
mica cerebral en animales en actividad a los que se ha im
plantado un fino tubo con una corta sección semipermeable 
en d  encéfalo, extrayéndose continuamente sustancias neu- 
roquímicas extracelulares para analizarlas.

Diátesis. Vulnerabilidad genética a un trastorno, como en d  
modelo diátesis-estrés de la depresión.

D iestros. Personas que utilizan preferentemente la m ano de
recha.

Dieta de cafetería. Dieta que se ofrece a los animales de experi- 
m entadón, compuesta por una am plia serie de apetitosos 
alimentos.

Digestión. Proceso por d  que el alimento se descompone y se ab
sorbe a través de revestimiento d d  tubo digestivo.

D ihidrotestosterona. Andrógeno que no puede aromatizarse 
en estrògeno.

Discinesia ta rd ía  (DT). Trastorno m otor resultante del con
sum o crónico de dertos fármacos antipsicóticos.

Diseño de «antes y después». Diseño experimental que se uti
liza para demostrar la contingencia de la tolerancia a la droga: 
el grupo experimental redbe la droga antes de cada serie de 
pruebas comportamentales y d  grupo de referencia la redbe 
después de cada prueba.

Diseño intersujetos. Diseño experimental en el que se examina 
a un grupo diferente de sujetos bajo cada condidón.

Diseño intrasujetos. Diseño experimental en d  que se evalúa a 
los mismos sujetos bajo cada condidón.

Dislexia. Dificultad patológica para leer; una que no se debe a 
una alteradón  visual, m otora o intelectual general.

Dislexia de super fide. Trastornos de la lectura en el que está al
terado d  procedimiento léxico mientras que no lo está d  
procesamiento fonético.
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Dislexia profunda. Trastorno de la lectura en el que el procedi
miento fonético está alterado mientras que el procedimiento 
léxico no.

Disparidad binocular. Diferencia en la posición de la imagen re- 
tiniana del mismo objeto en las dos retinas.

Dorsal. Hacia la superficie del dorso de un vertebrado o hacia 
la parte superior de la cabeza.

Dualismo cartesiano. Posición filosófica de René Descartes, 
quien argumentaba que el universo se compone de dos ele
mentos: materia física y mente humana.

Duodeno. Rarte superior del intestino a través del cual se ab 
sorben en el torrente circulatorio la mayor parte de la glucosa 
y de los aminoácidos.

Duram adre. La resistente meninge externa.

EEG de fase 1 em ergente. Todos los periodos de fase 1 del EEG 
de sueño excepto la fase 1 inicial; cada uno  asociado con 
MORs.

EEG de fase 1 inicial. Período de fase 1 del EEG de sueño que 
ocurre al principio del sueño; no se asocia con MORs.

EEG desincronizado. EEG de baja amplitud y alta frecuencia.
Efecto aperitivo. Aumento del hambre producido por el con

sumo de pequeñas cantidades de comida apetitosa.
Efecto Coolidge. El hecho de que un macho que copula que llega 

a ser incapaz de seguir copulando con una pareja sexual a me
nudo puede reanudarla cópula con una nueva pareja sexual.

Efecto Purkinje. Bajo iluminación brillante, las longitudes de 
onda roja y amarilla parecen más brillantes que la azul o la 
verde de la misma intensidad; bajo iluminación tenue, las 
longitudes de onda azul y verde parecen más brillantes que 
la roja y la amarilla de la misma intensidad.

Efecto queso. Subidas de la tensión arterial que ocurren cuando 
personas que tom an inhibidores de la MAO consumen ali
mentos ricos en tiramina, como queso.

Efectos condicionados de la abstinencia. Efectos de abstinen
cia que son inducidos por el ambiente déla droga o por otras 
señales asociadas con la droga.

Electrocardiogram a (ECG). Registro de las señales eléctricas 
que se asocian al latido cardíaco.

Electroculografia. Técnica para registrar los movimientos ocu
lares mediante electrodos colocados alrededor de los ojos,

Electroculograma (EOG).Medida de los movimientos oculares.
Electroencefalografía. Técnica para registrar la actividad eléc

trica general del encéfalo mediante electrodos con forma de 
disco, que en seres humanos habitualmente se pegan a la su
perficie el cuero cabelludo.

Electroencefalograma (EEG) Medida de la actividad eléctrica ge
neral del encéfalo, por lo general registrada mediante elec
trodos de superficie.

Electromiografía. Procedimiento para m edir la tensión m us
cular registrando las descargas eléctricas en  bruto de los 
músculos.

Electromiogram a EMG). Medida de la actividad eléctrica de 
b s  músculos.

Embolia. S oqueo del flujo sanguíneo en un pequeño vaso san
guíneo por un coágulo que se ha formado en un vaso sanguí
neo más grande y ha sido transportado al pequeño por el 
torrente circulatorio.

Encefalitis. Inflamación asociada a la infección cerebral.

Encefalom ielitisautoinm unitaria experimental. Modelo de es
clerosis múltiple que puede provocarse en animales de labo
ratorio inyectándoles mielina y una preparación que estimula 
al sistema inmunitario.

Encefalopatía traum ática por conm ociones cerebrales acu
m uladas (punch-drunk syndrom e). Demencia y cicatriza
ción patológica cerebral resultado de conmociones cerebrales 
repetidas.

Endorfinas. Analgésicos opiáceos endógenos (producidos in 
ternamente).

Enfermedad de Alzheimer. Principal causa de demencia en la 
vejez; se caracteriza por ovillos neurofibrilares, placas am i- 
loides y pérdida de neuronas.

Enfermedad de Buerger. Dolencia en la que los vasos sanguí
neos, especialmente los que irrigan las piernas, se contraen 
cada vez que la nicotina penetra en el torrente circulatorio; 
finalmente provoca gangrena y amputación.

Enfermedad de H untington. Trastorno progresivo terminal de 
las funciones m otoras e intelectuales producido por un gen 
dominante en la vida adulta.

Enfermedad de Parkinson. Trastorno del movimiento que se 
asocia con la degeneración de neuronas dopaminérgicas de 
la vía nigroestriada.

Enfermedad de Urbach-W iethe. Trastorno genético que a me
nudo desemboca en la calcificación de la amígdala y estruc
turas cerebrales adyacentes.

Enfoque com parativo. Estudio de los procesos biológicos me
diante la comparación de diferentes especies— por lo gene
ral desde una perspectiva evolucionista— .

En grama. Cambio en el cerebro que almacena información.
Ensalada de palabras. Lenguaje que presenta el sonido y el flujo 

global del lenguaje normal pero que es totalm ente incom 
prensible.

Ensayos clínicos. Estudios realizados en sujetos humanos para 
evaluar la eficacia terapéutica de un fármaco o de otros tra 
tamientos no probados.

Enterram ientos defensivos condicionados. Enterramiento de 
una fuente de estimulación aversiva que hacen los roedores.

Entrecruzam iento genético. Intercambio de secciones entre 
pares de cromosomas durante la primera fose de la meiosis.

Enzimas. Proteínas que estimulan o inhiben reacciones bioquí
micas sin ser afectadas por ellas.

Epidemiología. Estudio de los factores que influyen en la dis
tribución de una enfermedad en la población general.

Epilepsia. Trastorno neurològico caracterizado por crisis recu
rrentes espontáneas.

Epileptogénesis. Generación de la epilepsia.
Equivalencia m otora. Capacidad del sistema sensitivomotor 

para ejecutar el m ism o m ovim iento básico de diferentes 
modos que implican a diferentes músculos.

Eruditos. Individuos intelectualmente disminuidos que pese a 
manifestar capacidades cognitivas o artísticas específicas y 
asombrosas, sus capacidades eruditas a veces se asocian con 
autismo.

Escala de Inteligencia para Adultos de Wechsler (WAIS). Prueba 
muy utilizada de inteligencia general que incluye II  subes- 
calas.

Esclerosis m últiple (EM). Enfermedad progresiva que ataca a la 
mielina de los axones del SNC.
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Esco toni a. Área de ceguera producida por daño o por alteración 
de un área del sistema visual.

Escroto. Saco que mantiene los testículos masculinos fuera de la 
cavidad del cuerpo.

Espacio subaracnoideo. Espacio bajo la membrana aracnoides; 
contiene muchos vasos sanguíneos grandes y el líquido cefa
lorraquídeo.

Especie. Grupo de organismos que, desde el punto de vista re
productor, están aislados de otros organismos; los miembros 
de una especie no pueden producir descendencia fértil apa
reándose con miembros de otras especie.

Espectro de absorción. Gráfico de la capacidad de una sustan
cia para absorber luz de diferentes longitudes de onda.

Espinas dendríticas. Pequeños nódulos de diversas formas que 
se localizan en la superficie de muchas dendritas y son el 
lugar donde se establecen la mayoría de las sinapsis excita
doras en el encéfalo del mamífero maduro.

Estabilizador del estado de ánim o. Fármaco que bloquea la 
transición rápida entre la depresión y la manía.

Estacas [blobs]. Columnas de color doble oponentes semejan
tes a estacas, ricas en citocromo oxidasa.

Estereognosia. Incapacidad de reconocer objetos mediante el 
tacto que no puede atribuirse a una sola alteración sensitiva 
o a una deficiencia intelectual general.

Esteroides anabofizantes. Fármacos esteroides que son simila
res a la testosterona y tienen potentes efectos anabolizantes 
(promueven el desarrollo).

Estimulación magnética transeraneal (EMT). Técnica para per
judicar la actividad de un àrcade la corteza creando un  campo 
magnético bajo una bobina situada encima del cráneo; se 
evalúa cómo perjudica a la cognición con el fin de investigar 
la función del área afectada de la corteza.

Estim ulantes. Fármacos que producen un aum ento general de 
la actividad neural y comportamental.

EstradioL El estrògeno más común.
Estrés. Respuesta fisiológica a una amenaza física o psicológica.
Estrés por subordinación. Estrés que experimentan los anim a

les, por lo general machos, que son atacados continuamente 
por congéneres de posición superior.

Estro. Parte del ciclo de estro que se caracteriza por proceptivi- 
dad, receptividad sexual y fertilidad (estro es sustantivo y es
to?/adjetivo).

Estrógenos. Tipo de hormonas esteroides que son liberados en 
grandes cantidades por tos ovarios; un ejemplo es el estradiol.

Estudio de casos clínicos. Estudios que se centran en un solo 
caso o sujeto.

Estudios cuasiexperimentales. Estudios de grupos de sujetos 
que han sido expuestos a condiciones de interés en el m undo 
real; tales estudios parecen experimentos pero no  son verda
deros experimentos porque no se han identificado las posi
bles variables extrañas.

Etologia. Estudio de la conducta de los animales en su medio am
biente natural.

Evolución convergente. Evolución en especies no relacionadas 
de soluciones similares a las mismas demandas ambientales.

Evolución. Cambio gradual que acontece de modo ordenado.
E xaptadón. Característica que evolucionó debido a que des

empeñaba una función pero más tarde fue reclutada para 
desempeñar otra.

Exodtosis. Proceso de liberación de un neurotransmisor.
Expresión genética. Producción de la proteína especificada por 

un gen determinado.
Expresivo. Referente a la generación del lenguaje; esto es, refe

rente a escribir o hablar.
Extensores. Músculos que actúan para enderezar o extender 

una articulación.
Eyaculadón. Expulsión del esperma del pene.
Eyacular. Expulsar el esperma del pene.

Factor de crecimiento nervioso (FCN). Neurotrofina que atrae 
alos axones en crecimiento d d  sistema nervioso simpático y 
favorece su supervivencia.

Factores inhibidores. Hormonas hipotalámicas que supuesta
mente regulan a las hormonas de la hipófisis anterior inhi
biendo su liberadón.

Factores liberadores. Supuestas hormonas hipotalámicas de li
beradón que aú n  no  se han aislado.

Fagocitosis. Consum o y destrucción de tejido m uerto y mi- 
crorganismos extraños por cdulas especializadas (fagocitos).

Falsa furia. Respuestas agresivas exageradas, mal dirigidas, de los 
animales decorticados.

Falsa ingesta. Protocolo experimental en d  que un animal mas
tica y traga alimentos que salen inmediatamente d d  cuerpo 
a través de un tubo implantado en  el esófago.

Fármacos antidepresivos t r  iddicos o antidepresivos tricícficos. 
Fármacos con acdón antidepresiva y una estructura molé- 
cular de tres anillos; suprimen sdectivamente d  sueño REM.

Fármacos antihipnóticos. Fármacos que reducen d  sueño.
Fárm acos hipnóticos. Fármacos que susdtan  el sueño.
Fasciculadón. Tendencia de los axones en desarrollo a crecer a 

lo largo de vías estableadas por los axones precedentes.
Fascículo arqueado. La p rindpal vía neural entre d  área de 

Broca y d  área de Wernicke.
Fascículo corticoespinal d o rso la te ra l Fascículo m otor que sale 

de la corteza m otora primaria, desdende a las pirámides bul- 
bares, decusa y luego desdende en la sustancia blanca do r
solateral contralateral medular.

Fascículo corticoespinal ventrom ediaL Vía motora ventrome
dial directa, que desdende homolateralmente desde la corteza 
motora prim aria en las zonas ventromediales de la sustancia 
blanca medular.

Fascículo corticorrubroespinal d orso la tera l Fascículo m otor 
descendente que forma sinapsis en el núdeo rojo d d  mesen- 
céfálo, decusa y desdende en la sustancia blanca dorsolateral 
medular.

Fascículo cortico-troncoencefálico-espinal ventrom edial.
Vía m otora ventromedial indirecta, que desciende bilate
ralmente desde la corteza m otora prim aria hasta varias es
tructuras m otoras d d  tronco d d  encéfalo interconectadas y 
luego desdende en las zonas ventromediales de la médula 
espinal.

Fascículos. Haces de axones en d  sistema nervioso central.
Fase cefálica. Fase d d  metabolismo durante la cual d  cuerpo se 

prepara para el alim ento que está a punto de absorberse.
Fase de absordón . Fase del metabolismo durante la cual d  o r

ganismo fundona basándose en la energía de una comida 
consumida redentemente y almacena d  excedente en forma 
de grasa corporal, glucógeno y proteínas.
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Fase de ayuno. Fase del metabolismo que comienza cuando la 
energía de la comida precedente ya no es suficiente para sa
tisfacer las necesidades inmediatas del cuerpo y durante el que 
la energía se extrae de los depósitos de grasa y glucógeno.

Fase dinám ica. La primera fe se del síndrome del HVM; se ca
racteriza por una ingesta de alimentos excesiva y rápida ga
nancia de peso.

Fase estática. Segunda fese del síndrome del HVM durante la 
cual los animales obesos en exceso mantienen un nivel de obe
sidad estable.

Fase sensitiva. Primera de las dos feses del desarrollo del canto 
de las aves durante la cual las aves jóvenes no cantan sino que 
establecen recuerdos de los cantos adultos que escuchan.

Fase sensitivomotora. Segunda de las dos fases del desarrollo del 
canto de las aves, durante la cual las aves jóvenes progresan 
de subcantos a cantos adultos.

Feminización. Intensificación o producción de características fe
meninas.

Fenilcetonuria (FCU). Trastomo neurològico cuyos síntomas son 
vómitos, convulsiones, hiperactividad, alta irritabilidad, re
traso mental y altos niveles de ácido fenilpirúvico en la orina.

Fenómeno de activación propagada [kindlittg]. Desarrollo pro
gresivo de la intensidad de las convulsiones provocado por 
una serie de estimulaciones cerebrales periódicas de baja in
tensidad — lo más habitual, por estimulaciones eléctricas dia
rias de la amígdala— .

Fenómeno de la fiesta. Capacidad de controlar inconsciente
mente el contenido de una conversación mientras se centra 
la atención consciente en otra.

Fenómeno de la m ano que ayuda. Modificación de la dirección 
de una mano por la otra en un paciente con cerebro escin
dido.

Fenotiacinas. Tipo de fármacos antiesquizofrénicos que se unen 
eficazmente tanto a los receptores D, como a los D2.

Fenotipo. Rasgos observables de un organismo.
Feromonas. Sustancias químicas que son liberadas por un ani

mal y mediante su olor provocan pautas de conducta especí
ficas en sus congéneres.

Filogenia. Desarrollo evolutivo de las especies.
Físicamente dependiente. Estar en un estado en el que dejar de 

tom ar la droga provocará una reacción de abstinencia.
Flexores. Músculos que actúan para doblar o flexionar una a r

ticulación.
Folitropina (FSH). Hormona gonadotropa que estimula el des

arrollo de los folículos de los ovarios.
Fanemas. Sonidos individuales del habla.
Formación reticular. Compleja red de núcleos en el centro del 

tronco del encéfalo que contiene, entre otras cosas, progra
mas motores que regulan movimientos complejos típicos de 
especie tales como andar y nadar.

Fòvea. Muesca central de la retina, especializada en  la visión de 
alta agudeza.

Gametos. Óvulos y espermatozoides.
Ganglios. Agrupaciones de cuerpos celulares neuronales en el sis

tema nervioso periférico.
Gemelos bivitelinos. Gemelos que se desarrollan a partir de ci

gotos diferentes y por lo tanto no  se parecen más que cual
quier par de hermanos gemelos dicigóticos.

Gemelos univitelinos. Gemelos que se desarrollan a partir del 
mismo cigoto y por lo tanto son genéticamente idénticos; ge
melos monocigóticos.

Gen. Unidad de herencia; por ejemplo, el segmento de un cro
mosoma que controla la síntesis de una proteína.

Genes estructurales. Genes que contienen la información re
querida para la síntesis de una proteína determinada.

Genes operadores. Cortos segmentos de ADN que determinan 
si el ARN mensajero se transcribirá o no a partir de los genes 
estructurales asociados.

Genitales. Órganos reproductores externos.
Genotipo. Rasgos que un organismo puede trasm itir a su des

cendencia a través de su dotación genética.
G lándula pineal. Glándula endocrina que es la única fuente de 

melatonina del cuerpo humano.
Glándulas endocrinas. Glándulas sin conductos que liberan di

rectamente en el sistema circulatorio sustancias químicas lla
madas hormonas.

G lándulas exocrinas. Glándulas que liberan sustancias quím i
cas en conductos que las transportan a sus órganos de ac
tuación, en su mayoría en la superficie del cuerpo.

Glucagón. Horm ona del páncreas que favorece la liberación de 
ácidos grasos libres por parte del tejido adiposo, su transfor
mación en cetonas y el uso de ambas como fuentes de ener
gía.

Glucocorticoides. Hormonas esteroides que son liberadas por la 
corteza suprarrenal en respuesta a los factores estresantes.

Gluconeogénesis. Proceso por el que las proteínas se convierten 
en glucosa.

Glucosa. Azúcar simple que es el producto de descomposición 
de los hidratos de carbono complejos; es la fuente de energía 
primaria del organismo directamente utilizable.

G lutam ato. Neurotransmisor excitador que predom ina en el 
encéfalo, cuya liberación excesiva ocasiona gran parte del 
daño cerebral resultante de la isquemia cerebral.

Gónadas. Testículos y ovarios.
Gonadectom ía. Extirpación quirúrgica de las gónadas (testícu

los u ovarios); castración.
G onadoliberina [Gn-RH]. H orm ona de liberación hipotalá- 

mica que controla la liberación de las dos hormonas gona- 
dotropas por parte de la hipófisis anterior.

G onadotropinas. Hormonas trópicas de la hipófisis que esti
mulan la liberación de hormonas por parte de las gónadas.

Hachís. Sustancia oscura, parecida al corcho, que se extrae de la 
resina de las hojas y flores de la Cannabis sativa.

HaloperidoL Butirofenona que se utilizó como fármaco antip- 
sicótico.

Hematoma. «Cardenal».
H em irretina nasal. Mitad de cada retina próxima a la nariz.
H em irretina tem poral. Mitad de cada retina próxima ala sien.
Hemisferectomía. Extirpación de un  hemisferio cerebral.
Hemisferio dom inante. Térm ino usado en el pasado para refe

rirse al hemisferio izquierdo, basado en el supuesto inco
rrecto de que el hemisferio izquierdo es el que controla 
predominantemente todas las actividades comportamentales 
y cognitivas complejas.

Hemisferio secundario  [o no dom inante]. Térm ino que se u ti
lizaba en el pasado para referirse al hemisferio derecho, ba-
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sado en el supuesto incorrecto de que el hemisferio izquierdo 
es dominante.

Hem orragia cerebral. Sangrado dentro del encéfalo.
H eroína. Potente opiáceo semisintético.
Heterodgótico. Que posee dos genes diferentes para un rasgo de

terminado.
Heterosexual. Sexualmenteatraído por miembros del otro sexo.
H ibridadón  in  situ . Técnica para localizar proteínas determ i

nadas en el encéfalo; se sintetizan y marcan moléculas que se 
unen al ARNm que dirige la síntesis de la proteína objetivo y 
se exponen a ellas secciones de tejido cerebral.

5-hidroxitriptam m a (5-HT). Precursor déla serotonina.
Hiperfagia. Ingesta excesiva de alimentos.
H iperplasia suprarrenal congènita. A lteradón congènita de la 

liberadón de cortisol por parte de la corteza suprarrenal, que 
lleva a una liberadón excesiva de andrógenos suprarrenales.

H iperpolarización. Aumento d d  potendal de membrana de re
poso.

Hipersomnias. Trastornos caracterizados por un exceso de sueño 
o somnolencia.

