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Respaldado por un curriculum impresionante que
abrillanta y engrandece su vida y su obra, el doc-
tor Pablo Rudomin comparece ante nosotros por
derecho propio, por lo que el consejo del Colegio
no ha cumplido en rigor sino un acto de justicia, la
virtud que consiste, como dijeron los romanos, en
dar a cada uno su derecho: ius suum cuique
tribuere.

Como contrapunto del honor que recibe, el
nuevo miembro esti obligado a velar en si mismo
y ennuestra vida corporativa, aunque hay quienes
prescinden de ella, por la entera fidelidad a la
empresa (me sirvo de este término en el sentido
en que lo us6 Saavedra Fajardo) a la empresa,
vuelvo a decir, en que se cifra el espiritu del
Colegio Nacional: Libertad por el Saber. No sé o
no recuerdo quién fue el autor de esta empresa,
pero cualquiera que hayo sido, nuestra divisa con-
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suena perfectamente con el apotegma del divino
Maestro: “La verdad os hara libres”: Veritas libe-
ravit vos. (Juan, 8, 32.) Verdad y libertad, en suma,
como los mas altos valores del espiritu, a par de la
justicia, o para ponerlo en su original, dA7fewa kal
éAevBepia.

Si asi lo hiciéreis, maestro Rudomin, si fuéreis
fiel a este emblema desde la citedra mas alta del
pais, que 13 Republica os lo premie, y si no, que os
lo demande.
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LA INVESTIGACION CIENTIFICA: UN IDEAL

Hace cuarenta afos asisti, por primera vez, a un
curso que impartid® Arturo Rosenblueth en El
Colegio Nacional. La claridad de sus exposiciones
y el rigor con el que analizaba la evidencia experi-
mental fueron extremadamente motivantes para
mi. En el medio social en que me desenvolvia
existian enormes presiones para que me dedicase
a actividades econémicamente lucrativas. No
habia un entendimiento de la pasién por la inves-
tigacion cientifica. Demostraciones de entrega,
lucidez y claridad como aquellas de Arturo Ro-
senblueth y las de mi maestro Ramén Alvarez
Buylla reafirmaron mi conviccién de que la inves-
tigacion cientifica es un ideal con el cual vale la
pena comprometerse y me dieron la fuerza para
seguir mi propio camino.
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Cuarenta afios después, estas presiones no han
disminuido. Los jévenes siguen teniendo que con-
frontar la misma indiferencia social hacia su vo-
cacion. Reflejo de que en nuestro pais la ciencia,
asi como las otras manifestaciones culturales,
siguen siendo consideradas actividades poco prio-
ritarias.

El Colegio Nacional es uno de los pocos bas-
tiones que tenemos para defender el conocimien-
to. Por ello me siento grandemente honrado de
haber sido invitado a formar parte de él y enor-
memente comprometido a difundir, a través de
esta institucion de tanta tradicion, los avances mas
importantes de la neurofisiologia y dar a conocer
las contribuciones que mis colaboradores y yo
hemos hecho en esta disciplina. Me sentiré re-
compensado si puedo influir para que algunos
jovenes, tanto hombres como mujeres, consideren
a la investigacion cientifica como la gran aventura
de su vida, como lo hice yo hace cuarenta afios.

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

En el curso de esta presentaciéon deseo expo-
ner algunos de los aspectos mas importantes de la
investigaciéon que hemos realizado en relacion
con la forma en la que el sistema nervioso central
controla la informacién que recibe de los miscu-
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los, y de como utiliza esa informacién para pro-
gramar un movimiento. Dada la naturaleza hete-
rogénea de esta audiencia, no puedo entrar de
lleno a estos temas sin antes revisar algunos con-
ceptos generales del funcionamiento del sistema
nervioso y de cémo se transmite la informacion
entre las células nerviosas.

Todos estos temas los discutiré con mayor pro-
fundidad en los cursos que habré de impartir en
este Colegio, a los cuales estin todos ustedes invi-
tados.

La neurofisiologia es una ciencia eminente-
mente experimental. La complejidad de los fené-
menos que analiza es enorme. Mas que formular
leyes, los neurofisidlogos analizamos compor-
tamientos particulares con los cuales intentamos
generar modelos aproximados que expliquen el
funcionamiento del sistema nervioso.

El sistema nervioso de los humanos esta consti-
tuido aproximadamente por cien mil millones de
células neuronales y células gliales. Las neuronas
son los elementos que se especializan en transmi-
tir y procesar informacién. Las células gliales pro-
porcionan sostén y nutricién a las neuronas. Gra-
cias a la actividad de nuestras neuronas nos po-
demos relacionar con el mundo externo y ajustar
nuestras reacciones y movimientos a las circunstan-
cias siempre cambiantes, aumentando asi nuestras
probabilidades de sobrevivencia. La actividad
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neuronal es el sustrato de nuestras emociones, de
nuestros deseos, de nuestros suefios, y de nues-
tros pensamientos.

