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Introduccion

no de los objetivos fundamentales de la neurociencia es com-
U prender los mecanismos bioldgicos que subyacen en la acti-
vidad mental humana. Es indiscutible que el cerebro es el 6rgano
mas enigmatico e importante del ser humano, ya que es irrem-
plazable y sirve para gobernar nuestro organismo y conducta, asi
como para comunicarnos con otros seres vivos. El cerebro se po-
dria definir como un bosque tupido, un terreno complejo y apa-
rentemente impenetrable de neuronas cuya interaccién da lugar a
la cognicion y al comportamiento. El gran desafio consiste en des-
cubrir sus misterios; es decir, averiguar como estdn estructuradas
y conectadas las neuronas como condicidn necesaria, aunque no
suficiente, para entender la esencia de nuestra humanidad.
Desde un punto de vista bioldgico, acaso la pregunta cardi-
nal sea: «;Cudl es el substrato neuronal que hace que las personas
sean humanas?», por lo que cabe preguntarse: «;Quién soy yo?».
Gracias al notable desarrollo y evolucién del cerebro somos capa-
ces de realizar tareas tan extraordinarias, complicadas y huma-
nas como escribir un libro, componer una sinfonia o inventar el
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ordenador. Estas capacidades que distinguen al hombre de otros
mamiferos estdn relacionadas directamente con la actividad de
la corteza cerebral. Por ello, el estudio del cerebro, y en particular
de la corteza cerebral, constituye el gran reto de la ciencia en las
proximas décadas, ya que representa el fundamento de nuestra
humanidad: jcédmo se organizan los circuitos neuronales para
que emerjan del cerebro estas capacidades? ;Existen neuronas
exclusivamente humanas?

Millones de afios de evolucion nos han dotado con un érgano
increiblemente complejo, un inmenso mundo microscopico de
procesamiento de informacion y de emisién de sefiales que no
solo sirve para gobernar nuestro organismo, sino también para
controlar nuestra conducta y poder comunicarnos con otros se-
res vivos.

Una clave del éxito del cerebro humano estd en su plastici-
dad, su capacidad de cambiar y perfeccionar su actividad men-
tal para adaptarse anatdmica y funcionalmente al entorno. Para
explicar cémo esta capacidad de adaptacion ha posibilitado la
evolucion de la sociedad suele citarse el ejemplo de las neuro-
nas espejo, asi denominadas porque se activan cuando reali-
zamos una accion, pero también cuando vemos a otra persona
realizando esa misma accién. Las neuronas espejo ofrecen asi
un mecanismo neuronal de imitacion y empatia que favorece la
expansion de conquistas humanas como la cultura, el lenguaje
o la tecnologia.

Hoy los frentes abiertos en el estudio del cerebro son muy va-
riados, y pertenecen a diversos niveles: por un lado se centran en
las moléculas, los genes, las neuronas y las sinapsis; por otro,
en los circuitos neuronales locales, las conexiones entre las dis-
tintas regiones cerebrales y, por ultimo, en la relacién de todas
estas partes para actuar como una unidad combinada. El paso
de un nivel a otro es gigantesco, pero los avances en neurocien-
cia estan permitiendo crear el armazon intelectual necesario
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para explorar las funciones mentales y dar respuestas a pregun-
tas esenciales de extraordinaria complejidad, como, por ejem-
plo, cdmo se regula nuestra vida emocional.

El objetivo fundamental de las investigaciones es alcanzar
una comprensiéon plena del cerebro que nos permita reparar los
estragos de enfermedades neurodegenerativas o trastornos neu-
ropsiquidtricos, y nos muestre, en ultima instancia, coémo pode-
mos potenciar nuestras capacidades intelectuales o motoras.

Las bases del conocimiento que hoy nos impulsa hacia esa
comprension se sentaron a lo largo del siglo XIX y principios del
XX. Los avances en microscopia optica y métodos anatémicos,
asi como el progreso en los estudios funcionales del sistema ner-
vioso, nos permitieron no solo desarrollar nuestros conceptos
actuales sobre la funcion y la fisiologia del cerebro, sino también
comenzar a explicar la especializacion funcional mediante la es-
pecializacion estructural.

El camino a través del bosque neuronal se abrié gracias a un
avance fundamental en las técnicas histoldgicas, la llamada rea-
zione nera (reaccion negra), un método de tincidén inventado por
Camillo Golgi en 1873 que reveld por primera vez la morfologia
practicamente completa de las neuronas. La tincién de Golgi fue
un avance técnico que casi de la noche a la mafiana cambié el
curso de la neurociencia, al permitir el estudio del trazado de las
conexiones entre neuronas o circuitos neuronales. Este método,
unido a la genialidad de Santiago Ramoén y Cajal en la interpre-
tacion de las imdagenes microscépicas, hizo posible el comienzo
del estudio sistematico y detallado de la estructura y funcién del
sistema nervioso.