H ipertensión. Tensión arterial crónicamente alta.
Hipocampo. Estructura d d  lóbulo temporal medial que des

empeña una fundón en la memoria.
Hipófisis anterior. La parte de la hipófisis anterior que libera 

hormonas trópicas.
Hipófisis posterior. Parte de la hipófisis que contiene los ter

minales de neuronas hipotalámicas.
H ipotálam o lateral (HL). Área d d  hipotálamo que antes se su

ponía que era d  centro del hambre.
Hipotálam o ventrom edial (HVM). Área d d  hipotálamo que 

antes se pensaba que constituía d  centro de sadedad.
Hipótesis de la integradón de la respuesta. Idea de que la prác

tica combina los programas sensitivomotores centrales que 
controlan las respuestas individuales en programas que con
trolan secuendas de respuestas («fragmentos» de conductas).

Hipótesis de quimioafinidad. Hipótesis de que los axones en cre
cimiento son atraídos hacia los objetivos correctos por dife
rentes sustancias químicas liberadas por las zonas objetivo.

Hipótesis de re troalim entadón  fadaL Hipótesis de que nues
tras expresiones faciales pueden influir en cómo nos sentimos.

Hipótesis del gradiente topográfico. Pbstulado de que el cred
ili iento de los axones está guiado por la posidón relativa de 
los cuerpos cdulares en gradientes en intersecdón, más que 
por una codificadón punto por punto de las conexiones neu- 
rales.

Hipoxia. Reducdón del aporte de oxígeno a los tejidos — por 
ejemplo, al cerebro— .

Homeostasis. Estabilidad d d  medio ambiente interno d d  orga
nismo.

H om ínidos. Familia de primates que induye al Homo sapiens 
(seres humanos), H om o erectus y  Australopithecus.

Homocigótico. Que posee dos genes idénticos para un rasgo 
determinado.

Hom olateral [Ipsilateral].Situado en la misma parte del cuerpo.
H om ólogas.Que tienen una estructura similar debido a un ori

gen evolutivo común (p.ej., un brazo humano y únala de ave 
son homólogas).

H om osexual Sexualmente atraído por miembros del mismo 
sexo.

H om únculo m otor. Mapa somatotópico de la corteza m otora 
primaria.

Homúnculo som atosensitivo. Mapa somatotópico que corres
ponde a la corteza somatosensitiva primaria.

H orm onas. Sustancias químicas liberadas directamente en el 
sistema circulatorio por d  sistema endocrino.

Horm onas de liberación. Hormonas hipotalámicas que esti
mulan la liberadón de hormonas por parte de la hipófisis an 
terior.

Horm onas derivadas de am inoáddos. H orm onas que se sinte
tizan a partir de am inoáddos en unos cuantos pasos send- 
flos.

Horm onas esteroides. Hormonas que se sintetizan a partir dd  
oolesterol.

H orm onas peptídicas. H orm onas que son cadenas cortas de 
aminoácidos.

H orm onas proteínicas. Hormonas que son largas cadenas de 
aminoácidos.

H ueseállos. Los tres pequeños huesos d d  oído medio: d  m ar
tillo, d  yunque y d  estribo.

Husos musculares. Receptores encajados en d  tejido d d  m ús
culo esquelético y que responden a cambios de la longitud d d  
músculo.

Iatrogénico. Causado por d  médico.
Imagen retiniana estabilizada. Imagen retiniana que no cambia 

de posidón a lo largo de la retina cuando se mueven los ojos.
Im ipram ina. El primer fármaco antidepresivo tridd ico .
Im potente. Incapaz de conseguir una erecdón d d  pene.
índice m etabòlico b asa i Ritmo con el que un individuo utiliza 

la energía parta m antener los procesos corporales
Inervación recíproca. Prindpio de los circuitos de la médula es

pinal que hace que un músculo se relaje automáticamente 
cuando un  músculo antagonista a él se contrae.

Inferior. Hacia la parte la parte inferior de la cabeza o d  encé
falo d d  primate.

Inh ib idón  colateral recurrente. Inhibidón de una neurona pro
ducida por su propia actividad, a través de una rama colate
ral de su axón y una neurona inhibitoria.

Inh ib idón  la te ra l Inhibidón de neuronas o receptores adya
centes con una disposidón topográfica.

Inhi b idón  postsináptica. Forma de inhibidón que reduce la res
puesta de las neuronas a todos los inputs sinópticos exdta- 
dores.

Inhibición presináptica. íbrm a de inhibidón que reduce la res
puesta de la neurona a un inpu t snáptico espedfico y está me
diado por sinapsis axoaxónicas excitadoras.

Inhibidores de la MAO. Fármaco antidepresivo que aum enta d  
nivel de neurotransmisores monoaminérgicos inhibiendo la 
acción de la monoaminoxidasa.

Inm unidad m ediada por anticuerpos. Reacdón inm unitaria 
por la cual las células B destruyen los microrganismos inva
sores.

Inm unidad m ediada por células. Reacdón inmunitaria por la 
que las cdulas T destruyen los microrganismos invasores.

Inm unocitoquím ica. Procedimiento para localizar proteínas 
determinadas en d  encéfalo marcando sus anticuerpos con 
una tin a ó n  o dem ento radioactivo y exponiendo luego lá
minas de tejido cerebral a los anticuerpos marcados.
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Insomnio. Trastornos del in ido  y d  mantenimiento del sueño.
Instrum ento estereotáxico. Dispositivo para realizar drugía es- 

tereotáxica, compuesto de dos partes: un soporte para la ca
beza y un  soporte para los dectrodos.

Insulina. Hormona del páncreas que facilita la entrada de glu
cosa en las células y la conversión de los carburantes de trans
misión hemática en formas que pueden almacenarse.

In tegradón . Suma o com binadón de una serie de señales indi
viduales en una señal global.

Interneuronas. Neuronas con axones cortos o sin axones cuya 
fundón consiste en integrar la actividad neural que ocurre en 
una única estructura cerebral.

Investigación aplicada. Investigadón dirigida a aportar un be
nefido directo a la humanidad.

Investigadón básica. Investigadón motivada fundamentalmente 
por la curiosidad del investigador y realizada sólo con la in- 
tendón  de adquirir conodmientos.

Investigadón etològica. Estudio de la conducta animal en su 
medio ambiente natural.

Inyecdones restitutivas. Inyecdones de hormonas cuya libera- 
dón  natural se ha interrum pido debido a la extirpadón de la 
glándula que normalmente la libera.

Iones. Partículas con carga positiva o negativa.
Iproniadda. Primer fármaco antidepresivo; un inhibidor de la 

monoaminoxidasa.
Isquemia cerebral. In terrupdón d d  riego sanguíneo a un área 

d d  encéfalo; causa frecuente de amnesia del lóbulo tem po
ral medial.

Juergas de cocaína. Atracones de consumo de cocaína.

Laberinto de agua de M orris. Estanque de agua lechosa que 
tiene una plataforma meta invisible justo bajo la superficie y 
se utiliza par estudiar la capaddad de las ratas para aprender 
localizaciones espaciales.

Laberinto elevado en form a de cruz. Aparato para registrar 
conductas de defensa o de ansiedad en ratas evaluando su ten
dencia a evitar los dos brazos abiertos de un laberinto con 
forma de cruz, colocado a cierta distancia por encima del 
suelo en un laboratorio.

Laberinto de brazos radiales. Laberinto en el que irradian va
rios brazos de una cámara central de partida, por lo general 
se utiliza para estudiar aprendizaje espacial en ratas.

Lateral. Lejos de la línea media del cuerpo de un vertebrado, 
hacia la superficies laterales del cuerpo.

Lateralización de funciones. Representación desigual de va
rias funciones psicológicas en los dos hemisferios del en
céfalo.

L-dopa. Precursor químico de la dopamina, el cual se utiliza en 
el tratam iento de la enfermedad de Parkinson.

Lemnisco m edial. Vía somatosensitiva entre los núcleos del cor
dón dorsal y el núcleo ventral posterior del tálamo.

Lente Z. Lente de contacto que es opaca en un lado (derecho o 
izquierdo) permitiendo así que el inpu t visual llegue sólo a un  
hemisferio de un  sujeto con cerebro escindido, indepen
dientemente de los movimientos oculares.

Leptina. Proteína que normalmente se sintetiza en las células gra
sas; se piensa que actúa como una señal de grasa de retroali- 
mentación negativa, reduciendo el consumo.

Lesiones por contragolpe. Conmociones cerebrales que ocurren 
en el lado del encéfalo opuesto a la zona del golpe.

Leucotomo. Uno de los diversos dispositivos quirúrgicos que se 
utilizan para realizar lobulotomías — leucotomía es o tro  tér
mino para referirse a la lobulotomía— .

Ley de Narcóticos de H arrison. Ley, aprobada en 1941, que dic
taminó ilegal vender o consumir opio, morfina o cocaína en 
EEUU.

Liberación pulsátil de horm onas. íbuta típica de liberación de 
hormonas que se da en amplias descargas varias veces al día.

Ligamiento. Tendencia que presentan los rasgos que están co
dificados en el mismo cromosoma a heredarse juntos.

Ligando. Molécula que se une con otra molécula; los neuro
trans misores son ligandos de sus receptores.

Líneas reproductoras puras. Líneas reproductoras en las que los 
miembros que se cruzan siempre producen descendencia con 
el mismo rasgo, generación tras generación.

Linfodtos. Glóbulos blancos especializados, producidos en la 
médula ósea, que desempeñan importantes funciones en las 
reacciones inmunitarias del organismo.

Lípidos. Grasas.
Upogénesis. Producción de grasa corporal.
Lipólisis. Descomposición de la grasa corporal.
Líquido cefalorraquídeo (LCR). Fluido incoloro que llena el 

espacio subaracnoideo, el conducto central el epéndimo y los 
ventrículos cerebrales.

Litio. Ión metálico que se utiliza en el tratam iento del trastorno 
afectivo bipolar.

Lobulectomía. Operación en la que se extirpa un lóbulo, o la 
mayor parte de él, del encéfalo.

Lobulectomía temporal medial bilateraL Extirpación de la parte 
medial de am bos lóbulos temporales, incluyendo el hipo
campo, la amígdala y la corteza adyacente.

Lóbulos prefrontales. Amplias áreas, derecha e izquierda, en la 
parte delantera del encéfalo.

Lobulotom ía. Operación en la que un lóbulo, o la mayor parte 
de él, se separa del resto del encéfalo mediante un profundo 
corte, pero no se extirpa.

Lobulotom ía prefrontal. Procedimiento quirúrgico en el que, 
como tratam iento de la enfermedad mental, se seccionan las 
conexiones entre los lóbulos prefrontales y el resto del encé
falo.

Lobulotom ía transorb itaria . Lobulotomía prefrontal realizada 
con un  instrumento cortante insertado a través de la cuenca 
del ojo.

Lordosis. Postura de dorso arqueado, grupa elevada y cola la
deada de receptividad sexual de los roedores hembra que 
sirve para facilitar la penetración.

Lutropina [horm ona luteinizante o HL]. Horm ona gonado
tropa que hace que el óvulo en desarrollo sea liberado de su 
folículo.

Macròfago. Gran linfocito que participa en la inmunidad me
diada por células.

Macho alfa. Macho dom inante de una colonia.
M agnetoencefalografía (MEG).Técnica para registrar los cam 

bios producidos en los campos magnéticos en la superficie del 
cuero cabelludo por los cambios en las pautas de actividad 
neural subyacentes.
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M amíferos. Esprecies cuyas crías se alimentan de las glándulas 
mamarias.

Manía. Trastorno afectivo en  el que el paciente es demasiado 
confiado, impulsivo, proclive a distraerse y está lleno de 
energía.

Map>as genéticos. Mapas que indican la posidón relativa de los 
genes a lo largo de un  cromosoma.

M asculinización. Intensifica o produce las características mas
culinas.

Medial. Hacia la línea media del cuerpo de un vertebrado.
M édula su p ra rren a l Parte central de las glándulas suprarrena

les, que libera adrenalina y noradrenalina en respuesta a los 
factores estresantes.

Meiosis. Proceso de división celular que produce células (p.ej., 
óvulos y esprermatozoides) con la mitad de cromosomas de 
la célula progenitora.

M elatonina. Horm ona que se sintetiza a partir de la serotonina 
en la glándula pineal e influye en el ritm o circadiano del 
sueño.

M em brana aracnoides. Meninge que se localiza entre la dura
m adre y la piamadre y tiene el aspecto de una tela de araña.

M em brana basilar. Membrana del órgano de Corti en la que 
están empotradas las células receptoras ciliadas.

M embrana tectorial. Membrana coclear que se apoya en las cé
lulas ciliadas.

M em brana tim pánica. Membrana del tímpano.
M emoria. Capacidad del cerebro para almacenar y accederá los 

efectos aprendidos de las expreriencias.
M emoria de referencia. Memoria de los principios y capacida

des generales que se requieren para realizar una tarea.
M emoria de trabajo. Memoria temporal necesaria para la buena 

ejecución de una tarea en la que se está trabajando en el m o
mento.

M emoria episódica. Memoria explícita de acontecimientos y 
expreriencias determinados de la propia vida.

M em oria explícita. Recuerdos conscientes.
M em oria implícita. Memoria que se manifiesta por una mejo

ría del rendimiento sin que haya recuerdo consciente ni re
conocimiento.

M emoria sem ántica. Recuerdos explícitos de hechos y conoci
mientos generales.

Meninges. Tres membranas protectoras que recubren al encéfalo 
y la médula espinal.

M eningiomas. Tumores que se desarrollan entre las meninges.
M eningitis. Inflamación de las meninges, habitualmente oca

sionada por una infección bacteriana.
M esodermo. Capa media de las tres capas celulares del embrión 

en  desarrollo.
M etabolismo de la droga. Transformación de la forma activa de 

la droga en su forma no activa.
M icroelectrodos. Electrodos de registro sumamente finos que 

se utilizan para registro intracelular.
M icroesprectrofotometría. Técnica para m edir el espectro de 

absorción del fotopigmento contenido en  un único cono.
Microgliocitos. Neurogliodtos que responden a la lesión o en

fermedad engullendo los desechos celulares y desencade
nando respuestas inflamatorias.

M icroscopía electrónica. Técnica neuroanatóm ica utilizada 
para estudiar los pequeños detalles de la estructura celular.

M icrosueños. Breves periodos de sueño que ocurren en  sujetos 
privados de sueño mientras están sentados o de pie.

Miedo. Reacción emocional que normalmente es provocada p>or 
la presencia o la exprectativa de estímulos amenazantes.

Miedo condicionado. Inducir miedo de un  estímulo condicio
nado previamente neutro emparejándolo con un estímulo in- 
condidonado aversivo.

Miedo condidonado contextual. Proceso por d  que un contexto 
(situadón) benigno llega a provocar miedo debido a que está 
asociado con estímulos que provocan miedo.

Miembros fantasma. Percepreión vivida de que un miembro am 
putado todavía existe.

M igradón. Movimiento de las cdulas desde el lugar donde se 
han originado en la zona ventricular del tubo neural a su lo- 
calizadón final en el sistema nervioso maduro.

M igradón m ed iadapor neuroglia. Ikio de los dos modos prin- 
apales de migración neural durante d  desarrollo por d  que 
las neuronas inmaduras se trasladan desde d  conducto cen
tral a lo largo de neurogliodtos radiales.

M igradón radial. Movimiento de las cdulas en el tubo neural 
en desarrollo desde la zona ventricular en línea recta hacia la 
pared externa d d  tubo.

M igradón tangencial. Movimiento de cdulas en d  tubo neural 
en desarrollo en una direcdón paralda a las paredes del tubo.

M iodono nocturno. Sacudidas periódicas del cuerpo, habitual
mente de las piernas, durante el sueño que lo alteran.

M itocondrias. Estructuras que contienen ADN, generadoras de 
energía, en d  citoplasma de las cdulas.

Mitosis. Proceso de división celular que produce células con d  
mismo núm ero de cromosomas que la cdula progenitora.

Modelo comprertamental. Conjunto de procedimientos dise
ñados para investigar un fenómeno comportamental deter
minado.

Modelo de au toadm inistradón  de la droga. Prueba de la capa- 
ddad adictiva de una droga en la que animales de laborato
rio pueden inyectarse a sí mismos presionando un palanca.

Modelo de au toestim uladón cerebral. Modelo en el que los 
animales presionan una palanca para adm inistrar estimula- 
d ó n  eléctrica reforzante a su propio cerebro.

Modelo de condidonam iento operante. Modelo en d  que la fre
cuencia de una respuesta voluntaria determinada se aumenta 
mediante refuerzo o se disminuye mediante castigo.

Modelo de condidonam iento  pavloviano. Modelo en d  que d  
experimentador empareja un estímulo inicialmente neutro 
(estímulo condidonado) con un estímulo (estímulo incon- 
didonado) que provoca una respuesta refleja (respuesta in- 
condicionada); tras varios em parejam ientos el estímulo 
neutro provoca una respuesta (respuesta condidonada.)

Modelo de preferencia de lugar condicionada. Prueba que eva
lúa la preferencia de un animal de laboratorio por entornos 
en los que previamente ha experimentado los efectos de la 
droga.

Modelo de Wernicke y Geschwind. Modelo, que ha tenido gran 
influencia, de la localizadón cortical del lenguaje en d  he
misferio izquierdo.

Modelo del barril con escapes. Un m oddo de punto de equili
brio de la reguladón de la grasa corporal.

Modelo del intruso  en  la colonia. Modelo para estudiar las con
ductas agresivas y defensivas en ratas macho; se coloca a un
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pequeño macho intruso en una colonia establecida con el fin 
de estudiar las respuestas agresivas del macho alfa de la co
lonia y las respuestas defensivas del intruso.

Moléculas de adherencia celular (MACs). Moléculas en la su
perficie de las células que tienen la capacidad de reconocer 
moléculas específicas en la superficie de otras células y unirse 
aellas.

Monocular. Que implica sólo a un ojo.
Monogamia. Pauta de elección de pareja según la que un macho 

y una hembra forman una pareja estable.
Monóxido de nitrógeno. Gas soluble neurotransmisor que se 

piensa sirve como señal de las neuronas postsinápticas a las 
presinápticas en el mantenimiento de la PLP.

Morfina. Principal ingrediente psicoactivo del opio.
M otoneurona intrafusal. Neurona m otora que inerva un m ús

culo intrafusal.
M ovimientos sacádicos. Movimientos rápidos de los ojos entre 

las fijaciones de la vista.
MPTP. Neurotoxina que provoca en primates un trastorno si

milar a la enfermedad de Parkinson.
Mucosa olfativa. Membrana mucosa que tapiza los conductos 

nasales superiores y contiene las células receptoras olfativas.
Muerte celular program ada [Apoptosis]. Muerte celular pro

vocada activamente por programas genéticos; muerte celular 
programada.

Músculo esquelético (músculo extrafusal Músculo estriado que 
está unido al esqueleto y por lo general está sometido a con
trol voluntario.

Músculo extrafusal. Músculo esquelético.
Músculo intrafusal. Músculo filiforme que ajusta la tensión de 

huso muscular.
Músculos antagonistas. Pares de músculos que actúan de m a

nera opuesta.
Músculos ciliares. Músculos de los ojos que controlan la forma 

de la lente.
Músculos sinérgicos. Pares de músculos cuya contracción pro

duce un movimiento en la misma dirección.
Mutaciones. Alteraciones accidentales de genes individuales que 

se dan durante la duplicación de los cromosomas.

Narcolepsia. Trastorno de la categoría de las hipersomnias que 
se caracteriza por breves crisis de sueño diurnas repetitivas y 
cataplejía.

Narcóticos. Categoría legal de drogas, en su mayor parte opiá
ceos.

Necrosis. Muerte celular pasiva, que se caracteriza por inflama
ción.

Negligencia contralateral. Alteración de la capacidad de un pa
ciente para responder a estímulos visuales, auditivos y so- 
matosensitivos en el lado del cuerpo opuesto a la sede de la 
lesión cerebral, por lo general el lado izquierdo del cuerpo tras 
lesión del lóbulo parietal derecho.

Neoestriado. Estructura de los núcleos básales que es la term i
nal de la vía dopaminérgica nigroestriada y está lesionada en 
b s  pacientes con Parkinson; parece ser que interviene en la 
memoria de una relación consistente entre los estímulos y las 
respuestas en tareas de ensayos múltiples.

Nervio auditivo. Rama del par craneal VIII que transm ite seña
les auditivas desde las células ciliadas de la membrana basilar.

Nervios. Haces de axones en el sistema nervioso periférico.
Nervios aferentes. Nervios que transm iten señales sensitivas al 

sistema nervioso central; nervio sensitivo.
N ervios eferentes. Nervios que transm iten  señales m otoras 

desde el sistema nervioso central hasta los músculos esque
léticos o los órganos internos.

Nervios parasim páticos. Los nervios motores del sistema neu- 
rovegetativo que proyectan desde el encéfalo (como com po
nentes de los pares craneales) o desde la región sacra de la 
médula espinal.

Nervios sim páticos. Nervios motores del sistema nervioso a u 
tonómico que proyectan desde el SNC a nivel de las áreas to 
rácica y lum bar de la médula espinal.

N euroanatom ía. Estudio de la estructura del sistema nervioso.
N eurodencia. Estudio científico del sistema nervioso.
N eurodencia cogniti va. Rama de la biopsicología que se centra 

en d  uso de neuroimagen funcional para estudiar las bases 
neurales de la cognidón humana.