El sistema nervioso de las especies animales,
incluyendo a la especie humana, es el resultado de
un proceso evolutivo de millones de afos. El
reconstruir todos los episodios de esta historia ha
sido hasta la fecha imposible. Sin embargo, po-
demos comparar los sistemas nerviosos de las
especies actuales, destacar sus diferencias y seme-
janzas y delinear las diversas tendencias evolutivas.

De estos estudios queda claro que el sistema
nervioso sigue un patrén comun desde los verte-
brados primitivos como la lamprea hasta los pri-
mates mis evolucionados, como los gorilas y los
humanos. Este patrén es diferente al del sistema
nervioso de los invertebrados como los moluscos,
los anélidos y los artrépodos. Una de las diferen-
cias fundamentales es la evolucién cada vez ma-
yor de la masa encefilica (cerebro y cerebelo) en
los vertebrados, que culmina con la aparicién de
la corteza cerebral en las especies mis evolucio-
nadas. Como veremos, es en esta region mas ex-
terna de la masa cerebral en donde se han loca-
lizado varias de las funciones mis elaboradas del
sistema nervioso, entre ellas el control voluntario
de los movimientos.

Es importante mencionar que a pesar de las
enormes diferencias entre los sistemas nerviosos
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de los vertebrados y los invertebrados, existen
numerosos elementos comunes. Todas las espe-
cies animales tienen receptores sensoriales, que
son 6rganos especializados en detectar los cam-
bios del medio externo como temperatura,*pre-
sién, luminosidad, etc., y en transmitir esa infor-
macién a las neuronas centrales. La transmision
de informacién, la manera en que se comunican
las neuronas entre si y la forma en que hacen con-
tacto con los muasculos y las glandulas, es practica-
mente la misma en todas las especies. La diferen-
cia real radica en el nimero de neuronas existen-
tes en cada especie, en el tipo de circuitos que
forman entre ellas, y en el como se modifican di-
chos circuitos con la experiencia. Mientras mayor
es el nimero de neuronas, mayores son las posi-
bles combinaciones de circuitos y por tanto ma-
yor la capacidad del sistema nervioso.

De lo anterior debe quedar claro que, dadas las
enormes semejanzas entre las distintas especies,
las investigaciones realizadas en especies difer-
entes a la humana son de gran relevancia y utili-
dad para el conocimiento de nuestro sistema ner-
Vioso.

Desde hace afios me ha cautivado la capacidad
del sistema nervioso de seleccionar una accién
particular entre multiples opciones. Esto podria
implicar la existencia de un propédsito y, quizis,
de autoconciencia. Mas el actuar con objetivos
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especificos, no es exclusivo de los seres vivos.
Con la disponibilidad de computadoras de gran
capacidad y velocidad, en la actualidad se han
construido modelos del sistema nervioso y robots
que tienen objetivos particulares, que aprenden a
optimizar sus acciones, a comunicarse con el
mundo externo, y hasta tomar decisiones. Sin
embargo, hasta donde sabemos, ello no los hace
conscientes de su propia existencia. La autocon-
ciencia es una experiencia individual y no po-
demos demostrar su existencia en los demas; tan
s6lo podemos inferirla.

En los seres vivos la ejecuciéon de los progra-
mas no es exclusivamente consciente. El sistema
nervioso regula en forma automdtica varias fun-
ciones, entre ellas las funciones cardiacas y respi-
ratorias. Ejemplos de funciones conscientes son
los movimientos voluntarios o los procesos cog-
nitivos. El tomar un objeto en nuestras manos, el
usar el tacto para determinar su peso, textura y
consistencia, el mirarlo para determinar su forma
y color, y el formar juicios de valor acerca de di-
chos atributos son procesos conscientes.

La seleccién de las alternativas mas adecuadas
para una accién determinada sélo es posible en la
medida en que el sistema nervioso cuente con un
modelo adecuado del mundo externo y del orga-
nismo del que forma parte. El grado de congruen-
cia entre esos modelos y la “realidad” determinara
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la capacidad de sobrevivencia del organismo. Por
ejemplo, imaginémonos un mone tratando de asir-
se a una rama para escapar del tigre que lo per-
sigue. Su éxito no sbélo dependera de que exista
dicha rama, sino de lo adecuado de sus mddelos
visuales y motores. Si los modelos visuales no le
permiten una apreciaciéon adecuada de la ubica-
cién de la rama, el mono se caerd y se lo comeri
el tigre. Lo mismo sucederi si sus modelos de mo-
vimiento son incorrectos. Sin embargo, si su salto
es exitoso, el animal podra sobrevivir, y en la me-
dida en que la capacidad de generar los modelos
que le permitieron el salto correcto esté determi-
nada genéticamente, dichos modelos se conver-
tirin en una ventaja evolutiva.

Ciertamente, entre una de las metas impor-
tantes de las neurociencias, esta el entender como
se generan los modelos neuronales que permiten
el control del movimiento, tanto en condiciones
normales como patolégicas.