Junto a este avance fundamental, también fueron esenciales las
aportaciones de cientificos, como Alan Hodgkin y Andrew Hux-
ley, que describieron el mecanismo del potencial de accidn; Otto
Loewi y su descubrimiento de los neurotransmisores; David Hubel
y Torsten Wiesel, que cartografiaron el funcionamiento cerebral
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de la vision; o Eric Kandel, que comenzo a definir el codigo neu-
ronal al desentrafiar los mecanismos moleculares de la memoria.

Estos conocimientos, unidos al gran desarrollo de las técni-
cas de neuroimagen, han impulsado el progreso en el mapeo del
cerebro mediante tres grandes vias de investigacion: la conecto-
mica, que persigue trazar el mapa completo de las conexiones
neuronales; la cartografia de la actividad cerebral, que busca
capturar el trafico del impulso nervioso; y la simulacién com-
pleta del cerebro humano en un ordenador, probablemente el
ejercicio de ingenieria inversa mas desafiante de la historia.

Este tercer campo, la neurociencia computacional, esta ad-
quiriendo cada vez mayor preponderancia, como demuestra
la proliferacién de ambiciosos proyectos de caracter interna-
cional como el Human Brain Project, la iniciativa BRAIN o el
modelo Spaun. Parece evidente que para crear un cerebro ar-
tificial no es suficiente con replicar cada una de sus partes o
sistemas modulares con sus conexiones, sino que es necesario
conocer el funcionamiento computacional de cada una de es-
tas partes por separado para aprender cOmo se generan com-
portamientos complejos y cOdmo estos sistemas se integran en
una unidad, el cerebro. De este modo, se han creado modelos
para estudiar como se implementan las tareas computaciona-
les a nivel de redes neuronales y como de estas redes emergen
funciones complejas.

Los modelos son utiles para estudiar ciertos aspectos del fun-
cionamiento del cerebro, pero su comprension completa requie-
re conocer todos los elementos del sistema, incluidos el mapa de
conexiones sindpticas y el trafico de actividad. Solo asi podremos
desentrafar el contenido de estas cajas negrasy pasar de la «arqui-
tectura cerebral negra» a una «arquitectura cerebral detallada».

A pesar de que aun es mucho lo que resta por conocet, el esta-
do de la neurociencia actual ya permite realizar multiples inter-
venciones en el cerebro para reparar los dafios provocados por
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lesiones o enfermedades. En este sentido, la tecnologia ha des-
plegado un gran abanico de posibilidades que van desde la es-
timulacion transcraneal eléctrica o0 magnética, que permite ac-
tuar sobre las corrientes eléctricas del cerebro desde el exterior
del craneo, a la estimulacién cerebral profunda, que mediante
electrodos implantados en el cerebro ha mejorado la vida de mi-
les de enfermos de parkinson.

El avance en paralelo de las tecnologias moleculares ha abier-
to otra via innovadora, la optogenética, que posibilita la activa-
cion e inhibicién a voluntad de neuronas individuales. Pero uno
de los campos con mds futuro en la reparacion y potenciacién de
nuestras funciones es la bidnica cerebral. En los ultimos afios,
el encuentro entre biologia y electronica ha impulsado el desa-
rrollo de sofisticados implantes cerebrales, que permiten desde
restaurar sentidos hasta recuperar la movilidad. Estos avances
se deben en gran parte al progreso en la creacién de interfaces
cerebro-ordenador (BCI) cada vez mas complejas que quizas, en
un futuro, pongan al alcance de nuestra mano el suefio de rom-
per los limites de nuestras capacidades naturales para mejorar
el rendimiento de nuestro cerebro.

Aunque todavia estamos lejos de saber cémo el cerebro genera
nuestra mente y es escaso el conocimiento detallado sobre 1a or-
ganizacion funcional y estructural del bosque neuronal humano,
tenemos motivos para ser optimistas. El desarrollo exponencial
de la ciencia durante los siglos XIX y XX ha propiciado que en tan
solo unas pocas décadas de investigacién hayamos alcanzado
unos niveles de conocimiento sobre el cerebro que son especta-
culares. Aun asi muchos cientificos siguen siendo escépticos, sin
detenerse a pensar en el futuro, en que nosotros solo estamos en
un punto inicial de la historia de la neurociencia.

JAVIER DEFELIPE

DIRECTOR DEL PROYECTO CAJAL BLUE BRAIN
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