N euroendocrinología Estudio de las interacdones entre d  sis
tema nervioso y el sistema endocrino.

Neurofarmacología. Estudio de los efectos de las drogas en la ac
tividad neural.

Neurofisiología. Estudio de las funciones y actividades d d  sis
tema nervioso.

Neurogénesis. Crecimiento de nuevas neuronas.
Neurogliocitos radiales. Neurogliodtos presentes en d  tubo 

neural sólo durante el periodo de m igradón neuronal; for
man una red a lo largo de la cual se da la m igradón radial.

Neurogliocitos. Varios tipos de cdulas no neurales d d  sistema 
nervioso cuyas importantes contribudones a la fundón  del 
sistema nervioso están empezando a comprenderse.

Neurolépticos. Fármacos que alivian los síntomas esquizofré
nicos.

N eurona bipolar. Neuronas bipolares con dos prolongaciones 
que surgen de su cuerpo cdular.

N eurona m ulti polar. Neurona con más de dos prolongaciones 
extendiéndose desde su cuerpo cdular.

N eurona unipolar. Neurona con una prolongación que se ex
tiende desde su cuerpo cdular.

Neuronas. Cdulas del sistema nervioso que están especializadas 
en redbir y transm itir señales dectroquímicas.

Neuronas aferentes al huso m uscular. Neuronas que transm i
ten señales desde los husos musculares a la médula espinal a 
través de la raíz dorsal.

Neuropatología. Estudio de los trastornos d d  sistema nervioso.
Neuropsicología Rama de la biopsicología que estudia los efec

tos psicológicos d d  daño cerebral en pacientes humanos.
N euroquím ica. Estudio de las bases químicas de la actividad 

neural.
Neurotoxinas. Venenos neurales.
Neurotrofinas. Sustancias químicas aportadas a las neuronas 

en desarrollo por sus objetivos y que favorecen su supervi
vencia.

Nicotina. Principal com ponente psicoactivo del tabaco.
Nivel de conductibilidad de la piel (NCP). Nivd constante de 

conductibilidad de la piel asociado con una situadón par
ticular.

Nódulos de Ranvier. Uniones entre segmentos de mielina ad 
yacentes en un axón.
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Núcleo accum bens. Núcleo de los cuerpos estriados ventrales y 
una terminal principal de la vía dopaminérgica mesolímbica.

Núcleo m agnocelular. Núcleo de la formación reticular caudal 
que promueve la relajación de los músculos axiales durante 
el sueño REM y durante las crisis catapléjicas.

Núcleo sexualm ente dim orfo. Núcleo del área preóptica medial 
de las ratas que es mayor en los machos que en  las hembras.

Núcleo solitario. Núcleo de relevo medular del sistema gustativo.
Núcleo ventral posterior. Núcleo de relevo talámico tanto del 

sistema somatosensitivo com o del gustativo.
Núcleo ventrom edial (NVM). Núcleo del hipotálamo que se 

pensaba que estaba implicado en la conducta sexual femenina.
Núcleo vestibular. Núcleo del tronco del encéfalo que recibe in

formación sobre el equilibrio desde los receptores de los con
ductos semicirculares.

Núcleos. Estructuras de las células que contienen ADN; también, 
agrupaciones de cuerpos celulares neuronales en el sistema 
nervioso central.

Núcleos dorsales mediales (dorsomediales). Núcleos talármeos 
de relevo del sistema olfativo.

Núcleos dorsom ediales. Par de núcleos diencefálicos mediales 
del tálamo cuya lesión se considera responsable de muchas de 
las alteraciones de memoria que se asocian con el síndrome 
de Korsakoff.

Núcleos geniculados laterales. Estructuras talámicas de seis 
capas que reciben inpu t de la retina y transm iten su outpu t a 
la corteza visual primaria.

Núcleos geniculados mediales. Núcleos talámicos auditivos que 
reciben inpu t de  los tubérculos cuadrigéminos inferiores y 
proyectan a la corteza auditiva primaria.

Núcleos paraventriculares. Núcleos hipotalámicos que inter
vienen en la ingesta de alimentos y sintetizan hormonas li
beradas por la hipófisis posterior.

Núcleos supraópticos. Núcleos hipotalámicos en los que se sin
tetizan hormonas de la hipófisis posterior.

Núcleos supraquiasm áticos (NSQs). Núcleos del hipotálamo 
medial que controlan ciclos circadianos de varias funciones 
corporales.

O ligodendrocitos. Neurogliocitos que aportan  mielina a los 
axones del sistema nervioso central, también conocidos como 
oligodendroglia.

Olivas superiores. Núcleos medulares que intervienen en la lo
calización del sonido.

Om m atidios. Receptores visuales del cangrejo de herradura.
O nda P300. Onda EEG positiva que habitualmente ocurre unos 

300 milisegundos después de un estímulo momentáneo que 
tiene un significado para el sujeto.

O ndas alfa. Ondas EEG regulares, de 8 a 12 ciclos por segundo 
y de alta amplitud, que ocurren por lo general durante vigi
lia relajada y justo antes de quedarse dormido.

Ondas delta. Las ondas EEG más grandes y lentas.
O ntogenia. Desarrollo del individuo a lo largo de su ciclo vital.
Operaciones convergentes. Empleo de varias aproximaciones de 

investigación para solucionar un único problema.
Opérculo frontal. Área de la corteza prefrontal que en el he

misferio izquierdo es la sede del área de Broca.
Opiáceos. Morfina, codeína, heroína y otras sustancias quím i

cas con estructura y efectos similares.

Opio. Savia que exuda de la semilla de la adormidera.
Orexina.Neuropéptido que ha sido implicado en la narcolepsia 

en perros y en el ratón  knockout.
Organización columnar. Organización columnar de la neocor- 

teza en columnas verticales; las células de cada columna for
man un minicircuito que realiza una única función .

Organización jerárquica. Organización en una serie de niveles 
que pueden clasificarse uno respecto a otro; por ejemplo, la 
corteza primaria, la secundaria y la de asociación llevan a cabo 
un análisis cada vez más detallado.

Ó rgano de C orti. Órgano receptor auditivo; incluye la mem
brana basilar, las células ciliadas y la m embrana tectorial.

Ó rganos tendinosos de Golgi. Receptores que están encaja
dos en los tendones y responden a la cantidad de tensión 
de los músculos esqueléticos a los que sus tendones están 
unidos.

Orquiectom ía. Extirpación de los testículos.
Ovariectomía. Extirpación de los ovarios.
Ovarios. Gónadas femeninas.
O x itoána . Una de las principales hormonas peptídicas de la hi

pófisis posterior, que en las hembras estimula las contrac
ciones del útero durante el parto y la expulsión de leche en 
la lactancia.

Pacientes con cerebro escindido. Pacientes comisurotomizados.
Pacientes con hem ianopsia. Paciente con un escotom a que 

abarca la m itad del campo visual.
Pancreocim ina (CCK). Péptido liberado por el tubo digestivo; 

se piensa que actúa como una señal de saciedad.
Papila óptica [Punto ciego]. Área de la retina donde el haz de 

axones de las células ganglionares retinianas penetra la capa 
de receptores y abandona el ojo como el nervio óptico.

Parálisis del sueño. Trastorno del sueño caracterizado por in
capacidad de moverse (parálisis) en el m om ento en que una 
persona se está durm iendo o despertando.

Parálisis general progresiva. Enajenación mental y deterioro 
intelectual resultantes de una infección sifilítica.

Pares craneales. Doce pares de nervios que surgen del encéfalo 
(p.ej., los nervios ópticos, los nervios olfativos y los nervios 
vagos).

Pauta de den tro  a afuera. Pauta del desarrollo cortical en el que 
oleadas ordenadas de migraciones tangenciales avanzan sis
temáticamente desde las capas más profundas a las más su
perficiales.

Penetración. Introducción del pene en la vagina.
Péptidos. Cadenas cortas de aminoácidos, algunas de las cuales 

operan como neurotransmisores.
Percepción. Procesos de orden superior de integrar, reconocer 

e integrar patrones complejos de sensaciones.
Periodo refractario absoluto. Corto periodo (por lo general, de 

1 a 2 milisegundos) después del inicio del potencial de ac
ción durante el que es imposible provocar otro potencial de 
acción en la misma neurona.

Periodo refractario relativo. Periodo después del periodo re
fractario absoluto durante el que se necesita una cantidad de 
estimulación más alta de lo normal para hacer que una neu
rona dispare.

Periodo sensible. Périodo durante el desarrollo de un rasgo de
terminado, habitualmente en una época temprana déla vida,
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en el que es probable que una experiencia determinada que 
cambie el curso de dicho desarrollo.

Periodos de curso libre. Duración de un ciclo de un ritm o de 
curso libre.

Perseveración. Tendencia a continuar dando una respuesta antes 
correcta que ahora es incorrecta.

Perspectiva evolucionista. Aproximación que se centra en las 
presiones ambientales que probablemente llevaron a la evo
lución de las características (p.ej., el cerebro y la conducta) de 
las especies actuales.

Piamadre. La delicada meninge interna.
Placa neural. Pequeño fragmento de tejido del ectodermo en la 

superficie dorsal del em brión de vertebrado a partir del cual 
se desarrollan el surco neural, el tubo neural y, por último, el 
sistema nervioso maduro.

Placa term inal m otora. Área receptora de una fibra muscular en 
la unión neuromuscular.

Placebos activos, fármacos de control que no tienen un efecto 
terapéutico pero producen efectos secundarios similares a 
tos que produce el fármaco que se está evaluando en un en
sayo clínico.

Plano tem poral. Área de la corteza del lóbulo temporal que se 
localiza en la región posterior de la cisura lateral y que en el 
hemisferio izquierdo corresponde aproximadamente al área 
de Wernicke.

Plataform a giratoria. Aparato que se utiliza para estudiar los 
efectos de la privación de sueño en ratas de laboratorio.

Plenipotendal. Capaz de convertirse en cualquier tipo de cuerpo 
celular maduro.

Pletismog rafia. Cualquier técnica para medir cambios en la vo- 
lemia en una parte del organismo.

Plexos coroideos. Redes de capilares que sobresalen de la pia
madre y se proyectan en los ventrículos y que producen con
tinuamente líquido cefalorraquídeo.

P luripotendal. Capaz de desarrollarse en una serie limitada de 
tipos de cuerpos celulares maduros.

Poliandria. Pauta de elección de pareja en  el que una hembra se 
une con más de un macho.

Poligamia. Pauta de elección de pareja según la cual un macho 
se une con más de una hembra; la pauta más frecuente de 
elección de pareja en mamífero.

Poligrafía [Registro con polígrafo!. Método de interrogación en 
d  que se utilizan índices de emoción del sistema nervioso para 
inferir la verdad de las respuestas.

Posterior. Hacia el extremo de la cola de un vertebrado o hacia 
la parte trasera de la cabeza.

Potenciación a largo plazo (PLP). facilitación duradera de la 
transmisión sinóptica que ocurre tras activar las sinapsis me
diante estimulación de alta frecuencia y alta intensidad de 
neuronas presinápticas.

Potencial de acción (PA). Inversión masiva y momentánea del 
potencial de membrana de una neurona desde aproximada
mente —70 mV a unos + 50  mV.

Potencial de m em brana. Diferencia de caiga eléctrica entre el in
terior y el exterior de una célula.

Potencial provocado sensorial. Cambio en la actividad eléc
trica del encéfalo (p.ej., en el EEG cortical) que es provo
cado por la presentación m om entánea de un estímulo sen
sitivo.

Potenciales de campo. Señales EEG que se registran de forma 
atenuada en el cuero cabelludo dado que se originan en lejos 
—por ejemplo, en el tronco del encéfalo— .

Potenciales excitadores postsinápticos (PEPs). Despolariza
ciones postsinápticas graduadas que aum entan la probabili
dad de que se genere un potencial de acción.

Potenciales inhibidores postsinápticos (PIPs). Hiperpolariza- 
dones postsinápticas graduadas que disminuyen la probabi
lidad de que se genere un potencial de acdón.

Potenciales provocados (PPs). Ondas EEG que acompañan re
gularmente dertos fenómenos psicológicos.

P reparadón de cerebro aislado. Preparadón experimental en la 
que se desconecta d  prosencéfalo d d  resto del encéfalo por 
medio de una sección transversal.

P reparadón de encéfalo aislado. Preparadón experimental en 
la que se separa se separa d  encéfalo del resto del sistema ner
vioso mediante una sección transversal a nivel d d  tronco dd  
encéfalo caudal.

Prim ates. Uno de los 14 órdenes diferentes de mamíferos; exis
ten cinco familias de primates: prosimios, monos del Nuevo 
Mundo, monos d d  Viejo Mundo, simios y homínidos.

Procedim iento fonético. Procedimiento para leer en voz alta 
que implica reconocimiento de las letras y aplicadón de las 
reglas de p ronundadón  d d  lenguaje.

Procedim iento léxico. Procedimiento para leer en voz alta ba
sado en la inform adón espedfica almacenada que se ha ad 
quirido sobre las palabras escritas.

Procesamiento paralelo. Análisis simultáneo de una señal de 
modos diferentes mediante múltiples vías paralelas de una red 
neural.

Procesos cognitivos constituyentes. Procesos cognitivos simples 
que se combinan para p rodudr procesos cognitivos comple
jos y que se asume están mediados por la actividad neural de 
determinadas partes d d  cerebro.

Progestágenos. Tipo de hormonas esteroides que induye a la 
progesterona.

Progesterona. Progestágeno que prepara al útero y las mamas 
para el embarazo.

Program as sensitivomotores centrales. Pautas de actividad que 
están programadas en d  sistema sensitivomotor.

Proliferadón n e u ra l Rápido aum ento de la cantidad de neu
ronas que sigue a la form adón del tubo neural.

Prom edio de la se ñ a l Método para aum entar la proporción 
señal-ruido redudendo el ruido de fondo.

Prosencéfalo basal. Área de la línea media del prosencéfalo, que 
se localiza justo por ddante y endm a d d  hipotálamo y que 
es la prindpal fuente de acetilcolina del encéfalo.

Prosodia. Tono emocional de la voz.
Prosopagnosia. Agnosia visual de rostros.
Proteínas. Largas cadenas de am inoáddos.
Proteínas de unión del ADN. Proteínas que se unen con m olé

culas de ADN y, al hacerlo, o bien provocan o bien bloquean 
la expresión de los genes.

Proyecto Genoma Humano. Esfuerzo de investigadón a nivd in
ternacional para construir un mapa detallado de los crom o
somas humanos.

Prozac. Nombre comercial de la fluoxetina, el prim er inhibidor 
selectivo de la recaptación de la serotonina elaborado para tra 
tar la depresión.
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Prueba de campo abierto. Método de registrar y calificar la ac
tividad general de un  animal en una amplia y cámara estéril.

P rueba de clasificación de cartas de W isconsin. Prueba neu- 
ropsicológica que evalúa la capacidad de un paciente para 
recordar que las reglas de conducta previamente aprendi
das ya no son eficaces y de aprender a responder a nuevas 
reglas.

Prueba de dibujos incompletos. Prueba de memoria que eva
lúa la mejora déla capacidad de identificar fragmentos de fi
guras que se han observado previamente.

Prueba deescucha dicótica. Prueba de lateralización del lenguaje 
en la que se presentan simultáneamente, una a cada oído, dos 
secuencias diferentes de tres dígitos pronunciados, y se le 
pide al sujeto que diga todos los dígitos que ha escuchado.

P rueba de las fichas [Tokett test]. Prueba preliminar de altera
ciones lingüísticas que implica seguir instrucciones verbales 
de tocar o mover fichas de diferentes formas, tamaños y co
lores.

P rueba de las figuras quim éricas. Prueba de conclusión visual 
para sujetos con cerebro escindido que utiliza estampas com
puestas por las mitades derecha e izquierda de caras dife
rentes.

P rueba de no  em parejam iento  dem orado con la m uestra.
Prueba en la que se le presenta al sujeto un objeto de mues
tra desconocido y luego, tras una pausa, se le pide elegir entre 
el objeto de muestra y un objeto desconocido, siendo la elec
ción correcta el objeto desconocido.

Prueba de perim etría. Procedimiento utilizado para cartogra- 
fiar escotomas.

Prueba del am italsódico. Prueba que implica anestesiar primero 
un hemisferio cerebral, luego el otro y determ inar después 
cuál de los dos hemisferios desempeña la función dominante 
en  el lenguaje.

P rueba del laberinto de agua de M orris. Prueba muy utilizada 
de memoria espacial en la que las ratas han de aprender a 
nadar directamente a una plataforma oculta justo debajo de 
la superficie en un estanque circular de agua turbia.

P rueba del laberinto de brazos radiales. Prueba muy utilizada 
de capacidad espacial de ratas en la que se ceban los mismos 
brazos en cada ensayo y las ratas han de aprender a visitar 
los brazos con cebo sólo una vez en cada ensayo.

Pruebas de p r ím in g d e  repetición. Pruebas de memoria implí
cita; en un ejemplo, se presenta una lista de palabras, y luego 
se presentan fragmentos de las palabras originales y se pide 
a los sujetos que la completen.

Psicofarmacología. Rama de la biopsicología que estudia los 
efectos de los fármacos/las drogas en el cerebro y la conducta.

Psicofármacos. Fármacos que influyen en la experiencia subje
tiva y la conducta actuando sobre el sistema nervioso.

Psicofisiología. Rama de la biopsicología que estudia la relación 
entre la actividad fisiológica y los procesos psicológicos en su
jetos humanos por medio de técnicas no lesivas.

Psicología com parada. División de la biopsicología que estudia 
la evolución, genética y adaptación de la conducta, a m e
nudo utilizando un enfoque comparativo.

Psicología fisiológica. Rama de la biopsicología que estudia los 
mecanismos neurales de la conducta mediante m anipula
ción directa del encéfalo de sujetos animales no humanos en 
experimentos controlados.

Psiconeuroinm unología. Estudio de las interacciones entre 
factores psicológicos, el sistema nervioso y el sistema inmu- 
nitario.

Psicosis por cocaína. Conducta psicòtica observada durante 
una jueiga de cocaína, similar en muchos aspectos a la es
quizofrenia paranoide.

Psicosis tóxica. Trastorno psiquiátrico crónico producido por ex
posición a una neurotoxina.

Punto de ajuste. Valor de un parámetro fisiológico que es m an
tenido constantemente por mecanismos fisiológicos o com- 
portamentales; por ejemplo, a m enudo se asum e que los 
recursos energéticos del cuerpo son mantenidos en un nivel 
óptim o constante por mecanismos com pensatorios en el 
hambre.

P unto  de equilibrio. Punto en el que varios factores que influ
yen en el nivel de una función regulada (tal como el peso cor
poral) alcanzan un equilibrio.

Rasgo dom inante. Rasgo de un par dicotòmico que se expresa 
en el fenotipo de sujetos heterodgóticos.

Rasgo recesivo. Rasgo de un par dicotòmico que no se expresa 
en el fenotipo de individuos heterodgóticos.

Rasgos dicotómicos. Rasgos que se manifiestan en una forma u 
otra, nunca juntos.

Rasgos ligados al sexo. Rasgos que son influidos por los genes 
de los cromosomas sexuales.

Ratones ob/ob. Ratones que son hom odgóticos en  cuanto al 
gen m utante ob; su grasa corporal no produce leptina y se 
hacen muy obesos.

Ratones transgénicos. Que lleva genes de otra espede, los cua
les se han implantado con fines de investigadón.

Recaptadón. Reingreso a los botones terminales de las molécu
las de neurotransmisor después de que se hayan liberado en 
las sinapsis; el más frecuente de los mecanismos de desacti
vación de un neurotransmisor liberado.

Receptiva. Referente a la comprensión del lenguaje y d  habla.
Receptores. Células especializadas en redbir señales químicas, 

mecánicas o radiantes d d  ambiente; tam bién proteínas que 
contienen lugares de unión para determinados neurotrans- 
misores.

Receptores ionotrópicos. Receptores que se asocian con cana
les iónicos controlados por ligandos.

Receptores m etabotrópicos. Receptores que están asociados a 
las proteínas señal y las proteínas G.

Receptores NMDA (M -metil-D-aspartarto). Receptores d d  glu- 
tamato que desempeñan un papd  fundamental en  d  des
arrollo del daño cerebral provocado por un accidente 
cerebrovascular y la potenciadón a largo plazo en las sinap
sis glutamatérgicas.

Reflejo de retirada. Retirada refleja de una extremidad cuando 
entra en contacto con un  estímulo doloroso.

Reflejo m iotático. Reacción refleja que contrarresta una fuerza 
de estiramiento externa repentina sobre un músculo.

Reflejo rotuliano. Reflejo de extensión que se provoca al golpear 
el tendón rotuliano.

Regeneración neural. Nuevo credmiento de neuronas dañadas.
Reguladón al alza. Aumento de la cantidad de receptores de un 

neurotransmisor en respuesta a una dism inudón de la libe- 
radón  de dicho neurotransmisor.
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Rejilla de ondas sinusoidales. Conjunto de bandas claras y os
curas alternantes, paralelas, igualmente espaciadas, que se ha 
generado variando la luz que atraviesa la rejilla de un modelo 
de ondas sinusoidales.

Reloj circadiano. Mecanismo que marca el tiempo interno, capaz 
de mantener ciclos diarios de funciones fisiológicas incluso 
cuando no  hay señales temporales del entorno.