LOCALIZACION DE FUNCIONES CEREBRALES

A principios del siglo xix el fisidlogo austriaco
Franz Joseph Gall propuso que todas las facul-
tades mentales, incluyendo las morales e intelec-
tuales, estaban controladas por regiones especifi-
camente localizadas en los hemisferios cerebrales.
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Si bien al principio esta propuesta fue aceptada
por sicélogos, y dio lugar a la frenologia (intento
de relacionar las facultades mentales con la forma
exterior del craneo), causd oposicidén entre los
fisidlogos, que tan sélo reconocian tres grandes
regiones funcionales en el cerebro: los hemisfe-
rios cerebrales, €l bulbo y el cerebelo. Cada una
de estas entidades era considerada como una sola
unidad, siende su papel sensorial, vital y motor,
respectivamente. O sea que no se consideraba la
existencia de regiones especializadas dentro de la
corteza cerebral.

La idea de localizacién de las funciones cere-
brales prosper6é posteriormente con los estudios
clinicos del cirujano francés Pierre Broca (1824-
1880), quien encontré que pacientes con lesiones
de la tercera convolucién frontal del lado izquier-
do del cerebro tenian dificultades en la articu-
lacién del lenguaje. En la misma época se observd
que la estimulacién de algunas areas de la corteza
cerebral producia contracciones musculares, lo
que llevd a los fisidlogos a postular la existencia
de un drea motora involucrada con el control del
movimiento. Poco después se encontrd que las
funciones motoras y las sensoriales estan locali-
zadas en distintos sitios de la corteza cerebral.

En los Gltimos anos, el desarrollo de técnicas no
invasivas como la tomografia por emisién de po-
sitrones y la resonancia magnética nuclear, ha per-
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mitido visualizar en forma mds directa los cam-
bios asociados a la actividad neuronal en el sis-
tema nervioso central durante la ejecuciéon de mo-
vimientos, durante la accién de distintas drogas y
durante el desarrollo de distintos procesos men-
tales.

Los resultados obtenidos son impactantes. El
escuchar una palabra produce un aumento de ac-
tividad neuronal en los l6bulos temporales. El leer
la misma palabra produce un aumento de activi-
dad en los 16bulos occipitales. Al pronunciar la
palabra se activa la corteza motora y el pensar en
la palabra activa el 4rea de Broca.

Estas técnicas también han permitido detectar
las dreas del cerebro que son mas afectadas por
epilepsia, esquizofrenia, mal de Parkinson y en-
fermedad de Alzheimer, entre otras, lo que estd
siendo de gran utilidad diagnostica.

El uso de técnicas no invasivas como la tomo-
grafia de positrones y la resonancia magnética
nuclear combinados con la administracién de dro-
gas y neurotransmisores han abjerto una ventana
a un mundo antes inaccesible, mostrando que las
funciones mentales tienen una base material. Tam-
bién han permitido localizar las regiones de la
corteza cerebral que estdn involucradas en la gene-
racién de movimientos voluntarios.

Si bien muchas de las funciones del sistema
nervioso pueden analizarse a nivel global, el en-
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tender cOmo se transmite la informacién entre neu-
ronas requiere niveles de anilisis mis detallados.

TRANSMISION SINAPTICA EN LA MEDULA ESPINAL

La médula espinal es un buen modelo para es-
te tipo de investigaciones. Su organizacion anat6-
mica es bastante mas sencilla que la de la corteza
cerebral o el cerebelo. En la médula espinal existe
una separacién anatémica de las vias sensoriales
y motoras. Los receptores sensoriales estin iner-
vados por fibras nerviosas que llegan a la médula
espinal a través de las raices dorsales. En cambio,
las fibras que llevan los comandos para la con-
traccién muscular, salen de la médula por las
raices ventrales. Estas Gltimas son los axones de
las neuronas motoras o motoneuronas que estin
en la médula espinal. Como demostr6 el emi-
nente cientifico espafiol, Santiago Ramoén y Cajal
en 1888, las terminales de las fibras sensoriales se
aproximan a las motoneuronas y establecen co-
nexiones con ellas:-Las conexiones entre neuro-
nas han sido llamadas sinapsis y son los sitios a
través de los cuales se transmite la informacion
(figura 1).

Las fibras sensoriales que estin en contacto
monosiniptico con las motoneuronas, provienen
de receptores que son muy sensibles al esti-
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( REFLEJO MIOTATICO: elementos que lo constituyen )

Figura 1: Elementos constitutivos del reflejo miotatico. Los musculos

estriados poseen mecanorreceptores especializados, los husos muscu-

lares. Las fibras sensoriales provenientes de esos receptores hacen con-

tacto monosindptico con las motoneuronas espinales que inervan las
fibras musculares.

ramiento. Estos receptores, llamados “husos mus-
culares”, deben su nombre por su forma parecida
a la de un huso de costura, y juegan un papel
muy importante en el control de la longitud mus-
cular. Los husos musculares estin formados por
dos elementos, uno muscular y otro neuronal.
Este Gltimo responde al estiramiento generando
una serie de pulsos eléctricos denominados
potenciales de accién. Cada uno de estos poten-
ciales de accién dura alrededor de una milésima
de segundo y es siempre de la misma amplitud, o
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sea que se trata de una sefial todo o nada similar a
las sefales binarias en computacién. La informa-
cioén acerca del grado de estiramiento muscular
estd contenida en la frecuencia con que ocurre
esta seflal. A mayor estiramiento, mayor frecuen-
cia de respuesta (figura 2).