Replicación. Proceso por el cual la molécula de ADN se duplica.
Reserpina. El primer antagonista monoaminérgico que se uti

lizó en el tratam iento de la esquizofrenia; el ingrediente ac
tivo de la serpentaria.

Resolución espacial. Capacidad de una técnica de registro para 
detectar diferencias de localización espacial (p.ej., precisar 
una localización en el encéfalo).

Resolución temporal. Capacidad de una técnica de registro para 
detectar diferencias temporales (esto es, precisar cuando ha 
ocurrido un acontecimiento determinado).

Resonancia m agnética funcional (RMf). Técnica de resonancia 
magnética para deducir la actividad cerebral midiendo el au 
mento del aporte de oxígeno a determinadas áreas.

Respuesta de conductibilidad de la piel (RCP). Cambio transi
torio en la conductibilidad de la piel asociado a una breve ex
periencia.

Respuestas «todo o nada». Respuestas que no son graduadas, que 
o bien ocurren en toda su am plitud o no  se dan en absoluto.

Respuestas de compensación condicionadas. Respuestas fisio
lógicas opuestas a los efectos de una droga que se piensa 
están provocadas por estímulos que regularmente se asocian 
con la experiencia de los efectos de la droga.

Respuestas graduadas. Respuestas cuya magnitud indica la mag
nitud de los estímulos que las provocan.

Retinotópico. Organizado, al igual que la corteza visual prim a
ria, conforma a un mapa de la retina.

R etroalim entadón sensitiva. Señales sensitivas producidas por 
una respuesta y a m enudo se utiliza para guiar la continua
ción de la respuesta.

Ribosoma. Estructura localizada en el citoplasma de la célula que 
traduce el código genético de las hebras de ARN mensajero.

Ritmos drcadianos. Cidos diurnos (diarios) de funciones cor
porales.

Ritmos de curso libre. Ritmos drcadianos que no dependen de 
señales ambientales para mantener un desarrollo temporal re
gular.

Rodopsina. Fotopigmento de los bastones.

Sabor. Sensadón combinada de gusto y olfato.
Saciedad. Estado motivacional que pone fin a una comida 

cuando aún queda alimento.
Sadedad sensitiva específica. El hecho de que el consumo de un  

alimento determinado produce un aum ento de la saciedad 
respecto a los alimentos d d  mismo sabor que ese alimento.

Secdón transversal. Corte quirúrgico en  ángulo recto de cual
quier estructura larga y estrecha del SNC.

Secdones frontales. Cualquier secdón de tejido cerebral cortado 
en un plano paralelo a la cara; también llamado sección coro
nal.

Secciones horizontales. Cualquier secdón de tejido cerebral 
oortado en un plano que sea paralelo a la parte superior de 
la cabeza.

Secdones sagitales. Cualquier secdón de tejido cerebral cortada 
en un plano paralelo a la zona lateral del encéfalo.

Sedante. Fármaco que deprime la actividad neural.
Segmento distal. Segmento de un axón secdonado entre d  corte 

y d  term inal d d  axón.
Segmento proximal. Segmento de un axón seccionado entre el 

corte y el cuerpo cdular.
Segregadón funcional. La organización que existe en diferen

tes áreas, cada una de las cuales realiza una fundón  diferente; 
por ejemplo, en los sistemas sensitivos áreas diferentes de la 
corteza secundaria y la de asociadón analizan aspectos dife
rentes d d  mismo estímulo sensitivo.

Segundo m ensajero. Sustanda química que sintetiza una neu
rona en respuesta a la unión de un neurotransmisor con un 
receptor metabotrópico de su membrana cdular.

Selecdón n a tu ra l Idea de que los rasgos hereditarios que se 
asocian con altas tasas de supervivencia y reproducción son 
los que se transm iten preferentemente a las siguientes gene- 
radones.

Sensación. Proceso de detectar la presencia de estímulos.
Sensibilidad. En visión, la capaddad de detectar la presencia de 

la presencia de objetos bajo ilum inadón tenue.
Sensibilización a  la droga. Aumento de la sensibilidad a los 

efectos de una droga, que llega a produdrse como resultado 
de la exposición a la droga.

Sensibilizar. Indudr la reanudadón de la autoestim uladón ad 
ministrando unas cuantas estimuladones libres.

Señalizadón cruzada. Com unicadón no neural entre hemisfe
rios que se han separado mediante comisurotomía.

Simultagnosia. Trastorno caracterizado por la incapaddad de 
atender a más de una cosa a la vez.

Sinapsis dirigidas. Sinapsis en  las que el lugar de liberadón del 
neurotransmisor y el lugar de su recepción están muy próxi
mos.

Sinapsis no  dirigidas. Sinapsis en las que d  lugar de liberación 
dd  neurotransmisor y d  lugar de su recepdón no están cerca.

Sinaptogénesis. Form adón de nuevas sinapsis.
Sincronizadores. Señales ambientales, tales como d  cido  de luz 

y oscuridad, que arrastran a los ritmos drcadianos.
Síndrome adrenogen ita l Trastorno d d  desarrollo sexual en el 

que los altos nivdes de andrógenos suprarrenales, resultan
tes de hiperplasia suprarrenal congènita, masculinizan el 
cuerpo de hembras genéticas.

Síndrome alcohólico fetal (SAF). Síndrome producido por la ex- 
posidón prenatal al alcohol, que se caracteriza por daño ce
rebral, retraso mental, mala coordinadón, defidente tono 
muscular, bajo peso al nacer, retraso del crecimiento y/o ano
malías físicas.

Síndrome de abstinencia. Malestar al que lleva la d im inadón del 
organismo de una droga de la que la persona es físicamente 
dependiente.

Síndrome de Down. Trastorno que se asocia con la existencia de 
un cromosoma 21 adidonal, lo que acarrea deformadones y 
retraso mental.

Síndrome de insensibilidad a los andrógenos. Trastorno del 
desarrollo de machos genéticos en  los que una m utadón  del 
gen receptor de andrógenos hace que el receptor de andró- 
genos sea defectuoso y provoca el desarrollo de un cuerpo fe
menino.
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Síndrom e de Klüver y Buey. Síndrome de cambios com porta- 
mentales (p.ej., ausencia de miedo e hipersexualidad) que se 
provoca en animales por lesión bilateral del lóbulo temporal 
anterior.

Síndrom e de Korsakoff. Trastorno neuropsicológico que es fre
cuente en alcohólicos y cuyo síntoma primario es una pérdida 
grave de memoria.

Síndrom e de p iernas inquietas. Tensión o malestar en las pier
nas que impide a la persona quedarse dormida.

Síndrom e de W illiams.Trastorno del desarrollo que se caracte
riza por retraso mental grave acompañado de lenguaje y ha
bilidades sociales preservados.

Síndrom e del fum ador. Dolor de pecho, dificultades de respi
ración, estertores, tos y aum ento de la vulnerabilidad a sufrir 
infecciones del tracto respiratorio; síntomas que suelen ob
servarse en los fumadores de tabaco.

Sistema anterolateral. División del sistema somatosensitivo que 
asciende en la parte anterolateral de la sustancia blanca m e
dular y transm ite señales relacionadas con el dolor y la tem 
peratura.

Sistema de Müller. Precursor embrionario de los conductos re
productores femeninos.

Sistema de Wolf. Precursor embrionario de los conductos re
productores masculinos.

Sistema dopam inérgico mesotelencefálico. Proyecciones as
cendentes de neuronas que liberan dopam ina desde la sus
tancia negra y el área tegm ental ventral del mesencèfalo 
(cerebro medio) a varias regiones del telen cèfalo.

Sistema inm unitario . Sistema que protege al cuerpo frente a 
infecciones de microrganismos.

Sistem alím bico.Conjunto de núcleos y tractos interconectados 
que rodean al tálamo, de los que por lo general se piensa que 
intervienen en la emoción.

Sistema nervioso cen tra l (SNC). ftirte del sistema nervioso 
dentro del cráneo y la médula espinal.

Sistema nervioso periférico (SNP). Parte del sistema nervio
so que se localiza fuera del cráneo y del la columna ver
tebral.

Sistema nervioso somático (SNS). Parte del sistema nervioso pe
riférico que interactúa con el medio am biente externo.

Sistem a neurovegetativo [o Sistem a nerv ioso  au tónom o  
(SNA)]. Parte del sistema nervioso periférico que participa en 
la regulación del medio interno del organismo.

Sistema po rta  hipotálam o-hipofisario. Red vascular que trans
porta hormonas desde el hipotálamo hasta la hipófisis ante
rior.

Sistema reticular activador. Hipotético sistema de activación lo
calizado en la formación reticular.

Sistema vestibular. Sistema sensitivo que detecta cambios en  la 
dirección e intensidad de los movimientos de la cabeza y que 
contribuye a m antener el equilibrio a través de su outpu t al 
sistema motor.

Sistemas de retroalim en tadón  negativos. Sistemas en los que
la retroalim entadón de los cambios en una direcdón origina 
efectos compensatorios en la direcdón opuesta.

Sistemassensitivos deexterosensibilidad [exteroceptivos]. Los 
cinco sistemas sensitivos que interpretan los estímulos pro
cedentes d d  exterior del cuerpo: visión, audidón, tacto, ol
fato y gusto.

Somatoagnosia. Falta de consciencia de partes d d  propio cuerpo 
que por lo general está produdda por lesión del lóbulo pa
rietal.

Somatotópico. Organizado, al igual que la corteza somatosen- 
sitiva primaria, conforme al mapa de la superfide d d  cuerpo.

Som atotropina [Horm ona del crecimiento (GH)]. Hormona de 
la hipófisis anterior que actúa directamente sobre el hueso y 
el tejido muscular para p rodudr d  «estirón» de crecimiento 
en la pubertad.

Sonambulismo. Andar dormido.
Sonrisa de Duchenne. Una sonrisa auténtica, una que induye 

oontraedón de los músculos freíales llamados orbiculares de 
los ojos.

Spandrels. Características no adaptativas que evoludonan de
bido a que están relacionadas con cambios evolutivos que son 
adaptativos.

Subcam po CAI. Región d d  hipocampo que por lo general re
sulta dañada en caso de isquemia cerebral.

Subtipos de receptores. Diferentes tipos de receptores con los 
que puede unirse un neurotransmisor determinado.

Sueño de ondas lentas (SOL). Fases 3 y 4 del sueño, que se ca
racterizan por presentar las ondas EEG más grandes y más 
lentas.

Sueño REM. Fase d d  sueño caracterizada por movimientos ocu
lares rápidos, pérdida d d  tono  muscular axial y EEG de frse 
1 emergente.

Sueños lúddos. Sueños en los que d  durmiente es consdente de 
que está soñando y puede influir en el desarrollo d d  ensueño.

Sumación espacial. Integración de las señales que ocurren en di
ferentes lugares de la membrana neuronal.

Sum adón tem poral. Integradón de las señales neurales que se 
dan en momentos diferentes en la misma sinapsis.

Superior. Hacia la parte superior de la cabeza d d  primate.
Supuesto del punto  de ajuste. Supuesto de que d  ham bre por 

lo general es desencadenada por la dism inudón de las reser
vas de energía d d  cuerpo a un nivd por debajo de su punto 
de ajuste.

Sustancia amiloide [o amilácea]. Proteína que normalmente 
está presente en pequeñas cantidades en el encéfalo hum ano 
pero es un com ponente esencial de las abundantes placas 
que se encuentran en d  encéfalo de los padentes con enfer
medad de Alzheimer.

Sustancia gris periacueductal (SGP).Sustancia gris que rodea 
al acueducto cerebral, la cual contiene receptores opiáceos y 
activa un d rcu ito  descendente de analgesia.

Sustancia inhibidora de Müller. Hormona testicular que hace que 
degenere d  precursor de los conductos reproductores feme
ninos (d  sistema de Müller) y que desdendan los testículos.

Sustancia negra. Núdeo d d  mesencéfrlo cuyas neuronas pro
yectan a través de la vía nigroestriada al neoestriado de los 
núdeos básales; forma parte del sistema dopaminérgico 
mesotelencefálico y degenera en caso de enfermedad de Par
kinson.

Tallo de la hipófisis. Estructura que conecta d  hipotálamo y la 
hipófisis.

TASE Termogénesis de actividad sin ejercicio, que se genera por 
actividades tales como moverse nerviosamente y mantener la 
postura y el tono muscular.
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Técnica de la 2-desoxiglucosa (2-DG). Sustancia similar a la 
glucosa que es absorbida por neuronas activas en el encéfalo 
y se acumula en ellas debido a que, a diferencia de la glucosa, 
no puede metabolizarse.

Técnica de la pregunta de prueba. Método interrogatorio de de
tectar mentiras en el que el polígrafo compara las respuestas 
fisiológicas a preguntas clave con las respuestas a preguntas 
de control.

Técnica de sustracción de imágenes em parejada. Aplicación 
de la TEP o de la RMf para localizar los procesos cognitivos 
constituyentes en  el cerebro produciendo una imagen de di
ferencia de la actividad cerebral asociada con dos tareas cog- 
nitivas que se diferencian en cuanto a un proceso cognitivo 
constituyente.

Técnica para averiguar la culpabilidad. Método de detección de 
mentiras en la que el polígrafo registra las respuestas del sis
tema neurovegetativo a información de control y relacionada 
con el crimen que sólo conoce la persona culpable y el exa
minador.

Técnicas de rayos X de contraste. Técnicas de rayos X que im
plica inyectar en un sector del cuerpo una sustancia que ab 
sorbe rayos X ya sea más o menos que el tejido adyacente.

Técnicas de supresión de genes [knockout]. Procedimientos 
para crear organismos que carecen de un gen determinado.

Técnicas de sustitución de genes. Procedimientos para crear 
organismos en los que un gen determinado se reemplaza por 
otro.

Téctum. División del mesencèfalo que abarca los tubérculos 
cuadrigéminos superiores e inferiores y que recibe informa
ción visual y auditiva sobre localización espacial.

Téctum óptico. El principal punto de destino de las células gan- 
gjionares retinianas en vertebrados inferiores.

Teoría com ponente. Teoría que sostiene que la cantidad relativa 
de actividad producida por la luz en tres clases de conos di
ferentes determina el color que se percibe (también llamada 
teoría tricromática).

Teoría de activación y síntesis. Teoría de que el contenido de los 
ensueños refleja la tendencia inherente de la corteza cerebral 
a dar forma, y obtener un significado, de las señales aleato
rias que recibe desde el tronco del encéfalo durante el sueño 
REM.

'feoría de Cannon y B ard. Teoría de que la experiencia emocio
nal y la expresión emocional son procesos paralelos que no 
tienen relación causal directa.

Teoría de James y Lange. Teoría de que la experiencia de la emo
ción se debe a la percepción del cerebro de la pauta de res
puestas del sistema nervioso y respuestas neurovegetativas 
provocadas por los estímulos sensitivos que producen emo
ción.

Teoría de la frecuencia espacial. Teoría que defiende que la cor
teza visual codifica los modelos visuales en  términos de sus 
ondas sinusoidales componentes.

Teoría de la puerta  de control, feoría de que las señales des
cendentes del encéfalo pueden activar circuitos neurales de 
compuerta en la médula espinal para bloquear las señales 
dolorosas aferentes.

feoría de sensibilización al incentivo, feoría que defiende que 
la adicción se desarrolla cuando el consumo de la droga sen
sibiliza los circuitos neurales que median el deseo de la droga

— no necesariamente la satisfacción que proporciona la 
droga— .

feoría del «control del com portam iento» frente a la de «per
cepción consciente», feoría de que la corriente dorsal media 
las interacciones comportamentales con objetos y la corriente 
ventral media la percepción consciente de los objetos.

Teoría del «dónde» frente al «qué». Teoría que propone que la 
corriente dorsal media la percepción de dónde están las cosas 
y la corriente ventral la de qué son.

Teoría del incentivo positivo. La idea de que las conductas (p.ej., 
comer y beber) están motivadas por la anticipación de sus 
efectos placenteros.

Teoría d d  m apa cognitivo. Teoría de que la principal función del 
hipocampo es almacenar recuerdos de localización espacial.

Teoría del procesam iento oponente. Teoría que sostiene que 
un receptor visual o una neurona indican un color cuando 
responden de un modo (p.ej., aum entando su frecuencia de 
disparo) e indican su color complementario cuando respon
den d d  modo opuesto (p.ej., disminuyendo su frecuencia de 
disparo).

Teoría dúplex [o de la dupliddad]. Teoría de que los conos y los 
bastones median la visión fotópica y escotópica, respectiva
mente.

Teoría glucostática. Teoría de que la ingesta de alimentos está 
controlada por desviaciones de un hipotético punto de ajuste 
de la glucemia.

Teoría lipostática. Teoría que sostiene que la ingesta de alim en
tos está controlada por desviaciones de un hipotético punto 
de ajuste de la grasa corporal.

Teoría retinex. Teoría deLand de que el color de un objeto viene 
determinado por su reflectancia, la cual calcula el sistema vi
sual comparando la capacidad de superficies adyacentes de re
flejar longitudes de onda cortas, medias y largas.

Teorías a rc a  dianas del sueño. Teorías basadas en la premisa de 
que el sueño está controlado por un mecanismo de tiempo 
interno y no es una reacción a los efectos adversos de la vigi
lia.

feorías de la adicdón de dependencia física, feorías que m an
tienen que el principal factor que motiva a los drogadictos a 
seguir tom ando drogas es prevenir o poner fin a los síntomas 
de abstinencia.

Teorías de recuperación del sueño. Teorías basadas en la premisa 
de que estar despierto altera la homeostasis del organismo y 
que la función del sueño es restaurarla.

feorías del incentivo positivo de la adicción. Teorías que sos
tienen que el factor prim ario en la mayoría de los casos de 
adicción es el ansia de las propiedades de la droga que pro
ducen placer.

Terminaciones nerviosas libres. Terminaciones neuronales que 
carecen de estructuras especializadas y que detectan cambios 
de tem peratura y dolor cutáneos.

ferm ogénesis inducida por la dieta. Aumento, a favor de la ho
meostasis, de la temperatura corporal, que se asocia con a u 
mento de la grasa corporal.

Testículos. Gónadas masculinas.
THC. Delta-9-tetrahidrocanabinol, el principal com ponente 

psicoactivo de la mariguana.
Tics. Movimientos involuntarios, repetitivos y estereotipados; ca

racterística definitoria del síndrome de Gilíes de la Tourette.
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Tigmotáxico. Con tendencia a permanecer cerca de las paredes 
de un espacio abierto tal com o una cámara de prueba.

Tinción de Golgi. Tinción neural que oscurece completamente 
unas cuantas de las neuronas de cada sección de tejido, p o 
niendo así de manifiesto sus contornos.

Tinción de NissL Tinción neural que tiene afinidad por las es
tructuras de los cuerpos celulares de la neurona.

Tiroliberina (TRH). Horm ona hipotalámica que estimula la li
beración de tirotropina en  la hipófisis anterior.

T irotropina (TSH). Hormona de la hipófisis anterior que esti
mula la liberación de las hormonas de la glándula tiroidea.

Tolerancia a  la droga. Estado de disminución de la sensibilidad 
a una droga, que llega a producirse como resultado de la ex
posición a la droga.

Tolerancia condicionada a la droga. Efectos de tolerancia que 
sólo se expresan máximamente cuando se administra una 
droga en la situación en que se adm inistró previamente.

Tolerancia cruzada. Tolerancia los efectos de una droga que apa
rece como resultado de la exposición a otra droga que actúa 
por el mismo mecanismo.

Tolerancia funcional.Tolerancia resultante de una reducción de 
la respuesta del sistema nervioso (o de otros lugares de acción) 
a una droga.

Tolerancia m etabòlica. Tolerancia resultante de una reducción 
de la cantidad de una droga que llega a sus lugares de acción.

Tom ografia axial com putar izada (TAC). Procedim iento de 
rayos X asistido por ordenador que puede emplearse para ver 
el encéfalo y otras estructuras internas del organismo vivo.

Tomografia por em isión de positrones (TEP). Técnica para ver 
la actividad cerebral, habitualmente midiendo la acumulación 
de 2-desoxiglucosa (2-DG) radioactiva o agua radioactiva en 
varias áreas del encéfalo.

Tonotópico. Organizado, al igual que la corteza auditiva pri
maria, conforme a la frecuencia del sonido.

Transducdón. Transformación de una forma de energía en otra.
Transexualidad. Trastorno de la identidad sexual en el que la per

sona cree que está atrapada en un cuerpo del otro sexo.
Transportadores de dopam ina. Moléculas de la membrana pre- 

sináptica de las neuronas dopaminérgicas que atraen a las m o
léculas de la hendidura sinóptica y las depositan de vuelta en 
el interior de la neurona.

T rastorno afectivo bipolar. Trastorno de la emoción en el que 
el paciente experimenta periodos de manía intercalados con 
periodos de depresión.

Trastorno afectivo unipolar. Trastorno de la emoción en el que 
un  paciente sufre episodios de depresión pero no de manía.

Trastorno de ansiedad. Ansiedad que es tan  intensa y tan  do
minante que altera el funcionamiento normal.

Trastorno por estrés postraum àtica  Trastorno de ansiedad m a
nifestado por una pauta persistente de malestar psicológico 
que se presenta tras un periodo de sufrir un intenso estrés.

T rastorno psiquiátrico. Trastorno del funcionamiento psicoló
gico lo suficientemente grave como para requerir tratamiento 
por u n  psiquiatra o un psicólogo clínico.

Trastornos de ansiedad generalizada. Trastornos de ansiedad 
que no son desencadenados por un acontecimiento obvio.

Trastornos de pánico. Trastornos de ansiedad caracterizados 
por crisis recurrentes y repentinas de intensa ansiedad y sín
tomas de graves de estrés (asfixia, palpitaciones cardíacas y 
respiración entrecortada).

Trastornos fóbicos de ansiedad. Trastornos de ansiedad carac
terizados por un  miedo intenso, en gran medida irracional, 
de objetos o situaciones específicos.

Trastornos obsesivo-compulsivos. Trastornos de ansiedad ca
racterizados po r pensamientos e impulsos ansiógenos, recu
rrentes e incontrolables.

Trombosis. Bloqueo del flujo sanguíneo por un coágulo (un 
trombo) en el lugar donde éste se ha formado.

TTonco del encéfalo. Ihrte del encéfalo en que se apoyan los he
misferios cerebrales; en general, regula actividades reflejas 
que son esenciales para la supervivencia (p.ej., frecuencia 
cardíaca y respiración.

Tubérculos cuadrigéminos inferiores. Estructuras del téctum 
que reciben inpu t auditivo desde las olivas superiores.

TUbo neural. Tubo que se forma en el embrión de los vertebra
dos cuando se fusionan los bordes del surco neural y que se 
convierte en  el sistema nervioso central.

TUmor (neoplasma). Masa de células que crecen independien
temente del resto del organismo.

TUmores benignos. Tumores que pueden extirparse quirúrgi
camente con poco riesgo de que vuelvan a desarrollarse en el 
organismo.

TUmores encapsulados. Tumores que crecen dentro de su pro
pia membrana.

TUmores infiltrantes. Tumores que crecen de m odo difuso a 
través del tejido adyacente.

Tumores malignos. Tumores que pueden continuar creciendo 
en el organismo incluso después de haber probado a extir
parlos quirúrgicamente.

Tumores m etastásicos. Tumores que se originan en un órgano 
y se extienden a otro.

Úlceras gástricas. Lesiones dolorosas en la pared del estómago 
o del duodeno.

U m bral de excitación. Nivel de despolarización necesario parta 
generar un potencial de acción, habitualmente unos -65 mV.

Unidades m otoras. Lha única neurona motora y todas las fibras 
musculares esqueléticas que son inervadas por ella.

Unión intercelular com unicante. Estrechos espacios entre neu
ronas adyacentes en los que se tienden puentes formados por 
finos canales cilindricos que contienen citoplasma, a través de 
los cuales pueden pasar fácilmente pequeñas moléculas.

Uniones neurom usculares. Sinapsis de una neurona m otora 
con un  músculo.

Valor de incentivo positivo. Hacer anticipado que interviene en 
la consum ación de una conducta determ inada, tal como 
comer un alimento determinado o beber una bebida deter
minada.

Variable dependiente, \hriable medida por el experimentador 
para valorar el efecto de la variable independiente.

Variable extraña. Diferencia no pretendida entre las condicio
nes de un  experimento que podría haber afectado a la varia
ble dependiente.

Variable independiente. Diferencia entre las condiciones expe
rimentales manipulada por el experimentador.

Vasopresina. Una de las principales hormonas peptídicas de la 
hipófisis posterior; facilita la reabsorción de agua por los ri
ñones y por lo tanto se le llama hormona antidiurética.
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Ventana ovaL Membrana que transmite las vibraciones desde los 
huesecillos al líquido de la cóclea.

\fentraL Hada la superfide del tórax de un vertebrado o hacia 
la parte inferior d la cabeza.

Ventrículos cerebrales. Cuatro cámaras internas del encéfalo lle
nas de LCR; los dos ventrículos laterales, d  tercer ventrículo 
y d  cuarto.

Vertebrados. Cordados que tienen huesos vertebrales.
Vesículas sinópticas. Pequeñas membranas esféricas que alm a

cenan moléculas de neurotrans miso res y las liberan en la 
hendidura sináptica.

Vía nigroestriatal. Vía a través de la cual los axones de la sus
tancia negra proyectan al neoestriado.

Vía retino-genículo-est riada. Prindpal vía visual que va desde 
cada retina ala corteza estriada (corteza visual primaria) a tra 
vés de los núdeos geniculados laterales del tálamo.

Vías corticofugales. Vías descendentes que conducen informa- 
d ó n  desde las áreas corticales sensitivas hasta áreas subcor- 
ticales.

Visión ciega. Capaddad de algunos padentes que están ciegos 
como consecuencia de una lesión cortical de ver inconscien
temente algunos aspectos de su entorno visual.

Visión escotópica. Visión mediada por bastones; es la predo
minante en condiciones de iluminación tenue.

Visión fotópica. Visión m ediada por conos, que predom ina 
cuando hay buena iluminación.

Z e itg e is t Clima intelectual que predomina en una cultura.
Zona ventricular. Región adyacente al ventrículo del tubo neural 

en desarrollo; la zona donde tiene lugar la proliferadón neural.
Z urdos. Personas que utilizan preferentemente la m ano iz

quierda.
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en, 126-127 
orientación sexual y, 377-379 
principales divisiones de, 69 
principales estructuras de, 70-79 
sección frontal de, 67 
tumores de, 110,259 

Cerebro, 459. Véase también Hemisferios 
cerebrales 

desarrollo pos na tal de, 245-247 
evolución de, 34,35
medio, 69,70,323. Véase también Mesencèfalo 

Chimpancés, 30,32
conciencia de sí mismo en, 24 
lobulotomía prefrontal en, 17
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preferencia manual de, 460 
Choque electroconviüsiw [o terapia 

electroconvulsiva (TEC)], 299-300 
CI, 51-53,124 
Ciclo 

de estro, 371
luz-oscuridad, 389,391,401-402 
menstrual, 354-355 
vigilia-sueño, 389-390,401-402 

Ciclos
de sueño monofásicos, 409 
de sueño polifásicos, 409 

Cigarrillos, 421-422. Véase también Tabaco 
Ggomático mayor, 482-484 
Cigoto, C in tillas ópticas, 402 
Circuito 

de analgesia, descendente, 196 
de retroalimentadón del huso muscular, 223, 

225
Circuitos espinales sensitivomotores, 221-228 
Qrcunvoludón(es), 35,74,79 

angular, 461,462 
cingulada, 76,79,478,480 
de Heschl, 457
poscentral, 74,75,79,192,461 
precentral, 74,75,79 
temporal superior, 74,75,79 

Cirrosis, 423
Cirugía estereotáxica, 120,121 
Cisura 

central, 74,75 
lateral, 74,75,186,187 
longitudinal, 74,75 

Cisuras, 74,75,79,186-188 
Gtocinas, 490 
Gtocromo oxidasa, 167 
Citoplasma, 43,60,101 
Gtosina, 41,42 
Clínico, 3
Clitoris, 361,362,372,385 
Clono, 266,267 
Gordiacepóxido, 105,514 
Gorhidrato de cocaína, 425-426 
Qorpromadna, 504-506 
dozapina, 507 
Cobayas 

conducta sexual en, 363-364,371 
litio y, 510 

Coca-Cola, 425
Cocaína, 104-105,421,425-427,429-432,439 
Cociente 

de inteligencia (CI), 51-53,130 
de lordosis, 135 

Cóclea, 184 
Co-contracción, 226 
Codeína, 427 
Código genético, 42-43 
Codón, 43 
Coexistencia, 96
Cognición, 133,468. Véase también Consciencia; 

Aprendizaje; Memoria 
espacial, 255,454,457 
estradiol y, 373
lateral iza ció n cerebral y, 456-457 
privación de sueño y, 394 

Cognición espacial,
lateral iza ció n cerebral y, 454-458 
síndrome de Williams y, 254-255 

Coincidencia, del disparo neuronal, 312 
Golesterol 

en el desarrollo neural, 243 
hormonas esteroides y, 353,363

Colon, 323
Color, 144,164-168,179,181 
Colores 

acromáticos, 164 
complementarios, 165 
cromáticos,162-163 

Columnas 
de predominio ocular, 160 
funcionales, 160-162 

Coma, 298
Comer a voluntad, 339 
Comidas, 320-349
Comisuras cerebrales, 74,79,444,447 
Comisurotomía, 444 
Como le hizo la naturaleza, 369 
Compañía farmacéutica Bayer, 428 
Gompartimentadón, 94 
Compartimento 

de control, 437 
de droga, 437 

Complejo 
amigdalino, 494-495 
K,384 

Compulsiones, 513 
Comunicación lateral, 145 
Concepto de zona objetivo, 485 
Conclusión

en el sistema visual, 146,176-178 
visual, 452 

Condicionamiento 
del hambre, 330 
del miedo, 495,496 
modelos de, 135-138 
pavloviano, 136,294,311,330,421 

Conducción 
antidrómica, 93 
axónica, 90-94
del potencial de acción, 94-95 
del potencial postsináptico, 88 
no decreciente, 92-93 
ortodròmica, 93 
saltatoria, 93 

Conducta. Véase también Conducta sexual, 135, 
373,477,478 

agresiva, 484-486 
biología de, 22-27 
de cortejo, 29
desarrollo ontogénico de, 46-50 
entre crisis, 274 
evolución y, 27-30 
hormonas perinatales y, 364 
instintiva, 23
lateral izadón cerebral y. Véase lateralizadón 

de la función 
modelos animales, 134-138 

Conducta sexual, 7,328,364,369-372 
cuantificación de, 135 
mecanismos neurales de, 374-376 

Conductas agresivas, 134-135,477,478,484 
control de, 16-17
esteroides anabolizantes y, 372-373,486 

Conductas defensivas, 134,137,484-486,493,514 
maternales, 486 

Conductas instintivas, 12-13,23 
Conductas proceptivas, 364,371 
Conductas típicas de especie, 134 
Gonductismo, 22 
Conducto 

auditivo, 184 
central del epéndimo, 57 
deferente, 360-361 
raquídeo, 237

Conductos semicirculares, 185 
Conejos, respuesta de parpadeo de, 311 
Congéneres, 29,197 

estrés y, 487
ingesta de alimentos y, 328-329 

Congènito, 260 
Conjunto motor, 221 
Conmoción cerebral, 262-263,298-299 
Cono axónico, 60,88 
Conos, 149-153,164-165,166,240-241 

de crecimiento, 240,241 
Consciencia de sí mismo, en chimpancés, 24 
Consciencia (percepción consciente), 174,177 
Consolidación de memoria, 294,299-302 
Constancia del color, 165-168 
Contextos. Véase factores ambientales 
Contornos subjetivos, 177 
Contracción

dinámica, 222-226 
isomètrica, 222-226 

Gontralateraí 74 
Contusiones, 261 
Convergencia, 144,145,147,148 
Convulsión tónicodónica, 267 
Convulsiones, 265-268,449 
Coordenadas de dirección, de la anatomía de los 

vertebrados, 66-67 
Coprolalia, 516
Cópula, 353,364,369,375,376 
Cordados, 29 
Cordial de Godfrey, 427 
Cordón dorsal, 189-190 

delsistema del lemnisco medial, 189-190 
Corpúsculos de Pacini, 188 
Corriente

de radiofrecuencia, 120 
dorsal, 179-182,202 
ventral, 179-181 

Cortes con bisturí, 121,122 
Corteza auditiva, 248

primaria, 185-188,461-462 
Corteza cerebral, 10,13,74-75,79,132 

experiencia y, 250-251 
extirpación de, 478 
lenguaje y, 445,460-468 
síndrome de Güles de la Tourette y, 517 

Corteza cingulada, 76,195 
anterior, 195 

Corteza de asociación, 172,173,175,178-181, 
193,230

prefrontal doisolateral, 209,212,230-232 
sensitivomotora, 209-212 

Corteza entorrinal, 271 
Corteza estriada, 153. Véase también Corteza 

visual primaria 
Corteza gustativa

primaria, 189-194,230-231 
secundaria, 199 

Corteza inferotemporal, 175,272,310 
Corteza motora

primaria, 153-155,212,214-216,230,231,461 
462

reorganización neural y, 279,280 
secundaria, 208,209,212-214,230 

Corteza orbitofrontal, 198 
Corteza parietal, 35

posterior (de asociación), 175,209-212,230, 
271

Corteza piriforme, 198 
Corteza preestriada, 175 
Corteza prefrontal inferior, 445,461-468 
Corteza premotora, 212-214,231
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Corteza rinal, 303-304,307,309 
Corteza sensitiva, 172,173,175,310 
Corteza somatosensitiva 

primaria, 153-155,461-462 
secundaria (Sil), 189-190,192,230 

Corteza suprarrenal, 354,466,487 
Corteza visual, 175-183 
Corteza visual primaria, 153-155,461-462 

lesión de, 175-178 
organización de, 160,162,167-168 
vías desde, 177-183 

Corteza visual secundaria, 175 
áreas funcionales de, 178-183 
lesión de, 184-185 

Corteza, de las gónadas primordiales, 360 
Corteza, prefrontal, 

depresión y, 512 
desarrollo de, 245-247 
lenguaje y, 445 
memoria y, 271,311 

Corticoesteroides, 493 
Cort ico líber ina, 512 
Corticotropina (ACTH), 365 
Cortisol, 367,368 
Crack, 426 
Cresta neural, 240 
Crianza selectiva, 28 
Criosonda, 121 
Crisis,

generalizadas, 267-268,290 
jacksonianas, 266 
mariguana y, 425 
pardales, 266
tonicodónica convulsiva (crisis de «grand 

mal»), 267 
Crisis parciales complejas, 267 
Crisis parciales simples, 266 
Cristal de metanfetamina, 420 
Cromatógrafo, 125
Cromo so ma(s), 38-42,253,360,363,366 

número 7,21,254-255,264 
sexuales, 41,353,359,363,366-367 
X,353
Y, 353,359,360 

Cuerpo
calloso, 9,74,396,447-453 
celular, 60,66 

Cuerpos
laterales, 361,362 
mamilares, 74,290,296,478,480 

Curare, 15,106 
Curva de

dosis y respuesta, 415
sensibilidad espectral escotópica, 149,150,151 
sensibilidad espectral, 149,150,151 
sensibilidad espectral fotópica, 150

¡Daltonismo, 41 
d-anfetamina, 426
Daño cerebral. Véase también Áreas cerebrales 

específicas 
asociado con las drogas, 13-14,427 
causas de, 259-265 
dislexia y, 472-473
enfermedades asociadas, 265-275,423,465-

466,507,512 
estradiol y, 373-374,493 
evaluación de, 128-133 
fundón sensitivo motora y, 209-212 
investigación sobre, 9,13 
neuroplastiddad y, 276-287 
sentidos químicos y, 200

Debate herencia-ambiente, 22-23,25,368-369. 
Véanse también Conducta, biología de; 
Factores ambientales 

Decortica do, 478 
Decusadón, 73-74 
Deducción dentífica, 14-15 
Defensa intra específica, 484 
Defidenda desodio, 329 
Degeneración

anterógrada, 276,277 
neural, 276,277,282 
retrógrada, 270,277 
transneuroñal anterógrada, 276,277 
transneuronal retrógrada, 276,277 

Degradación enzimàtica, 100,105,106 
Degustación. Véase Gusto/sabor 
Delincuentes sexuales, 369-370 
Delirios, 503
Delirium tremens (DTs), 423 
Demencia, 503 

pugilistica, 263 
Dendrita apical, 75,80 
Dendritas, 60,75,76,80,88,94,246 
Densidad nutritiva, 330 
Dependencia psicológica, 416 
Deposiciones, 134 
Deprenil, 275 
Depresión, 508 

endógena, 509 
reactiva, 509 

Derma toma, 189 
Desarrollo neural, 

experiencia y, 247-249 
fes es de, 236-245 
trastornos de, 251-255 

Desarrollo sexual, 358-370 
Descarga punta-onda de 3 ciclos por segundo, 

267-268
Desfase horario ( Jet lag), 391,393,405 
Desfeminización, 364 
Desincronización interna, 390 
Desmasculinizadón, 364 
Desoxirribosa, 41 
Despolarizadón, 80 
Detector de mentiras, 481 
Dexametasona, 512 
Dexfenfluramina, 347 
Diacepam, 105,514 
Diálisis cerebral, 125,436 
Diàstole, 119 
Diátesis, 512
Diencèfalo, 69,71-74,79,295-297. Véanse 

también Hipotálamo; Tálamo 
medial, 295 

Diestros, 446 
Dieta de cafetería, 332 
Dietüestübestrol, 377 
Diferenciación 

celular, 236-238 
sexual, 360-365,378 

Diferencias psicológicas, y genética, 50-53 
Digestión, 322-325 
Dihidrotestosterona, 363,370-371 
Dimorfismo sexual, 361 
Dimorfo, 358 
Discinesia tardía (DT), 264 
Discos de Merkel, 188 
Discriminación

motora, y cerebro escindido, 449,450,451 
sensitiva, y cerebro escindido, 449,451 
visual y cerebro escindido, 447-449 

Diseño

de «antes y después», 417,418 
de doble anonimato, 520 
■itersujetos, 6 

Dislexia, 132,471-473 
de superficie, 472 
profunda, 472-473 

Dislexias
adquiridas, 471,472-473 
del desarrollo, 471-472 

Disparidad 
binocular, 144 
retiniana, 160 

Disparo
neuronal, 88-91,158-159,312 
«on»!«off», 157,159 

Disponibilidad de alimentos, regularidad de, 327- 
328,344 

Distal, 67 
Diurético, 422 
Doble capa lipídica, 62 
Dolor, 188,191,194-196 
Dolor de cabeza, jaqueca, 142-143 
Dominancia 

cerebral, 445 
ocular, 160,161 
sodal, 27-29,487 

Dopamina, 48,101,125,376,436 
y adicción, 437,438-440 
y enfermedad de Parkinson, 84,268,275 
y esquizofrenia, 504-508 

Dorsal, 66 
Dorso, 29
Drogadicdón, 414,416-418 

enfermedad de Parkinson y, 275 
Ireud y, 439-441
mecanismos neurales de, 436-440 
programas de tratamiento de, 431,432-434 
teorías biopsicológicas de, 432-433 

Drogas
psicoterapeúticas, 518-522 
rebajadas, 429 

Drogas y fármacos, 9,414-418 
ansiolíticos, 105,135 
Antidepresivos396-397,404,510,512 
antiesquizofrénicos, 503-505 
antisentido (complementarios), 128 
de consumo frecuente, 421-432 
ensayos clínicos de, 518-522 
nvestigaáón de, 9,11,124-127 
psicofármacos, 104-107,414,415,416,514,515 
sueño y, 403-405 

DT, 264,423
Dualismo cartesiano, 22,23 
Duodeno, 323,336 
Duramadre, 591

ECG, 119
Ecolalia, 503,515-516 
Ectodermo, 237 
Edema, 280,464 

cerebral, 280,464 
EEG. Véase también Electroencefalograma 

de fase 1 emergente, 384-385 
de fase 1 inicial, 383-384 
desincronizado, 398,399,400 

Efecto
aperitivo, 332 
Coolidge, 6 
Purkinje, 150 
queso, 510 

Efectos
condicionados de la abstinencia, 419,420,433
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de activación, de las hormonas, 352,369-379 
de desarrollo, de las hormonas sexuales, 352- 

369
saludables, 491 

Efrina A y B, 243 
Egocéntrico, 309 
Eje

antera-posterior, 66,67 
dorsal-ventral, 66,68 
medial-lateral, 66,67 

Ejercicio 
desfase horario, 391 
neuroplastiddad y, 250 
obesidad y, 344,346 

Elección de pareja,35-37, 197 
Electrocardiograma (ECG), 119 
Electro culografía, 118,383 
Electro culograma (EOG), 118,383 
Electrodo bipolar, 123 
Electroencefalografía, 116-117,290 

de superficie, 116-117,266 
invasiva, 123,124 

Electroencefalograma (EEG), 10 
de superficie, 116-117 
desincronizado, 398,399,400 
epilepsia y, 265-268,290-291,466 
fases del sueño en, 383-385 

Electromiog rafia, 118,383,387,482 
facial, 482 

Electnomiograma (EMG), 118,383,387 
Elefantes marinos, dominancia social entre, 28 
EM, 269
Embolia, 260,261 
Embriólogos, 253 
EMG, 118,383,387 
Emociones

actividad cardiovascular y, 119 
evolución de, 476-477 
expresiones faciales y, 481-483,496-499 
lateralizadón de la función cerebral y, 455 
mecanismos cerebrales y, 495-522 
sistema neurovegetativo y, 480-481 
teorías de, 478 

EMT, 114 
Encefalitis, 263 

letárgica, 398 
Encefalomielitis autoinmunitaria experimental, 

271
Encefalopatía traumática por conmociones 

cerebrales acumuladas («punch-drunk 
sytidrome»), 263 

Endodermo, 237 
Endorfinas, 103,104,196,429 
Enfermedad de Alzheimer, 271,272-273,383,384 

amnesia en, 297-298
modelo del ratón transgénico de, 274-275 

Enfermedad de Buerger, 422 
Enfermedad de Huntington, 268-269,270 
Enfermedad de Parkinson, 78,84,268,435 

en drogadictos, 275 
lesión de los cuerpos estriados y, 311 
modelo MPTP de, 275,283 
neurotransplantes y, 283 