Motoneurona

Potanciales de accitn
 del huso muscular

Contraccion muscular

Estiramiento muscular

Figura 2: Los husos musculares envian a la médula espinal informacion
acerca de la longitud muscular. El estiramiento muscular deforma ka
membrana de las terminales sensoriales y produce potenciales de accién
en la fibra sensorial que son conducidos hacia la médula espinal. La
magnitud y velocidad del estiramiento es codificada por cambios en &
frecuencia de los potenciales de accién. Durante la contraccion musa-
lar disminuye la carga a la que est4 sometido el huso muscular y hay un
periodo de silencio en la actividad de la fibra sensorial.
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En condiciones normales, los misculos no es-
tin completamente relajados, sino que tienen
un cierto tono debido a la actividad sostenida de
las motoneuronas que los inervan. Al estirar el
musculo por la aplicacién de una carga externa, se
estirardn los husos musculares, lo que aumentara
la actividad de las motoneuronas con las que
estan en contacto. Ello producird una contraccién
en el mismo muisculo, lo que se opone a un estira-
miento adicional. Este reflejo fue llamado “reflejo
miotatico” por el gran fisidlogo inglés de princi-
pios de este siglo, Sir Charles Sherrington, y cons-
tituye la base del control utilizado por el orga-
nismo para mantener la posicién corporal. Un
componente importante del reflejo miotitico es
monosindptico. Es interesante notar que el térmi-
no reflejo fue utilizado por vez primera en 1670
por el gran filésofo francés René Descartes para
describir los movimientos producidos en respues-
ta a un estimulo doloroso, por analogia con la luz
que se refleja en los espejos.

La estimulacion eléctrica de las vias sensoriales
provenientes de los husos musculares produce
una respuesta eléctrica en las vias motoras. Esta
respuesta ha sido llamada “reflejo monosinaptico”
dado-que entre la fibra sensorial y la motoneu-
rona existe tan sélo una sinapsis (figura 3).

En 1952, el australiano Sir John Eccles y sus
colaboradores obtuvieron los primeros registros
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Figura 3: El reflejo monosindptico. La estimulacién eléctrica de las

raices dorsales, que contienen fibras sensoriales provenientes de los

husos musculares, produce activaciébn monosiniptica de las motoneu-

ronas espinales. La sefal sensorial puede registrarse a la entrada de las

fibras sensoriales en el dorso de la médula y la respuesta motora (refle-
jo monosindptico) en las raices ventrales.

intracelulares de motoneuronas en la médula
espinal. Con ello se inici6 la época moderna de la
neurofisiologia. Nunca antes se habia tenido la
posibilidad de analizar las respuestas de una célu-
la individual, habiéndose hasta entonces tenido
que inferir todo a partir de extrapolaciones de las
respuestas de toda una poblacién de neuronas.
Un paralelo al impacto de estas técnicas es el
poder analizar el comportamiento de una persona
a través de sus caracteristicas como individuo en
lugar de tener que inferirlas del comportamiento
de toda la ciudad.

Estos investigadores encontraron los mecanis-
mos que explican el reflejo miotitico. Ellos obser-
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varon que el interior de las motoneuronas es
aproximadamente 50 milésimas de volt negativo
respecto al exterior. Este voltaje, denominado
“potencial de membrana”, aunque pequefio gom-
parado con lo que se requiere para prender un
radio o un televisor, es significativo para la fun-
cién de las neuronas.

La estimulacidn de las fibras provenientes de
los husos musculares produce un cambio transito-
rio del potencial de membrana. Este cambio de
potencial es la respuesta de la motoneurona y ha
sido denominado “potencial postsindptico excita-
torio” porque ocurre en la motoneurona que,
como ya mencioné, es el elemento postsindptico
en esta via. Mientras este potencial no pase de un
nivel critico, queda confinado en la misma mo-
toneurona.

En cada motoneurona convergen muchas fi-
bras sensoriales, todas ellas haciendo contacto
monosindptico. Al aumentar la intensidad del
estimulo, se activan mis fibras sensoriales y se
produce en la motoneurona una respuesta de ma-
yor amplitud, que es proporcional a la suma de
los potenciales producidos por cada fibra. Cuan-
do el potencial postsinaptico rebasa dicho nivel
critico, se produce un potencial de accién en la
motoneurona, el cual se propaga a lo largo del
axo6n hasta activar las fibras musculares, generan-
dose asi tensidén o movimiento (figura 4).
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Potencial de
accion

Nivel critico de
disparo

Fotencial
postsinaptico
excitatorio

Figura 4: Potenciales postsindpticos excitatorios producidos en moto-
neuronas espinales. Registros intracelulares de las respuestas produci-
das en una motoneurona al estimular dos fibras sensoriales prove-
nientes de husos musculares. La estimulacién de cada una de las vias
por separado produce una despolarizacién (potencial postsindptico
excitatorio). Los potenciales postsindpticos pueden sumarse como
resultado de la activaci6n simultinea de ambas fibras y alcanzar el nivel
critico necesario para que se produzca un potencial de accién que es
conducido a lo largo del ax6n de la motoneurona.