Enfermedad de Urbach-Wiethe, 496 
Enfermedad del soldado, 427 
Enfermedad infecciosa, estrés y, 491 
Enfermedad psicosomática, 488 
Enfermedades neuropsicológicas, 265-273 
Enfisema, 422 
Enfoque 

comparado, 4 ,5
de batería de pruebas estandarizada, 129

de prueba única, 129 
Engrama, 301-302 
Ensalada de palabras, 461 
Ensayos clínicos, 518-522 
Ensueños, 385-388
Enterramiento defensivo, 137,485,514 

condicionado, 137 
Entrecruzam iento genético, 39 
Enzimas, 100,105,415 

del hígado, 415 
BOG, 118-119,383 
Epidemiología, 269 
Epilepsia, 265-268 

comisurotomía y, 449,453 
del lóbulo temporal, 267 
estimulación cortical y, 466 
generalizada, 266-268
modelo de activación propagada de (¡ándling), 

276 
pardal, 266 

Epüeptogénesis, 274 
fyisodio mixto, 521 
Equipotendalidad, principio de, 136 
Equivalencia motora, 228 
Errores de perseveración, 246 
Eruditos, 252
Escala de Inteligencia para Adultos de Wechsler 

(WAIS), 51,130-131,446-447 
Esclerosis, 269 

múltiple, 269 
Escotoma, 176,177,448,452 
Escroto, 360-362 
Esfigmomanómetro, 119 
Esfínter püórico, 323,336-338 
Esnifar, cocaína, 426 
Esófago, 323
Espacio subaracnoideo, 59 
Especie, 27,29-32
Especificad situa dona 1 de la tolerancia a la droga, 

417-421 
Espectro de absorción, 151 
Esperma, 38-40,236,353-354 
Espinas dendríticas, 80,94,315 
Espiroperidol, 506 
Esquizofrenia, 426,502-508 

catatònica estuporosa, 503 
paranoide, 426 

Estabilizador del estado de ánimo, 510 
Estacas (blobs), 168 
Estado de ánimo, 

consumo de cocaína y, 426 
lateral izadón cerebral y, 455 
privación de sueño y, 393-394 

Estereognosia, 188-194,214,216 
Esterilidad, 370-372 
Esferoides anabolizantes, 372-374 
Estimulación 

eléctrica, 123
magnética trans craneal (EMT), 114 

Estimulantes, 404,425-427,429-433 
Estímulo 

condicionado, 135 
incondidonado, 135 

Estímulos 
mecánicos, 188. Véase también Tacto 
nocicepth'os, 188. Véase también Dolor 
térmicos, 188 

Estómago, 323,336-338 
Estradiol, 354,363,371-374 

neurogénesis adulta y, 493 
progesterona y, 376 

Estrés, 486-493

crónico, 486 
depresión y, 509 
extremo, 513 
fumar y, 422 
por subordinación, 487 
prenatal, 491 
privación de sueño y, 395 
recaída en, 433 

Estribo, 184 
Estro, 371
Estrógenos, 282-283,354,358,359,365. Véase 

también Estradiol 
conducta sexual femenina y, 371-372 
en reasignación quirúrgica de sexo, 378 

Estudio de casos clínicos, 8 
de afasia para el lenguaje de señas, 459 
de alteración del output motor, 207 
de amnesia, 291,295-297,317,322 
de anorexia, 348-349 
de ansiedad, 512-513 
de carencia de leptina, 346 
de condencia de sí mismo en chimpancés, 24 
de consecuencias del daño cerebral, 476,498 
de control neural de robots, 215-216 
de control sensitivomotor, 206,230 
de crisis parciales complejas, 267 
de desarrollo psicológico anómalo, 236 
de desarrollo sexual anómalo, 366-367,368-369 
de diagnóstico y tratamiento de tumores 

asrebrales, 110,258 
de dislexia profunda, 472-273 
de dolor en el miembro fantasma, 285-286 
de drogadicdón, 439-440 
de eruditos, 252 
de escotoma, 176-177 
de esquizofrenia, 502
de evaluación de afirmaciones científicas, 16-17 
de evaluación neuropsicológica, 9-10 
de ilusiones de fortificación, 142,163 
de insensibilidad al dolor, 194-195 
de la enfermedad de Parkinson, 84,275,283- 

284
de la sensación de miedo, 496
de lesiones en la corriente ventral o dorsal, 180
de negligencia contralateral, 210
de paciente con cerebro escindido, 453
de prosopagnosia, 182
de som ato^nosia, 23-24,194
de sueño, 382,392-394,398,405,407-408,409
de terapia restitutiva de testosterona, 370
de trastornos afectivos, 508-509,520-521
de visión ciega, 176
del error de la idea herencia o medio ambiente, 

25
delsíndrome de Güles de la Tourette, 515-516, 

517-518
delsíndrome de Klüver-Bucy, 478-479 
delsíndrome de Korsakoff, 2-3 
delsíndrome «punch-drunk», 263 

Estudio Minnesota de gemelos criados por 
separado, 51-53 

Estudios cuasiexperimentales, 7-8 
Estudios de gemelos. Véase también 

Heredabilidad 
sobre adicción a la nicotina, 422 
sobre autismo, 252-253
sobre el síndrome de Güles de la Tourette, 515- 

516
sobre esquizofrenia, 503-504 
sobre inteligencia, 51-53 
sobre narcolepsia, 407 
sobre obesidad, 344-345
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sobre orientación sexual, 377 
sobre trastornos afectivos, 509 
sobre trastornos de ansiedad, 513,514 

Estudios no experimentales, 7 
Etologfa, 23
Evaluación del riesgo, 485 
Evaluación neuropsicológica, 128-133 
Evolución, 27 

conducta y, 27-30 
convergente, 34 
de los seres humanos, 29-34 
humana, 29-34
teoría de Darwin y, 27,476-477 

Exapta dones, 34 
Excisión, 464
Excitación sexual, cuantificadón de, 119 
Exdtotcodnas, 425 
Exodtosis, 96-97,100,105 
Experiencia,

conducta y, 46-49 
desarrollo neural y, 247-249 
liberadón de hormonas y, 357 
neuroplastiddad y, 250 

Experimentos, 6-7
de cerebro escindido, 447-450 
de restricción de calorías, 340 

Expresión de la emociones en el hombre y  los 
animales, La, 477 

Expresión
de la potenciación a largo plazo, 313-315 
de los genes, 42-45,249,264,346,353-354 

Expresiones faciales, 481-484,496-499 
Expresivo, 461 
Éxtasis, 426 
Extensores, 222 
Extraversión, 498 
Eyaculadón, 135,364

Factor de crecimiento nervioso (FCN), 244,282 
Factores ambientales 

esderosis múltiple y, 269 
inteligencia y, 50-53 
miedo y, 495 
narcolepsia y, 407 
obesidad y, 344 
ritmos drcadianos y, 389-390 
tolerancia a la droga/adicción y, 418-421,433 

Factores culturales 
dislexia y, 471-472 
cbesidad y, 344-345 

Factores estresantes, 486-487,489-490 
Factores inhibidores, 356-357 
Factores liberadores, 356 
Factores sociales, ingesta de alimentos y, 327,332 
Fagodtos, 488 
Fagocitosis, 488 
Faloplastia, 369 
Falsa 

furia, 478 
ingesta, 331 

Fármacos
antíhipnóticos, 403 
antisentido (complementarios), 128 
hipnóticos, 403,405-406,514 

Fasdculadón, 242 
Fasdcuk) 

arqueado, 461
corticoespinal dorsolateral, 218-219,220-222 
cortico-espinal ventromedial, 219-221 
cdrticorrubroespinal dorsolateral, 219,220,222 
co rtico -t r  o n coen cefá lico - esp ina 1 ventromedial, 

219-221

espinorreticular, 190,191 
espinotalámico, 190,191 
espinotectal, 190,191 
noradrenérgico ventral, 336 

Fascículos (o haces), 62 
Fase

ascendente, potencial de acción, 91 
cefálica, del metabolismo energético, 324-325, 

330,332,345,348 
de absorción, del metabolismo energético, 324- 

325
de ayuno, del metabolismo energético, 324- 

325
dinámica, del síndrome del HVM, 334 
estática, del síndrome del HVM, 334 
sensitiva, del desarrollo del canto de las aves, 49 
sensitivo motora, del desarrollo del canto de las 

aves, 49-50 
FCN, 244,282 
FCU, 48,264 
Feminización, 364,365 
Fenfluramina, 347 
FenQcetonuria (FCU), 48,264 
Fenómeno

de activación propagada (kindling), 273 
de la fiesta, 203 
de la mano que ayuda, 452 
de la primera noche, 383 
«quiero una chica que sea justo como la que se 

casó con mi querido viejo, papá», 197 
Fenotia ciñas, 506 
Fenotipo, 38 
Feromonas, 197 
Fertilidad, 371
Fertilización, 38-41,353,359 
Fibras musculares 

lentas, 222 
rápidas, 221-222 

Filogenia, 46 
Füopodios, 240
Firma, equivalencia motora y, 228 
Físicamente dependiente, 416 
Flatulenda, 427 
Flexibilidad de cera, 502-503 
Flexores, 222 
Flujo hada el

exterior, de iones, 86 
interior, de iones, 86,91 

Fluoxetina, 511 
Folitropina (FSH), 357 
Fonemas, 460 
Fonología, 132 
Formación de hábitos, 311 
Formación reticular, 71,72,79,191,218,220 

orexina y, 407 
sueño y, 400-401 

Fosfato, 41 
Fotones, 143 
Fotorreceptores, 402 
FÓvea, 146,147,150 
Francotirador de la torre de Texas, 499 
Frecuencia, 183,184,249 

cardíaca, 119 
FSH, 357
Fumar, 421-422,426 Véase también Tabaco 
Furia septal,486

GABA, Véase Áddo y-aminobutírico,
Gametos, 38-41,353. Véase también óvulos;

Espermatozoides 
Ganglios, 61  Véase también Núcleos básales 

de la raíz dorsal, 68

Gases solubles, 101-104,310
Gastritis, 423
Gatos

cerebro escindido en, 447-448 
conducta agresiva de, 478,484 
oontrol de vigilia por médula espinal en, 227- 

228
sistema visual de, 157-158,160-161,162 
sueño en, 398-399,408 
velocidad del potencial de acción en, 93 

Gaviotas, agresión en, 477 
Gemelos

bivitelinos (didgóticos), 51-53. Véase también 
Estudios de gemelos 

didgóticos, 51-53. Véase también Estudios de 
gemelos

univitelinos (monodgóticos), 51-53. Véase 
también Estudios de gemelos 

Gen(es), 37-45. Véase también Génética 
de la mosca de la fruta, 38 
dominantes, 264 
estructurales, 42 
Hox 1,254
mutación de, 42,43,268 
operadores, 43 

Genética, 37-45,127-128. Véase también 
HeredabQidad, 

comportamental, 13,37-45 
de las diferencias psicológicas, 50-53 
de los ritmos drcadianos, 402-403 
mendeliana, 37-38 
y autismo, 252-253 
y daño cerebral, 263-265 
y desarrollo comportamental, 46-50 
y enfermedad de Alzheimer, 271-272 
y esderosis múltiple, 269 
y obesidad, 344 
y orientación sexual, 377 
y trastornos afectivos, 509 

Genitales, 361 
Genotipo, 38 
Gestos

lingüísticos, 460 
no lingüísticos, 460 

Ginecomastia, 372 
Glande, 361,362 
Glándula(s)

endocrinas, 352-359 
exocrinas, 352
maestra, 354. Véase también Hipófisis
mamarias, 30
paratiroidea, 323
parotid eas, 323-324
pineal, 353,404-405
pituitaria, 73,79,354-358,359,363. Véase 

Hipófisis, 
sudoríparas, 119 
suprarrenales, 353,354 
tiroidea, 353-357 

Glaucoma, y mariguana, 425 
Glicina y, 101 
Globo pálido, 76 
Glucagón, 325 
Glucemia, 327,328,333 
Glucocorticoid es, 487,490,492,512 
Glucógeno, 324 
Gluconeogénesis, 325 
Glucosa, 324,354 
Glutamato, 101,261,262 

adicción y, 423,439-440 
esquizofrenia y, 507 
potenciación largo plazo y, 313-317
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GMP cíclico (Monofosfato de guanas ina d d ico l 152 
Gónadas, 353-355,358-362. Véanse también 

O arios; Testículos 
Gónadas primordiales, 360-361 
Gonadectomia, 361,362,368-372,374,376 
Gonadoliberina (Gn-RH), 357-359,362-363 
Gonadotropinas, 354,358-359 
Gorriones de corona blanca, como aprendices con 

límite de edad, 49 
Gradientes

de concentración, 85 
de la señal, 242-243 

Grasas, 324,327,335-336 
Grupos placebo y de referencia, 519,520 
Gianina, 41,42
Guerra de Vietnam, adicción y, 433 
Qisto/sabor, 136,197-200,329,332

Hachís, 423 
Haloperidol 506 
Hambre, 322 

condicionamiento pavloviano y, 330 
factores en, 328-332 
glucemia y, 333-334 
hipotálamo y, 334-337,339 
péptidos y, 337-338 
peso corporal y, 339 
previa a la comida, 330 
serotonina y, 338 
teorías de, 326-328 
tubo digestivo y, 336 

Hámster,
desfase horario, 391,392 
feromonas y, 197 
ritmos drcadianos en, 401,402 

Heücobacter pylori, 488 
Hematoma, 261 
Hematoma subdural, 262 
Hem ir retina 

nasal, 150,154 
temporal, 150,153,154 

Hemisferectomía, 195 
Hemisferio 

derecho, 453-460,496-497 
dominante, 444 
izquierdo, 444,453-460 
secundario (o no dominante), 445 

Hemisferios cerebrales, 69,74-79,238-240,396, 
447-460. Véanse también lateralizadón de la 
función; Hemisferio izquierdo; Hemisferio 
derecho 

Hemorragia cerebral, 260 
Hendiduras sinápticas, 94 
Heredabüidad, 35-37,51-52 
Herencia. Véanse Experiencia; Debate h eren da- 

ambiente,
Heroína, 419,421,422,427-433 
Herpes, 264 
Heterodgótico, 38 
Heterosexual, 377,378 
Hibridación in situ, 126-127 
Hidrocefalia, 59
6-hidroxidopamina, (6-OHDA), 125 
5-hidroxitriptamina (5-HT), 102. Véase también 

Serotonina 
5-hidroxitriptófano (5-HTP), 403-404 
Hígado, 323,324 
Hiperfagia, 334,336,347 
Hiperplasia suprarrenal congènita, 367-368 
Hiperpolarización, 88,97 
Hipersomnia, 405,407 
Hipertensión, 119,513

Hipocampectomía bilateral 305,308 
Hipocampo, 75 

consolidación de la memoria y, 301 
emoción y, 478,480 
enfermedad de Alzheimer y, 271 
estrés y, 492-493
extirpación de, 290-294,305-307 
isquemia cerebral y, 260-261,280,282 
memoria espacial y, 308-309 
miedo condicionado contextual 495 
potenciación a largo plazo y, 312 

Hipófisis, 73,79,353-359,363 
anterior, 354,355,356-357,359,363 

Hipotálamo, 9,73,79,353 
anterior, 398,399 
conducta sexual y, 374-376 
rontrol de la hipófisis por, 355-358 
emoción y, 478,480 
hambre y, 134-136 
bteral (HL), 334,335 
liberación de gonadotropinas y, 359,362 
núcleos de, 533 
posterior, 398,399 
sueño y, 398,399 
ventromedial (HVM), 334-336 

Hipotermia, 418-419,422,423 
Hipótesis

de la integración de la respuesta, 229-230 
del gradiente topográfico, 243 
de quimioafinidad, 241 
de retroalimentadón facial 481-482 

Hipoxia, 267 
cerebral 267,373 

Hirsutismo, 372
HL. Véanse Hipotálamo lateral; Lutropina 
Hornees tas is, 326,330 

del peso corporal 340-341 
sueño y, 387 

Homínidos, 30-34,43,45 
Homo 

erectus, 30-32 
sapiens, 30-32 

Homodgótico, 38 
Homogeneidad funcional 174,175 
Homo lateral (ipsilateral), 74 
Homó logas, 34 
Homosexual 378 
Homúnculo 

motor, 214,215 
somatosensitivo, 192 

Hormona(s), 352-353 
corticoliberina, 512 
de liberación hipotalámicas, 356-357 
derivadas de aminoácidos, 352 
desarrollo sexual y, 358-369 
esteroides, 353,354,363,372-374 
fetales, 360-361
go nádales, 354-355,358,359,369-374. Véanse 

también Andrógenos; Estrógenos; 
Progestágenos 

gonadotropas, 364 
liberación hipotalámica, 356-357 
orientación sexual y, 377-379 
peptídicas, 337-338,352-353,355 
perinatales, desarrollo comportamental y, 363, 

364
proteínicas, 352 
regulación de, 357,359 
sexuales, 352,369-379 
trópicas, 354,355 

Huesecülos, 184 
Huntingtina, 269

Hurones, desarrollo neural en, 248 
Huso del sueño (spindle), 384 
Husos musculares, 223 
HVM, 334-336

latrogénico, 405
Idea de «los hombres son hombres y las mujeres 

son mujeres» («mamawawa»), 352,354,359-
360,365,369,378 

Idea orgánico o psicògeno, 22-25 
Identidad sexual 368-369,378-379 
Iglesia católica, y ciencia, 22 
Dusión de Ebbinghaus, 229 
Ilusiones, 142-143 

de fortificación, 142-143,163 
visuales, 142 

Imagen 
de diferencia, 133 
retiniana estabilizada, 150 

Imipramina, 511 
Impotente, 370 
Inanición, 322,348 
Indice metabòlico basai 340,345 
Indices de mortalidad, 339,411 
Individuos de género mixto, 360 
Indola minas, 101-102,104 
Inducción, de la potenciación a largo plazo, 315 
Inercia del sueño, 409 
Inervación recíproca, 226 
Infarto, 260 

de miocardio, 423,425 
Infecciones virales del encéfalo, 264 
Inferior, 67
Ingeniería genética, 127-128 
Ingesta de alimentos, 334-335. Véanse también 

Hambre; Saciedad 
de drogas, 414 
energía y, 323-325 
factores en, 328-332 
teorías de, 326-328 
trastornos de, 322,327-328 

Inhalación, de drogas, 415 
Inhibición 

colateral recurrente, 227 
lateral 155-157 
mùtua, 156 
postsináptica, 95 
presináptica, 95 

Inhibidores 
de la MAO, 510
de la monoaminoxidasa (MAO), 510 
selectivos de recaptadón de la serotonina 

(ISRS), 510-511,514 
Inmunidad mediada por 

anticuerpos, 488-489 
células, 488-489 

Inmunodtoquímica, 126-127 
Inoculación, 489 
Insomnio, 403,405,406 
Instituto Neurològico de M ontréal 466 
Instrumento estereotáxico, 120,121 
Insulina, 324,325,333-366 
Integración, 229-230 

de señales, 89 
temporal, en visión,150 

Intensidad, de la luz, 144 
Interneuronas, 62,63,94 
Interpolación de superficie, 147 
Intestino delgado, 323
Investigación 

aplicada, 8-9 
básica, 8
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características de, 5-9 
etològica, 13 

Inyección endovenosa (EV), 124,415,426,429 
Inyecciones, 124,414-415,426,429 

IM, 124,415 
intragástricas, 124 
ritra musculares (IM), 124,415 
intraperitoneales (IP), 124 
IP, 124
IV, 124,415,426,429 
restitutivas, 370-371,377 
SC, 124,415 
sistémicas, 515 
subcutáneas (SC), 124,415 

Iones, 85-87,90-92. Véase también Tipos 
específicos 

de calcio, 97,261,315,423 
de doro, 85,87,98 
de potasio, 85-87,91,98 
de sodio, 85-87,91,98,261 

Iproniaáda, 510 
Iris, 144
Islas Galápagos, 27
Islotes de memoria, 299
Isquemia cerebral, 260-261,280,282

alteraciones del reconocimiento de objetos y, 
306-307 

amnesia y, 295 
ISRS, 511,514 
Izquierda egocéntrica, 210

Jarabe calmante de la Sra.Winslow, 427 
Jerarquía, 172

de dominancia sodai, 27 
Jerarquías de dominancia, 27,487 
Juego de predicción metereologica, 311 
Juergas de cocaína, 426 
Juicio crítico, 3,16-19 
Juicios espaciales 

categóricos, 457 
coordinados, 457

Laberinto(s), 46-48
de agua de Morris, 137,282,308 
elevado en forma de cruz, 135,514 
radial de brazos, 136,308,373 

Labios
mayores, 361,362 
menores, 361,362 

Laboratorio de sueño, 382,383,385,406 
Lagarto, el, 84,284 
Lámina interna, d d  tálamo, 532 
Latenda d d  sueño, 406 
Lateral, 66 
Lateralidad, 460
Latera liza ción de funciones, 444-447. Véase 

también Hemisferios cerebrales 
ejemplos de, 454-456 
estudios de cerebro escindido y, 447-453 
evolución de, 460 
lenguaje y, 460-468 
y emociones, 496-497 

Latera li za dón  d d  lenguaje, 131,445 
Láudano, 427 
LCR, 57
L-dopa, 89,102,268 
Lechuza,

desarrollo neural, 248 
localización ddsonidopor, 187 

Lectura, 469-473 
Lemnisco

lateral, 185-186

medial, 189-191 
Lengua, 198-200 
Lenguaje,

corteza cerebral y, 445,461,468 
de señas, 459 
de señas americano, 454 
enfoque de la neurocienda cognitiva del, 468- 