El reflejo miotitico producido en un musculo
extensor puede ser inhibido al estirar el antago-
nista (flexor en este caso) y viceversa. El compo-
nente monosindptico del reflejo miotitico tam-
bién puede ser inhibido mediante la estimulacién
eléctrica de las fibras provenientes de los husos
musculares de muasculos.antagonistas. Esta inhibi-
ciéon se debe a un cambio de potencial en la mo-
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toneurona, que es de signo opuesto al potencial
postsindptico excitatorio, y por tanto, ha sido de-
nominado “potencial postsinaptico inhibitorio”.

El potencial inhibitorio aparece con un retardo
de 0.5 milésimas de segundo con respecto al po-
tencial postsindptico excitatorio producido en la
misma motoneurona. Este retardo se debe a la exis-
tencia de una interneurona interpuesta en la via
inhibitoria (figura 5). Esta interneurona inhibitoria
también puede ser activada desde el cerebro. Por
tanto, el sistema nervioso tiene la capacidad de
inhibir la actividad de las motoneuronas ya sea
por estimulos provenientes de los receptores sen-
soriales o por comandos centrales.

INHIBICION PRESINAPTICA

En 1957 los fisidlogos americanos Karl Frank
y Michael Fuortes encontraron que la estimula-
cion de fibras sensoriales provenientes de algu-
nos musculos flexores, podia producir inhibicién
al disminuir la amplitud de los potenciales post-
sindpticos excitatorios evocados en las motoneu-
ronas de musculos extensores, sin producir cam-
bios importantes sus propiedades eléctricas. En
virtud de ello, propusieron que la inhibicién no
ocurria en la motoneurona, sino antes de la si-
napsis, en las terminales de las fibras sensoriales;
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Figura 5: Vias involucradas en la generacion de inbibicion reciproca
en motoneuronas. La estimulacion de las fibras de los husos muscu-
lares provenientes de un musculo extensor (estimulo 1) produce
potenciales postsindpticos excitatorios (monosindpticos) en las
motoneuronas que inervan al mismo musculo. En cambio, la esti-
mulacién de fibras de husos musculares provenientes de miscu-
los flexores (estimulo 2), produce en las motoneuronas de musculos
extensores un potencial postsindptico inhibitorio de signo opuesto
y de mayor latencia, debido a la interposicién de una interneurona
inhibitoria en la via.

por tanto, la llamaron “inhibicién presinaptica” (fi-
gura 6).

La propuesta de un mecanismo que puede
modificar la eficacia sindptica de las fibras senso-
riales fue una contribucién conceptual de extrema
importancia para el entendimiento de cémo el
sistema nervioso procesa la informacién que re-
cibe de los receptores cutdneos y musculares. An-
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| INHIBICION PRESINAPTICA |

o
A qg Condicionado

Figura 6: Inbibicion presindptica. la estimulaciéon de fibras sensoriales
provenientes de musculos flexores (estimulo 1) puede deprimir los
potenciales postsindpticos excitatorios producidos en una motoneu-
rona.de misculos extensores (estimulo 2) sin producir por si misma
cambios en las propiedades eléctricas de la motoneurona. La depresién
de los potenciales postsindpticos excitatorios se debe a una disminu-
ci6n de la eficacia sindptica de las terminales de las fibras sensoriales.
Este efecto estd mediado por interneuronas que hacen sinapsis axo-
axoénicas con las terminales intraespinales de las fibras sensoriales.

tes de estos hallazgos se consideraba que las
fibras sensoriales eran conductores pasivos de in-
formacién y que todo procesamiento de la infor-
macién proporcionada por esas fibras ocurria
postsindpticamente.

Creo que es pertinente mencionar que la co-
municacién en la que se postulé por primera vez
la existencia de inhibicién presindptica en el sis-
tema nervioso central, no excedi6é de una cuarti-
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lla, que fue publicada como resumen de la pre-
sentacidén en un congreso, y sélo contiene la pa-
labra inhibicién presindptica en el titulo. Frank
publicé una nota mis en 1959 en relacién con
este tema y jamas volvid a ocuparse de él. Sin
embargo, ésta es una de las contribuciones mas
citadas en toda la literatura de la neurofisiologia
de la médula espinal, lo que nos muestra cémo
el impacto de una determinada idea no depende
de la extensién ni del nimero de trabajos publi-
cados.