473
evaluación de, 132 
localización de, 460-468 
síndrome de Williams y, 254-255 

Lente
d d  ojo, 144 
Z, 452-453,455 

Leptina, 346 
Lesión bilateral, 15,123 
Lesiones, 17,120-123,280,282

bilaterales, de la corriente dorsal frente a de la 
corriente ventral, 180 

de la corteza auditiva primaria, 188 
de la corteza motora primaria, 214,216 
de la vía mesocorticolímbica, 435 
dd hipocampo, 306-308 
dd hipotálamo, 335-336,375 
del lóbulo temporal medial, 295,301 
dd tálamo, 190 
isquémica, 285 
por contragolpe, 262 
químicas selectivas, 124-125 
reversibles, 121 
sueño y, 398 
talámicas, 191 
unilaterales, 122-124 

Leucotomo, 17
Ley de Narcóticos de Harrison, 427 
Liberación pulsátil de hormonas, 358 
Librium, 105,514
Libro Guiness de los Récords Mundiales, 393 
Lidocaína, 426 
Ligamiento, 38-41 
Ligando, 97,126
Líneas reproductoras puras, 37-38 
Linfodlos, 488,491 
Lípidos, 324-325,335-336 
Lipogénesis, 335 
Lipólisis, 335
liquido cefalorraquídeo (LCR), 57,59 
Lisencefálico, 74 
Litio, 510
Lobulectomía temporal medial bilateral

alteraciones d d  reconocimiento de objetos y,
304-308 

amnesia y, 290-291 
Lobulectomía, 290-294,304-308 

temporal medial, 290-294,304-308 
Lóbulo

frontal, 74,75 
occipital, 74,75 
parietal, 74,75 
parietal derecho, 23-24 
parietal posterior, 193 
temporal, 74,75,290 

Lóbulos prefrontales, 17,195 
mediales, lesión de, 476-477 

Lobulotomía prefrontal, 17,195,476,477 
Lobulotomía transorbitaria, 17 
Lobulotomía, 17-19,195,290 
Longitud de onda, de la luz, 144,165-167 
Lordosis, 7,135,364 
Luminosidad, 144
Lutropina (hormona luteinizante o HL), 357 
Luz, 143-153,166

Macaco de la India, mueca de miedo en, 498 
Macacos, corteza visual en, 178,180 
Macho alfa, 134-135,484 
Macròfago, 488-489 
MACs, 240,249 
Magnetoencefalografía, 114 
Malestar, 330
«Mamawawa» («los hombres son hombres y las 

mujeres son mujeres»), 352,354,359-360,
365,369,378 

Mamíferos, 29,74,388-389. Véase también 
Especies específicas 

Manía, 509,510,511 
Manifestaciones de amenaza, 477 
Mantenimiento de la PLP, 313,315-317 
Mapas

alocéntricos, 309
corticales sensitivos topográficos, 248 
genéticos, 41 

Mariguana, 421,423-425,429,432 
Martillo, 184 
Masa intermedia, 71,532 
Masculinizadón, 364,365 
Mastectomia, 369 
Matices, 163 
MDMA, 426-427 
Mecanismo

dd punto de ajuste, 326 
detector, 326 
efector, 326 

Mecanismos
de abajo a arriba, 201 
de arrastre, 389-390,401 
de arriba abajo, 174,201 

Medial, 66
Medicamentos sin interés comercial, 520 
Médula, 70,79

de la glándula suprarrenal, 487 
de las gónadas primordiales, 360 
espinal, 56,57,58,68,285 

Médula suprarrenal, 487,490 
autotrasplante de, 284 

MEG, 114 
Meiosis, 38-41 
Melanopsina, 402 
Melatonina, 403,404-405 

endógena, 405 
erògena, 405 

Membrana 
aracnoides, 57 
basilar, 184,185 
cdular, de la neurona, 60,62,63 
tectorial, 184,185 
timpánica, 184-185 

Membranas mucosas, 415,488-489 
Memoria, 2-3,12,290 

alteraciones de, 131 
atropina y, 106 
consdente, 294
consolidación de, 294,299-302
consumo de mariguana y, 424
daño cerebral y, 2-3,9,298,299
de localización espacial, 308-310
de reconocimiento de objetos, 302-308,309
de referencia, 308
de trabajo, 247,308,311
desarrollo social y, 302-308
episódica, 130,131,294-295
espacial, 308-309
evaluación de, 130,132
explícita, 131,294-295,297,302
implícita, 132,294-295,297
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lateral iza dòn  cerebral y, 454,456-457 
neuroplastiddad y, 312-317 
reconocimiento de objetos y, 302-308 
semántica, 131,294 
síndrome de Korsakoff y, 13 
sueño REM y, 396 

Meninges, 57,60 
Meningiomas, 259 
Meningitis, 263 
Menstruación, 366-368,371 
Mesencèfalo, 69,70,71,79 
Mesodermo, 232 
Metabolismo de la droga, 415 
Metabolismo energético 

digestión y, 322-325 
disponibildad de alimentos y, 327 
peso corporal y, 340-344,345-346,347-348 
saciedad y, 330,332 

Metabolitos, 504-506 
Metadona, 429 
Metanálisis, 489 
Meta nfetam ina, 426 
Metencéfalo, 69,71,79 
3,4-metüeno-dioximetanfetamina, 426 
Métodos científicos, 14 
Métodos de investigación. Véase también 

Neuroimagen 
comportamental, 128-138 
etològica, 13,23 
farmaco lógica, 124-127 
fisiológicos lesivos, 120-124 
genética, 127 
lesivos, 120-123
registro psicofisiològico, 115-120 

Métodos de marcado 
anterógrado, 66 
retrógrado, 66 

Métodos de observación, 14 
Métodos electrofisiológicos de registro, 123-124 
Métodos empíricos, 14
Métodos psicofisiológicos de registro, 115-120 
Microelectrodos, 85 
Microespectrofotometría, 105 
Micro expresiones, 482 
Microfotografia electrónica, 66,222 
Microgliocitos, 64 
Microscopía electrónica, 66 

de barrido, 66 
Microsueños, 393,398,410 
Microtúbulos, 61,95 
Miedo. Véase también Ansiedad 

condicionado, 493-496 
Mielencéfalo, 69-71,79 
Mielina, 60,62,68,93 
Mielinizadón, 63,93,246 
Miembros fantasma, 285-287 
Migración

de neuronas en desarrollo, 238-239 
mediada por neuroglia, 239 
radial, 238-239 
tangencial, 239 

Minerales, 329 
Miodono nocturno, 406 
Mirada de reptil, 25 
Mitocondria, 43,45,61 
Mitosis, 38-41,42 
Modelo

de autoadministración de la droga, 437 
de autoestimuladón cerebral, 135 
de condicionamiento operante, 135 
de condicionamiento pavloviano» 135 
de diátesis-estrés de la depresión, 512

de Hodgkin y Huxley, 94
de preferencia de lugar condicionada, 436-437
de Wernicke y Geschwind, 460-468
del barril con escapes, 341-344
del intruso en la colonia, 134,484-485
MPTP de la enfermedad de Parkinson, 275,

283
Modelos animales 

de enfermedades neuropsicológica, 273-275 
de la amnesia de reconocimiento de objetos, 

302-308 
de la ansiedad, 514-515 
de la enfermedad de Alzheimer, 274-275 

Modelas, comportamentales, 128,134-138,437, 
484-485 

Moléculas 
de adherencia celular (MACs), 240,249 
de orientación, 241 

Mondrian, 166
Monoaminas, 101-102,104. Véanse también 

Dopamina; Adrenalina; Noradrenalina; 
Serotonina 

Monocular, 157 
Monogamia, 31 
Monos, 30,31,460 

adiestramiento mediante rehabilitación, 285 
amnesia en, 295,302-305,307 
cerebro escindido, 449 
del Nuevo Mundo, 30,31 
del Viejo Mundo, 30,31 
errores de perseveración, 246 
mueca de miedo en, 498 
preferencia manual entre, 460 
proceptividad de, 371-372 
reorganización neural en, 279 
síndrome de Klüver y Buey, 478 
sistema sensitivomotor de, 214-216,219-221 
sistema visual de, 157,159-160,167-168,178- 

179,202 
Monóxido 

de carbono, 102 
de nitrógeno, 102,316 

Morfina, 420,427-433 
MORs, 383,400 
Motivación

mecanismos neurales de, 436-439 
sistema límbico y, 75-76 
sueño REM y, 396 

Motoneurona intrafusal, 223 
Movimiento(s), 207,214-216,221,454,455 

aleatorio, de iones, 85-88 
balísticos, 207 
oontralateral, 454
de ojos, 14,119,144,145,150,203,209,240- 

242,248,383 
homolateral, 454-455 
oculares rápidos (MORs), 383,400 
percepción de, 14-15 
sacádicos, 150 

MPTP, 275 
Mucosa olfativa, 197
Muerte celular programada (Apoptosis], 244,265, 

423
Músculo(s), 221-228 

almacenamiento de energía en, 324-325 
antagonistas, 222 
ciliares, 144 
esquelético, 223 
extrafusal, 223 
intrafusal, 223 
orbicular del ojo, 482-483 
sinergéticos, 222

Mutaciones, 42,43,268,367 
Mutismo, 445

Nhrcolepsia, 407 
Narcóticos, 424 
Nature, 43 
NCP, 119 
Necrosis, 244,265
Negligencia contralateral, 194,209-212 
Nemónico, 294 
Neocorteza, 74-76 
Neo estriado, 268 

enfermedad de Parkinson y, 504 
memoria y, 311-312
síndrome de Güles de laTourette y, 516-517 

Neonatos, 248 
Neoplasma, 259 
Nervio 

auditivo, 184,185 
espinal accesorio, 530,531 
estato-acústico, 184,520,531 

Nervios, 56,57,62,73,185-190,200,240-242, 
357-358,401-402,487,493 

aferentes, 56,58 
eferentes, 56,58,487,493 
ópticos, 240-242,401-402,530,531 
parasimpáticos, 57,358,528 
simpáticos, 57-58,350,487,493,528 

Neurinoma del estatoacústico, 259,260 
Neu roa nato mía, 5,65-67 
Neurocienda, 3 ,5  

comportamental, 4. Véase también 
Biopsicología 

Neurocienda cognitiva, 4,10 
métodos comportamentales de, 133 
y lenguaje, 468-473 

Neuroendocrinología, 5,352-358 
Neuro farmacología, 5 
Neurofisiología, 5
Neurogénesis, 50,249-250,280-282,493 
Neurogliodtos radiales, 239 
Neurogliodtos, 60,62-64,241-242 

funciones de, 100-101,243-244,276-278 
radiales, 238 

Neuroimagen, 4,10-11,111-115. Véanse también 
Tomo grafía axial computarizada; RM 
funcional; Resonancia magnética;
Tomo grafía por emisión de positrones 

funcional, 4,10,113-114,230-232,446,469 
y ansiedad, 514 
y atención selectiva, 203 
y corteza motora secundaria, 212 
y corteza prefrontal, 311 
y depresión, 512 
y latera liza ción cerebral, 446 
y reconocimiento deobjetos, 182-183,306-308 
y síndrome de Gilíes de la Tourette, 516-517 

Neurolépticos, 504-508,517 
atípleos, 507 

Neurólogo, 128 
Neurona 

bipolar, 62,145 
multipolar, 62 
unipolar, 62 

Neuronas, 2,64-67 
adrenérgicas, 102
aferentes al huso muscular, 224-227
anatomía de, 60-64
bimodales, 214
bipolares, 62,63,145
colinérgicas, 103
como fotorreceptores, 402
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en desarrollo, 50,236-240. Véase también 
Desarrollo neural 

en el sistema visual, 157-164 
iiterneuronas, 62,63,94 
motoras, 7,9,93,221,222,223,227 
motoras intrafusales, 223 
muerte de, 244,245,265,276 
multipolares, 62 
neurosecretoras, 355-356 
noradrenérgicas, 102 
nuevo crecimiento, 276-278 
piramidales, 74-76,80,295-296,493 
somatosensitivas, 193 

Neuropatología, 5 
Neuropéptidos, 103,104,490 
Neuroplastiddad. Véanse también Regeneración 

neural; Reorganización neural; Neurogénesis 
a i mamíferos adultos, 249-251 
en respuesta al daño cerebral, 276-282 
experiencia y, 250-251 
reducción de sueño y, 408-409 
y tratamiento del daño cerebral, 283-287 

Neuropsicología, 9-11,13 
Neuroquímica, 5 
Neurotidsmo, 498 
Neurotoxinas, 3 ,5  

endógenas, 264 
Neurotransmisores, 61,88. Véanse también Tipos 

específicos 
de molécula grande, 95-96 
de molécula pequeña, 95,97,100 
localizaciones cerebrales de, 126-127 
péptidos, 95-97,100 
tipos de, 101-104 

Ncurotro finas, 244
Nicotina, 421-422. Véase también Tabaco 
Nieve, 426
Nivel de conductibilidad de la piel (NCP), 119 
Niveles de consumo, ad tíbitum, 339 
Nódulos de Ranvier, 60,93 
Noradrenalina, 102,125 

depresión y, 511,512 
estrés y, 487,489-490 

NSQ, 401-403 
Núdeo(s), 61,62 

accumbens, 435-439 
caudado, 16-17 
de relevo sensitivos, 73 
del hipotálamo, 533 
del rafe, 196,403 
del tálamo, 532
dorsal(es) medial(es) (dorsomediales), 198, 

296-297
geniculado(s) lateral(es), 73,153-155,532 
geniculado(s) medial(es), 73,186,493,532 
magnocelular, 408 
paraventricular(es), 336,355 
reticulares del sueño REM, 400-401 
iojo(s), 71,72,213,218,219 
sexualmente dimorfo(s), 374-376 
so litar io(s), 199,200 
supraópticos, 355-356 
supraquiasmáticos (NSQs), 401-403 
ventral(es) posterior!es), 73,189-190,199-200, 

202
ventromedial (NVM), 376 
vestibular(es), 218,220 

Núcleos básales, 79,217 
aprendizaje y, 230-231 
oifermedad de Parkinson y, 268 
síndrome de Gilíes de la Tourette y, 517 

Nueva mielin izadón, 271

Nutrición, 329 
NVM, 376

Obesidad, 322,344-347
hipotálamo ventromedial y, 334-336 
teorías del punto de ajuste y, 327-328 

Obsesiones, 513 
Oído, 184-185

absoluto, 248-249,458 
Ojos, 143-155

movimientos de, 14-15,118-119,144,150,203,
209-210,240-241,248,383 

Olfato, 197-198,200,328 
Oligodendrodtos, 62 
Oligodendroglia, 278 
Olivas

inferiores, 254 
superiores, 185-187,254 

Ommatidios, 156 
Onda P300,117 
Ondas,

alfa, 116,383,384 
de la luz, 143 
delta, 384,385
EEG de sueño, 382-385,388-389 
infrarrojas, 144
sinusoidales, 162-163,183,184 
theta, hipocámpicas, 400 

Ontogenia, 46-50
Operaciones convergentes, 13-14,137 
Opérculo frontal, 457 
Opiáceos, 71,103,196,427-432 
Opio, 427 
Orexinas, 407
Organización columnar, 75,160,162 
Organización de la conducta, 4 
Organización jerárquica, 172 

de la corteza auditiva, 186 
de los sistemas sensitivos, 172-174 
del sistema sensitivomotor, 206-207 

órgano de Corti, 184-185 
órgm os

reproductores, desarrollo de, 360-364,366-369 
tendinosos de Golgi, 223,227 

Orientación sexual, 377-379 
Ornitorrinco, 30 
Orquiectomía, 361,369-370,377 
Ovariectomía, 361,371,374 
Ovarios, 282-283,353-354,360-362 
Oveja, tiroliberina en, 356-357 
Ovillos neurofíbrilares, 271,273 
óvulos, 38-41,236,353 
Oxitocina, 356

Pacientes
con cerebro escindido, 444,449-450 
con hemianopsia, 176 
con predemenda de Alzheimer, 297-298 

Paleontólogos, 33 
Palüalia, 516 
Palpar, 455 
Páncreas, 323,354 
Pancreatitis, 423 
Pancreodmina, 337 
Paperas, 264
Pipila óptica (punto ciego), 146,148 
Papilas, 198-199 
Par craneal

facial, 199,530,531 
gjosofaríngeo, 199,530,531 
hipogloso, 530,531 
motor ocular externo, 530,531

oculomotor, 530,531 
olfativo, 530,531 
patético, 530,531 
trigémino, 189,190,191,530,531 
vago, 199,530,531 

Parálisis
del sueño, 407 
general progresiva, 264 

Paralización, 485 
Paraplejía, 19
Pares craneales, 57,530,531
Pasta de coca, 425
Pauta de dentro a afuera, 240
Pene, 361,362,364,368-369,378,380,385,401
Penetración, 135,364
PEPs, 88-91
Pepsina, 323
Péptidos, 95

hambre y saciedad, 337-338 
Percepción, 174. Véanse también Atención; 

Audición; Dolor; Olfato; Gusto; Tacto; 
Visión

consciente, 174,176,177,295 
de contornos, 155-164 
del movimiento, 14 

Perinatal, 363 
Periodo

refractario absoluto, 92 
sensible, 49,247,364 

Periodos
de curso libre, 390 
refractarios, 92 

Perros,
narcolepsia en, 407,408 
principio de antítesis y, 477 

Perseveradón, 133,246 
Perspectiva evolutiva, 4
Peso corporal, 322,324,326-327,339-344,346- 

349. Véase también Obesidad 
peso cerebral y, 34
regulación de, 326-328,330,339-344 

Piamadre, 57 
Pigmento, 151 
Piloerecdón, 484 
Pinzones

cebra, desarrollo del canto en, 49 
evolución de, 27 

PIPs, 88-91
Pirámides medulares, 218,219,221 
Placa

neural, 237 
terminal motora, 221 

Placas amiloides (o amiláceas), 271,273,274-275 
Placebos, 518-521 

activos, 520 
Placer, anticipado, 328 
Plano temporal, 457,458,461 
Planta del guisante, herencia de, 37,39 
Plasticidad, del sistema nervioso, 230. Véase 

también Neuroplastiddad 
Plataforma giratoria, 394 
Plenipotendal, 237 
Pletismografía, 119 
Plexos coroideos, 59 
Pliegues uretrales, 361,362 
PLP, 312-317 
Pluripotendal, 237,284 
Población de espigas, 314 
Polarización, 85 
Poliandria, 36 
Poligamia, 36 
Poligrafía, 480-481
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Ibrro, 423 
Ibsterior, 66
Rstulado de Hebb sobre el aprendizaje, 312 
Potenciación a largo plazo (PLP), 312-317 
Potencial 

de acción, 88-94,105
de membrana, 84-85. Véanse también Potencial 

de acción; Potencial postsináptico; Potencial 
de reposo 

de reposo, 85-87,341 
provocado sensorial, 116-118 

Potenciales 
de acción retrógrados, 93 
de campo, 117
excitadores postsinápticos (PER>), 88-91 
inhibidores postsinápticos (PIPs), 88-91 
postsinápticos, 88-91 
provocados (P ft), 116 
provocados promediados (PPPs), 116,117 

PPs, 116
PPPs. Véase Potenciales provocados promediados, 

116,117
Práctica de la habilidad, neuroplastiddad y, 251
Precursor bipotencial, 361-362
FVedominio ocular, 160,161
Preferencias, gustativas, 329
Kemios Nobel, 9
IVeparadón

de cerebro aislado, 398-400 
de encéfalo aislado, 398-400 

Presión electrostática, de iones, 85-87 
Primates, 30-35,43,45,275 
Primeros mensajeros. Véase también 

Neurotransmisores 
Principio 

de antítesis, 477 
de equipotendalidad, 136 

Privación monocular, 247 
Roblema de la integración, 174-176 
Kocaína, 426 
Procedimiento 

de referencia de adopción cruzada, 47-48 
de simulacro de delito, 480-481 
fonético, 472 
léxico, 472 

Procesamiento paralelo, 64,180 
Poces os cognitivos constituyentes, 133,457,468 
Poíiindidad de foco, 144 
Pogestágenos, 354,358,359. Véase también 

Progesterona 
Pogesterona, 371,376 
Pogramas de pérdida de peso, 345-346 
Pogramas sensitivomotores centrales, 228-286 
Poliferación

de las células del tubo neural, 237-238 
neural, 237 

Pom edio de la señal, 116,133 
P o  miscu ida d, 35 
Popordón señal-ruido, 133 
Posencéfalo, 69,70 

basal,297 
Posimios, 30,31 
Posodia, 497 
Posopagnosia, 181-182 
Poteína inhibidora de la muerte celular 

programada, 282 
Poteínas, 43,45,59,62,98,282,324 

dnasas,315 
del canal, 62 
G, 98
ligantes de ADN, 43 
señal, 62,98

Protocolo, de ensayo clínico, 516-520 
Protuberancia, 75 
Proyecto Genoma Humano, 43-45 
Prozac, 511 
Pueba, 358-360 

de campo abierto, 134 
de clasificación de cartas de Wisconsin, 132 
de dibujo en espejo, 292,293 
de dibujos incompletos, 293 
de Dígitos, 130,291 
de Dígitos +1,291
de escucha dicótica, 131,446,454,456 
de evaluación del riesgo, 515 
de las fichas (Token test), 131 
de las figuras quiméricas, 452 
de memoria de toque de cubos, 291 
de no emparejamiento demorado con la 

muestra, 302-304,306,307 
de perimetría, 176 
del amital sódico, 131,445,446,453 
del laberinto de agua de Morris, 137,282,308 
del laberinto radial de brazos, 136,308,373 
del rotor de persecución, 292-293 

Puebas 
de inteligencia, 130,394,427 
de primingde repetición, 131-132,294 

fticobiología, 4. Véase también Biopsicología 
Picofarmaco logia, 9,12 
fticofármacos, 104-107,414,415,416,514 
fticofisiología, 10 
fticología, 4,10-13 

comparada, 12 
evolucionista, 35,38 
fisiológica, 9,12,13 

Piconeuroinmunologfa, 488-492 
fticosis 

por anfetaminas, 426 
por cocaína, 420 
tóxica, 264 

Pubertad, 364-365
Punto de ajuste, 322,326-328,339,344 

energético, 327 
Punto de equilibrio, 340-344 
Punto de vista del sentido común de la emoción, 

479
Pupila, del ojo, 144 
Puta m en, 76

Quiasma óptico, 73,79,241 
Quimera, 452 
Quimioterapia, 425

Rabia, 264
Raíces dorsales, de la médula espinal, 68-69 
Raíz

de la serpentaria, 504 
ventral, de la médula espinal, 67,68 

Ranas, regeneración de axones en, 240-241,242 
Rasgo 

dominante, 38,41 
recesivo, 38,41 

Rasgos, 37-41 
dicotó micos, 37 
ligados al sexo, 41 

Rata de referencia acoplada, 394 
Ratas,

amnesia de reconocimiento de objetos en, 303- 
308

aprendizaje de respuesta en, 217 
aversión gustativa en, 329 
centros de recompensa en, 433-435 
ciclos drcadianos en, 401

conducta agresiva de, 484-485 
conducta sexual en, 371,374-376 
consolidación de memoria en, 298-300 
desarrollo neural en, 248 
dopamina y, 437
efectos anticonvulsivos del alcohol en, 417,418 
epilepsia y, 274 
hormonas en, 363,374 
ingesta realimentos y, 327-328,330,332,333, 

334,336,338,340 
laberintos y, 46,48,136-137 
memoria espacial en, 136,308,309 
miedo condicionado en, 493 
modelos comportamentales y, 135-138 
neuroplastiddad en, 282 
parapléjicas, 283,284 
potenciación a largo plazo en, 312 
privación de sueño en, 394 
reorganización neural en, 279 
respuesta de estrés en, 492 
tolerancia a las drogas y efectos de abstinenda 

en, 419-420 
transplante de células madre en, 284 
y ansiedad, 514-515 

Ratones, 
acicalamiento en, 229 
castración de, 486
con supresión de genes («huxkout»), 121,253- 

254,407,425,439 
esteroides anabolizantes y, 373 
homodgóticos, 346 
knockout, 127,253-254,407,425,439 
ob/ob, 343 
obesos, 364
restricción de calorías y, 340 
transgénicos, 128,274-275,402 

Rayos X, 111 
RCP, 119
Reasignación quirúrgica de sexo, 378 
Rebote de REM, 395 
Recaptación, 100,105,106 
Receptividad, 371
Receptores, 97-100,105-107. Véanse también 

Conos; Bastones 
cutáneos, 188-189 
de la piel, 188 
de progesterona, 376 
GABA, 105-106,514 
ionotrópicos, 97-100 
localización cerebral de, 126 
metabotrópicos, 97-100 
mus carín icos, 106,107 
nicotínicos, 106,107
NMDA (M-metil-D-aspartarto), 261,313-317 
progesterona, 376 

Redén nacidos, 248
Reconocimiento facial, 173,181-183,459 
Recuerdo, 315
Recuperación, del daño d d  sistema nervioso, 280- 

287
Reflectanda, 167 
Reflejo 

de retirada, 226 
mió tá tico, 224-226 
rotuliano, 224-226 

Reflejos, 224-226 
Reflexión, crítica, 3,16-19 
Refracción, 144
Regeneración neural, 240-242,276-278,283 
Registro 

de múltiples unidades, 123,124 
extracdular de una unidad, 123,124
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intracelular de una unidad, 124 
Registros fósiles, 27-28,29-32 
Regla de «un receptor olfativo-una neurona», 197 
Regulación al alza, 512 
Rejilla de ondas sinusoidales, 162-163 
Relación sexual, 135,353,364 
Relajantes musculares, 514 
Reloj

biológico, 390,401-404 
circadiano, 389-390,401,402 

Renacimiento, 22
Reorganización, neural, 247-249,279-281 
Replicación, del cromosoma, 42 
Repolarizadón, en el potencial de acción, 91 
Representación lingüística, 459 
Represión, ensueños y, 387 
Reptiles, 30 
Resaca, 423 
Reserpina, 504 
Reserva cognitiva, 280 
Resolución 

espacial, 112 
temporal, 114 

Resonancia magnética funcional (RMf), 112-113, 
118 

y afasia, 466
y asimetría del plano temporal, 457,459 
y lesión de la amígdala, 497-498 
y volumen del hipocampo, 309 

Respuesta
condicionada, 135
de conductibilidad de la piel (RCP), 119 
de parpadeo, 294,311 
in condicionada, 135 
inmunitaria, 126 

Respuestas
de compensación, condicionadas, 419,432 
graduadas, 88 
«todo o nada», 88,89-90 

Retículo endoplásmico, 61 
Retina, 145-155 
Retinotópico, 154,184 
Retroalimentación sensitiva, 207 
ReutQizadón, de neurotransmisores, 100 
Revistas científicas, 16 
Ribo so mas, 43,61,95 
Ritmos

drcadianos, 389-90,401,402 
de curso líbre, 390 

RM funcional, (RMf) 
y atención selectiva, 203 
y corteza auditiva, 248 
y emociones, 496-497 
y equivalencia motora, 228 
yextraverskSn/neurotidsmo, 498 
y lectura, 469 
y miedo, 495
y técnica de sustracción de imágenes 

emparejadas, 133 
y visión, 178 

RM. Véase Resonancia magnética 
RMf. Véase RM funcional 
Robòtica, señales cerebrales y, 216 
Rodopsina, 151-153 
Rom ¿encéfalo, 69 
Rostral, 66 
Ruido, 116,133

Sabor, 197
Sacarina, ingesta de, 328 
Saciedad, 326-328,330-333,338 

sensitiva específica, 332

SAF, 423 
Saliva, 323 
Science, 44 
Sección

sagital media, del encéfalo, 67 
transversal, 221,398,399,400,448 
transversal, del encéfalo, 67,68 

Seccionar, 121,122 
Secciones

frontales del encéfalo, 67 
horizontales del encéfalo, 67,70 
sagitales del encéfalo, 67 

Sedante, 422 
Segmento 

distal, 276-277 
proximal, 276,277 

Segregación funcional, 174,207 
Seguir dieta, 348. Véase también Programas de 

pérdida de peso 
Segundo mensajero, 98-99,423 
Selección natural, 27,35-37 
Semántica, 132 
Senos de la duramadre, 59 
Sensación, 174. Véanse también Audición; Dolor;

Olfato; Gusto; Tácto; Visión 
Sensibilidad, en visión, 144,150,151 
Sensibilización a la droga, 416,419 
Sensibilizar, 434
Sentidos químicos. Véanse Olfato; Gusto 
Señal, 88,116-117,133 
Señalización cruzada, 451 
Septum, 26,478,480,486 
Serotonina, 101

depresión y, 510-512 
esquizofrenia y, 506 
obesidad y, 347 
saciedad y, 338 
sueño y, 405 

Seudoinsomnes neuróticos, 406 
SGP. Véase Sustancia gris periacueductal.
Siestas, 409 
Sífilis, 263 
Simultagnosia, 203
Sinapsis, 57,60. Véase también Transmisión 

sinóptica 
aro-axó nicas, 95 
axo-dendríticas, 94 
aro-somáticas, 95 
de sarta de cuentas, 95,101 
dendrodendríticas, 95 
dirigidas, 95 
eléctricas, 101 
estructura de, 94,101,102 
formación de, 243-244 
no dirigidas, 95 
nueva disposición de, 245 

Sinaptogénesis, 243-244,246 
Sincronizadores, 389-391 
Síndrome

adrenogenital, 367-368 
alcohólico fetal (SAF), 423 
de abstinencia, 406,421,423,424 
de Down, 42
de Güles de la Tourette, 515-517
de insensibilidad a los andrógenos, 367
de Klüver y Buey, 478-480
de Korsakoff, 13,295,423
de piernas inquietas, 406
de Williams, 254-255
del fumador, 422
HL,335
HVM, 334

Síntesis, 104 
Síntomas

esquizofrénicos negativos, 508 
positivos de esquizofrenia, 508 

Sistema anterolateral, 190,191 
Sistema có rtico-hipófiso anterior-suprarrenal, 

487,490 
Sistema de Müller, 361 
Sistema de Wolff, 360-361,367 
Sistema dopaminérgico m es o t el encefálico, 435-

436,439,512 
Sistema en serie, 174 
Sistema inmunitario, 488-491 
Sistema límbico, 75-79,478,480 
Sistema motor y núcleos básales, 75 
Sistema nervioso, 66-67. Véanse también Sistema 

nervioso central; Sistema nervioso periférico 
células de, 60,64 
conducta sexual y, 374-376 
disposición de, 56-59 
glándulas endocrinas y, 355-359 
lesión del, 244,276-287 
métodos de estudio, 111-116 

Sistema nervioso central (SNC), 56-59. Véanse 
también Cerebro; Médula espinal 

adiestramiento mediante rehabilitación y, 285- 
286

apnea del sueño y, 406 
entrada de drogas en, 415 
mielinización en, 63 
neurotransplanntes y, 283-285 
regeneración en, 276-278 

Sistema nervioso periférico (SNP), 56-57. Véanse 
también Sistema neurovegetativo; Sistema 
nervioso somático 

mielinización en, 63 
regeneración en, 276-278 

Sistema nervioso somático (SNS), 56,58,478 
Sistema neurovegetativo [o sistema nervioso 

aitónom o (SNA)], 10,57,58 
emoción y, 478-479,480-481 
glándulas endocrinas y, 357 
sueño REM y, 385 

Sistema porta hipotálamo-hipofisario, 357 
Sistema reticular activador, 40. Véase también 

Formación reticular 
Sistema sensitivomotor, 206-209 

cerebelo en, 216 
circuitos espinales en, 221-228 
corteza motora en, 212-216 
programas centrales en, 228-231 
vías motoras descendentes en, 218-221 
y corteza de asociación, 208-212 

Sistema somatosensitivo, 188-196,230-231,279,
280. Véanse también Dolor; Tacto 

de propiosensibOidad (propioceptivo), 188 
interoceptivo, 188 

Sistema vestibular, 185
Sistemas de retroalimentación negativos, 326,347 
Sistemas sensitivos, 172-176. Véanse también 

Audición; Olfato; Gusto; Tacto; Visión 
de exterosensíbüidad (exteroceptivos), 172,188 

Sístoles, 119
SNA Véase Sistema neurovegetativo 
SNC. Véase Sistema nervioso central 
SNP. Véase Sistema nervioso periférico 
Sobre el origen de las especies, 27 
Sobredosis, 418-419,429 
SOL, 385 
Soma, 60,66
Somatoagnosia, 23-24,194 
Somatosensadones, 188
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Somatotópico, 192,214
Somatotropina (hormona del crecimiento (GH)], 

364
Somniloquia, 386 
Sonambulismo, 386 
Sonido, 184-188 
Sonrisa, 482-483 

de Duchenne, 483-484 
Soporífero, 407 
Sordera, 459 
Spandrels, 34,489 
Speed, 419,426 
Subcampo CAI, 295,305,307 
ftibcantos, aves, 49 
Subes cala 

de Aritmética del WAIS, 130 
de Clave de Números del WAIS, 130 
de Comprensión del WAIS, 130 
de Dígitos del WAIS, 130 
de Figuras incompletas del WAIS, 130 
de Historietas del WAIS, 130 
de Información del WAIS, 130 
de Rompecabezas del WAIS, 130 
de Semejanzas del WAIS, 130 
de Vocabulario del WAIS, 130 

Sibescalas
manipulativas del WAIS, 130 
verbales del WAIS, 130 

Sibidón de heroína, 428 
Subtipos de receptores, 97 
Sueño

áreas cerebrales implicadas en, 398-401 
ciclos circa dianos de, 389-392,401-403 
de ondas lentas (SOL), 385,409 
drogas y, 403-405 
en animales, 388-389 
medidas psicofisiológicas de, 383-385 
NREM (no REM),385 
privación de, 392-397,512 
reducción a largo plazo de, 408-411 
REM, 385-387,394-397,407-408 
teorías de, 387-388 
trastornos de, 404-408 

Sueños
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lúcidos, 387 
manifiestos, 386-387 

Suicidio, trastornos afectivos y, 509 
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investigación 

lunac ión  
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temporal, 89,91 

Superior, 67
Suprarrenalectomía, 372,493
ftipuesto del punto de ajuste, 326-328,339-344
Surco neural, 237
Surcos, 74
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amüoide (o amilácea), 271,273,274-275 
blanca, 68,466 
gris, 68
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inhibidora de Müller, 360-361 
negra, 71,84,168,275,435

Tabaco, 421-422,429-433,439-440 
TAC, 111,112,466 
Tacto,188-194,454 
Tálamo, 71,79,190,532 
Talidomida, 253

'fallo de la hipófisis, 354,356,357 
’faquicardia, 423,425,513 
TASE, 345 
'Bu, 272,273,403
Taxonomía, de la especie humana, 30,32 
Técnica

de la 2-desoxiglucosa (2-DG), 113,125,160 
de la pregunta de prueba, 480-481 
para averiguar la culpabilidad, 481 

Técnicas 
de marcado, 66 
de microfluorometría, 315 
de rayos X de contraste, 111 
de supresión de genes [knockout], 127-128 
de sustitución de genes, 128 
ópticas de imagen, 314 

Téctum, 71,72,79,191,218,220,241,241,243 
Óptico, 71,241,242 

Tegmentum,71 
Téjido 

adiposo, 324
fetal, transplantes de, 283-284 

Telencéfalo, 69,70,74-79 
Tèma

de implicaciones clínicas, 3 
de reflexión sobre la biopsicología, 3 

Temblor en reposo, 84 
Tendones, 223-224 
Tensión 

arterial, 119 
muscular, 118 

Teoría
analítico-sintética de la asimetría cerebral, 459 
componente (tricromática), de la visión 

cromática, 164 
de activación y síntesis, 387 
de aprendizaje social de la identidad sexual, 

368-369
de Cannon y Bard, de la emoción, 478,479,480 
de James y Lange de la emoción, 478,479,480 
de la asociación de configuraciones, 309 
de la frecuencia espacial, 162-163 
de la puerta de control, del dolor, 195-196 
de sensibilización al incentivo, 433 
del «control del comportamiento» frente a la de 

«percepción consciente», 180,182 
del «dónde» frente al «qué», 180 
del mapa cognitivo, de la función del 

hipocampo, 309 
del procesamiento oponente, de la visión 

cromática, 164-165 
del sueño REM por defecto, 396 
dúplex (o de la duplicidad), de la visión, 147 
glucostática, 327
lingüística de la asimetría cerebral, 459 
lipostática, 327
monoaminérgica de la depresión, 511 
motora de la asimetría cerebral, 459 
retinex,de la visión cromática, 167-168 
tricromática, de la visión cromática, 164 

Téorías
circadianas del sueño, 387-388,389 
de la adicción de dependencia física, 432 
de recuperación del sueño, 387,389,392 
del incentivo positivo, 328,348,443,439 

TEP. Véase 'tomografia por emisión de positrones 
Terapia 

de restricción de sueño, 406 
inducida por restricción, 285 

Terminaciones 
de Ruffini, 188 
nerviosas libres, 188

Termogénesis 
de actividad sin ejercicio (TASE), 345 
inducida por la dieta, 340,345 

Testículos, 353-354,360-361,378 
Téstosterona, 354,360-361,363-364,369-372, 

374-376 
agresión, 486 
canto de las aves y, 49 
inyecciones de, 364m 370-371,377 

THQ 423,425 
Tramina, 13,329 
Tics, 516 
Tígmotáxico, 134 
Timbre, 183 
Timina, 41-42 
Tuno, 353
Tinción de Golgi, 65 

de la neocorteza, 76 
de neuronas piramidales, 80 

Tinción de Nissl, 65 
de la neocorteza, 76 
de neuronas piramidales, 80 

Tinción de tejido neural, 65,76,80 
Tipo, 30 
Tira mina, 510
Tiro líber ina (TRH), 356-357 
Tirosina, 48,102 
Tirotropina (TSH), 356-357 
'tolerancia

a la droga, 406,415-421,423-424,426-427 
condicionada a la droga, 418-420 
cruzada, 416 
funcional, 416,423 
metabòlica, 416 

Tomar el aperitivo, 329
'tomografia axial computa rizada (TAC), 111,112, 

466
Tomografia por emisión de positrones (TEP),

112-113
y aprendizaje sensitivomotor, 230 
y corteza visual, 178-179 
y denominación, 470 
y dislexia, 471-472 
y dolor, 195
y memoria espacial, 309 
y movimientos programados, 213 
y participación de la dopamina en la 

drogadicdón, 438 
y técnica de sustracción de imágenes 

emparejadas, 133 
Tòno, 183,184,248,266,267,458

muscular, y sueño, 383-385,400,406,407 
'tonotópico, 184,186 
Topografía, 485
Toros, control de la agresión en, 16 
Toxina botulínica, 107 
Tactos r et in o h ipota lá m icos, 402 
Traducción del código de ARN, 43-44 
Tranquilidad «tranquilidad del bebé de lacalle», 427 
Transcripción, del código de ADN, 42-43 
Tansducdón, 150-153 
Trans ex ualidad, 378 
Transmisión 

decreciente, 88 
retrógrada, 102 

Transmisión sinóptica, 94-101 
aprendizaje y, 311 -317 
farmacología de, 104-107 

Tansplante, 
de células madre, 284-285 
de estómago adicional, 338 
de ovarios, 362
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de tejido fetal, 283-284 
Transportadores de dopamina, 438 
Trastorno

afectivo bipolar, 509,521-522 
afectivo unipolar, 509-512 
autoinmunitario, 271
de déficit de atención con hiperactividad, 516 
de pánico, 513
por estrés postraumàtico, 513 
psiquiátrico, 502. Véase también Trastornos 

específicos 
TVastornos

afectivos, 508-512,521 
cerebrovas culares, 259-261 
de ansiedad generalizada, 513 
de ansiedad, 512-515 
fóbicos de ansiedad, 513 
obsesivo-compulsivos, 513,515 

Traumatismo cráneo encefálico cerrado, 261-263, 
268

Tríceps, 222,227 
Trígono, 76,478,480 
Trombosis, 260 
Trompas de Falopio, 360-361 
Tronco del encéfalo, 69,70-74 

evolución de, 34,35 
sección transversal de, 398-400 
yautismo,253,254 

Tubérculos cuadrigéminos, 71,72,186,187,398 
inferiores, 71,72,186,187,393 
superiores, 71,72,187,398 

Tubo
digestivo, 323,336,338 
neural, 237 

Tumescencias labioes ero tales, 361,362 
Tumor, 259

cerebral, 110,259,260

Tumores
benignos, 259 
encapsulados, 259 
infiltrantes, 259 
malignos, 259 
metas tás icos, 259,260

Ülceras gástricas, 488 
Umbral de excitación, 88 
Unidades motoras, 221 
Unión intercelular comunicante, 101 
Uniones neuromusculares, 106-107 
Utero, 360-361,367

Vagina, 360-361,367,378 
Vfalhim, 105,514
Vfalor de incentivo positivo, 328,332,344,348 
Variable

dependiente, 6 
extraña, 6 
independiente, 6 

Vasopresina (hormona antidiurética o ADH), 355 
Vas op resina, 355-356 
Vello, 365 

axilar, 365 
púbico, 365 

Vena porta, 356 
Ventana

oval, 184-185 
redonda, 184 

Ventral, 66 
Ventrículo, 238
Ventrículos cerebrales, 58,59,237 
Vertebrados, evolución de, 29,33 
Vértebras, 29 
Vesícula biliar, 323 
Vesículas, 95,105,106

seminales, 360-361 
sinópticas, 61,105 

Vía
analgésica descendente, 195-1% 
del prosencéfalo anterior, 49 
mesocorticolímbica, 435 
nigroestriatal, 268,435 
retino-genículo-estriada, 153-155,157 

Vías
corticofugales, 174 
motoras, descendentes, 49,218-221 
motoras, descendentes, 49,218-221 

Vib risas, 279
Víctimas de campos de concentración, 349 
Vigilia, 398,399 
Violeta de eres i lo, 65-66 
Visión, 143-155 

ciega, 176 
color, 164-168
escotópica, 147,149,150,151 
fotópica, 147,150
latera liza ción cerebral y, 447-452,454 
mecanismos corticales de, 175-183 
percepción de contornos, 155-164 

Vitamina B,, 13,329 
Vitaminas, 329 
Volumen, 183 
Vomitivo, 136

WAIS. Véase Escala de inteligencia para adultos de 
Wfechsler

Yunque, 184

Zeitgeisty 22,27 
Zona ventricular, 238 
Zurdos, 446
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