En 1962 Eccles y colaboradores sugieren, sin
comprobar, que la inhibicién presinaptica se pro-
duce por la activacién de un grupo especifico de
interneuronas que hacen contactos sindpticos con
las terminales de las fibras sensoriales y al acti-
varse liberan 4cido gama amino butirico (GABA).
El que la inhibicién presinaptica pudiese ser me-
diada por un neurotransmisor, la convertia en un
mecanismo de control altamente selectivo, dado
que se inhibirfan Gnicamente aquellas fibras sen-
soriales que recibiesen contactos sinapticos de las
interneuronas.

La existencia de mecanismos selectivos de con-
trol presinaptico de la transmisién de informaciéon
puede equipararse al control del flujo de llamadas
en un conmutador telefénico que funciona a base
de interruptores, cuya apertura o cierre son con-
trolados desde la central telefénica.
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En 1964 con Harold Dutton y posteriormente
en 1969 con José Madrid, estudiamos el compor-
tamiento de las respuestas monosinapticas de las
motoneuronas durante inhibicién pre o postsi-
nédptica. Nuestras investigaciones mostraron que
para reflejos monosinapticos de la misma ampli-
tud promedio, la relacién sefial-ruido de estos re-
flejos era mayor durante inhibicién presinaptica
que durante inhibicién postsindptica. Es decir, que
durante inhibicién presindptica la informacién es
transmitida con mayor claridad. Estos resultados,
completamente inesperados, indican que no to-
dos los tipos de inhibicién son equivalentes en sus
efectos sobre la informacién transmitida en cir-
cuitos neuronales (figura 7).

En estos estudios también analizamos la rela-
cién existente entre las respuestas monosinapticas
de una sola motoneurona y la respuesta colectiva
de la poblacién a que pertenece. Si todos los
miembros de una poblacién de motoneuronas se
activasen al mismo tiempo, la contraccién muscu-
lar podria ser tan intensa que llegaria a lesionar el
musculo y los tendones. La variacién en el nu-
mero de motoneuronas que responden ante un
estimulo dado, es una de las formas predomi-
nantes en que el sistema nervioso controla el gra-
do de contraccién muscular.

Durante la inhibicién presindptica cambia la
relacién entre las respuestas de las motoneuronas
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Figura 7: La estimulacion de vias que producen inhibicion presindptica
disminuye las fluctuaciones de los reflejos monosindpticos. Los reflejos
espinales pueden considerarse como una caja negra, con una sefial de
entrada (los potenciales de accién provenientes de los husos muscu-
lares) y una sefial de salida (los reflejos monosinapticos). Las respuestas
producidas por estimulos sucesivos fluctian en amplitud debido a
variaciones en el nimero de motoneuronas que responden monosin4p-
ticamente. La estimulacién de vias centrales que producen inhibicién
pre o postsindptica reduce la amplitud promedio de los reflejos mo-
nosindpticos. Al comparar reflejos de la misma amplitud promedio se
observa que los reflejos producidos durante inhibicion presindptica
fluctdan menos que los reflejos control y que los reflejos producidos
durante inhibicién postsindptica.

individuales y las de la poblacién a que pertene-
cen. En otras palabras, el grado de pertenencia
de una motoneurona individual a la poblacién,
puede ser modificado por el sistema nervioso
central. Entonces propusimos que este mecanis-
mo de control es altamente especifico, de tal for-
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ma que podria ser utilizado para “seleccionar”, de
entre todos los circuitos neuronales disponibles,
solamente los necesarios para realizar un mo-
vimiento en particular. Esta posibilidad es una
clara expresion de una de las caracteristicas mas
importantes del sistema nervioso que ya men-
cioné, la de tener la capacidad de escoger cami-
nos individuales dentro de la constelaciéon de
alternativas.

MECANISMOS DE LA INHIBICION PRESINAPTICA

Entre 1974 y 1975, varios grupos de investi-
gadores encontraron que en condiciones nor-
males, la concentracién extracelular de potasio en
la médula espinal es relativamente baja, pero que
ésta aumentaba hasta cinco veces al estimular las
raices dorsales con trenes de pulsos con frecuen-
cias e intensidades relativamente altas. Ellos argu-
mentaron que este incremento en la concen-
tracidn extracelular de potasio era de una magni-
tud suficiente como para afectar a todas las neu-
ronas presentes en la regién, incluyendo a las
fibras sensoriales. En virtud de ello propusieron
que la acumulacién de potasio era la responsable
de la inhibicién presiniptica.

Esta propuesta constituyé un argumento serio
en contra de la especificidad del control presinap-
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tico que nosotros sosteniamos. El que la acumu-
lacion del potasio fuese la Ginica responsable de la
inhibicién presindptica equivaldria a tirar una cu-
beta llena de agua de mar a los circuitos de una
computadora y suponer que en esas condiciones
podriamos analizar el funcionamiento normal de
dicha computadora. Curiosamente, muchos fisi6lo-
gos aceptaron sin mucha resistencia la hipétesis
del potasio (figura 8).

Afortunadamente fuimos tenaces. Después de
muchas peripecias, logramos que el fisiélogo
checo, Ladislav Vyklicky, uno de los promotores
principales de la hipotesis del potasio, viniese a
México. Juntos encontramos que la estimulacién
de nervios provenientes de musculos flexores,
puede producir una marcada inhibicién presinap-
tica de las terminales de las fibras de los husos
musculares sin incrementar, en ese sitio, la con-
centracion extracelular de potasio. Esto excluy6 a
la hipétesis del potasio como el causante Unico de
la inhibicién presinaptica.

Gracias al trabajo de varios grupos de investi-
gacion, incluyendo el nuestro, hoy sabemos que
la inhibicién presinédptica de las fibras prove-
nientes de los husos musculares, y también la de
receptores en los tendones, resulta de la activacion
de grupos especificos de interneuronas que hacen
contacto directo con las términales de estas fibras
sensoriales en la médula espinal. Tal y como lo
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Figura 8 Mecanismos involucrados en la inhibicion presinaptica. A la
fecha se han propuesto dos hip6tesis para explicar la inhibicion
presindptica en la médula espinal. La primera considera que la activi-
dad incrementada de las interneuronas espinales produce una acumu-
lacion extracelular de iones potasio, lo que despolariza las terminales
de las fibras sensoriales y reduce su efectividad siniptica. La segunda
hipotesis propone la existencia de interneuronas GABAérgicas que
hacen contactos sindpticos directos (axo-ax6nicos) con las terminales
intraespinales de las fibras sensoriales.

sugiridé Eccles hace 30 afos, al activarse estas
interneuronas se libera acido gama amino butirico
(GABA) el cual actia sobre la membrana de las
fibras sensoriales (figura 8). Como consecuencia,
disminuyen las probabilidades de que estas fibras
sensoriales liberen su propio neurotransmisor, lo
que las excluye del circuito seleccionado para
cierta accion (figura 9).
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Figura 9: La activacién de interneuronas GABAérgicas despolariza
las terminales intraespinales de las fibras sensoriales. 1as vias que
producen inhibicién presindptica tienen dos intermeuronas interca-
ladas. 1a interneurona de ultimo orden en esta via libera 4cido gama-
amino-butirico, el cual despolariza las terminales intraespinales de las
fibras sensoriales. Esta despolarizacion puede registrarse introducien-
do un microelectrodo dentro de una fibra sensorial. Como consecuen-
cia de la despolarizacin de las fibras sensoriales disminuye su efica
.. Cia sindptica.

CONTROL ESPECI{FICO DE INFORMACION

Como mencioné al principio de esta conferen-
cia, la corteza motora juega un papel importante
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en el control de movimientos voluntarios. Es por
ello que nos parecié necesario analizar los efec-
tos producidos por la estimulacién eléctrica de
esta estructura cerebral sobre la inhibicién pre-
sinaptica.

Nuestros experimentos han mostrado que la
corteza cerebral puede ejercer un control alta-
mente especifico sobre las interneuronas que
median la inhibicién presiniptica. La especifi-
cidad de este control es tan elaborada que exis-
ten vias separadas que permiten un ajuste in-
dependiente de la informacién sobre longitud y
tensién muscular. Incluso dos terminales de la
misma fibra sensorial pueden estar sometidas a
un control presinaptico diferente, a pesar de
estar separadas entre 100 micras y un milimetro
(figura 10).

Estos hallazgos proporcionan la base para ex-
plicar las observaciones del fisilogo sueco Hans
Hultborn y del francés Emmanuel Pierrot-Desei-
lligni, realizadas en seres humanos. Sus observa-
ciones indican que varios milisegundos antes de
una contraccién muscular voluntaria, disminuye
la inhibicién presinaptica de los husos muscula-
res provenientes del masculo que se ha de con-
traer, a la vez que aumenta la inhibicién ejercida
sobre las terminales de los husos provenientes
de los misculos que no se van a contraer. Esto
implica que antes de que se efectie un movi-
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Figura 10: La corteza cerebral controla en forma selectiva la eficacia

sindptica de las terminales intraespinales de fibras sensoriales prove-

nientes de husos musculares y de receptores tendinosos. Este control se

efectia a través de grupos independientes de interneuronas GABA-

érgicas que hacen contactos axo-axénicos con las terminales de las
fibras sensoriales.

miento voluntario el sistema nervioso central
“sabe o decide” qué informacién requiere de la
periferia para la ejecucién de ese movimiento en
particular y cual informacién puede o debe su-
primir (figura 11).

¢Qué relacioén tiene este mecanismo de control
presinaptico de la informacién que precede al
movimiento con la actividad de la propia corteza
motora?

Las investigaciones del fisidlogo griego Apos-
tolos Georgopoulos aportan informacién impor-

40



MOVIMIENTO VOLUNTARIO

USCULOS QUE Sf
WA

M
SE VAN ACONTRAER

[ IMWIONDE ] ( FACIL|TAGION DE LA ]
INHIBICION PRESINAPTICA INHIBICION PRESINAPTICA

Figura 11: La informacién proventente de los husos musculares es mo-
dificada en forma selectiva durante la ejecucion de movimientos vo-
funtarios. Al inicio de una contraccién voluntaria se generan comandos
descendentes que reducen la inhibicién presindptica de las terminales
intraespinales de los husos musculares provenientes de aquellos mis-
culos que se van a contraer, a la vez que aumentan la inhibicién
presindptica de fibras sensoriales provenientes de otros misculos. Este
control diferencial de la eficacia sindptica permite la seleccién de infor-
macién de acuerdo al tipo de movimiento por ejecutar.

tante acerca de la secuencia de eventos que ocu-
rren en la corteza motora justamente antes de la
ejecucién de un movimiento voluntario.

En monos entrenados para mover el brazo
siempre en la misma direccién cada vez que se
prende una luz, este investigador encuentra que
muchas de las neuronas de la corteza motora se
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activan varios milisegundos antes de la ejecucién
del movimiento. El vector de direccién que se ob-
tiene sumando la actividad anticipada de alrede-
dor de 100 neuronas es casi igual a la direccién
del movimiento. Es decir que antes de la ejecu-
ci6én de un movimiento voluntario se genera en la
corteza cerebral una representacién fiel de la di-
reccién de dicho movimiento. Considerando que
la corteza motera tiene millones de neuronas, es
impresionante que un nimero tan bajo de ellas
pueda usarse para generar un movimiento tan es-
pecifico (figura 12).

Aunque atn no se establece con precisién cual
es la relacién temporal entre los cambios anticipa-
dos de la inhibicién presiniptica y el aumento
anticipado de la actividad de las neuronas corti-
cales, la similitud del tiempo en que ocurren nos
hace pensar que existe una relacién causa-efecto
entre ambos eventos.

Nuestra hipétesis es que la semejanza que
existe entre la representaciéon cortical que ante-
cede al movimiento y el movimiento en si se
debe, cuando menos en parte, a los mecanismos
de inhibicién presindptica. Tanto las interneu-
ronas que median la inhibicién presindptica, como
las neuronas de la corteza motora, son parte de un
circuito complejo con retroalimentacién continua
en el cual la informacién que sube de los recep-
tores musculares a la corteza cerebral activa a las
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Figura 12: Representacion cortical de un movimiento voluntario. 1a fre-
cuencia de los potenciales de acci6n de las neuronas piramidales de la
corteza motora se incrementa significativamente poco antes y durante
la ejecucién de un movimiento voluntario. El grado de activacién varia
para cada neurona, dependiendo de la direcci6n y magnitud del
movimiento efectuado. La suma vectorial de la actividad neuronal pro-
ducida pocos milisegundos antes de que se inicie un movimiento
especifico tiene una direccién en el espacio (vector neuronal) que se
aproxima notablemente a la direccion del movimiento efectuado (vec-
tor del movimiento).

neuronas corticales, a la vez que los comandos
descendentes que van de la corteza motora a la
médula espinal controlan la actividad de las in-
terneuronas que median la inhibicién presinapti-
ca, lo que a su vez modifica la informacién senso-
rial que asciende al cerebro (figura 13).

La seleccién de la informacién que proviene de
los receptores sensoriales es parte de un proceso
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Figura 13: Circuitos neuronales involucrados en la ejecucién de movi-
mientos voluntarios. La informacion procedente de los husos muscu-
lares llega a neuronas espinales y a la corteza cerebral a través del
tidlamo, ya sea directamente o a través de la corteza sensorial. Al inicio
de un movimiento voluntario se generan comandos descendentes que
actGan directamente sobre las motoneuronas que inervan a los miscu-
los que se van a contraer, Al mismo tiempo aumenta la sensibilidad
de los husos musculares provenientes de esos musculos (a través del
sistema eferente gama) y disminuye la inhibicién presindptica de fondo
a la que estdn sujetas las terminales intraespinales de estos receptores.

de optimizacién que tiene como resultado el
incrementar la excitabilidad de aquellos circuitos
neuronales que se necesitan para la realizacién de
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un movimiento especifico y la supresiéon de aque-
llos que son innecesarios. Como resultado de
estas interacciones, se logra una mayor correla-
cién entre la representacién cortical del movi-
miento y el movimiento en si. )

En otras palabras, se genera un estado en el
cual las motoneuronas indispensables para rea-
lizar el movimiento estaran listas para responder a
los comandos cerebrales, mientras que la excita-
bilidad de las otras neuronas estard disminuida,
por lo que se requerirdn estimulos significativa-
mente mas intensos y enfocados para responder.
Esto permite que cuando finalmente lleguen los
comandos de ejecucidn, el sistema podra fun-
cionar eficientemente aun si estos comandos no
son de alta precision.

Es claro que todavia hay mucho camino por
recorrer para entender cabalmente el papel de la
inhibicién presindptica en funciones motoras. Ello
requerird de la identificacién de los distintos tipos
de interneuronas involucradas y el registrar su acti-
vidad en animales intactos para correlacionarla
con la ejecucidén de movimientos especificos. Un
punto que conviene enfatizar es que los mecanis-
mos de control presindptico que nosotros hemos
estado estudiando no son los Ginicos que son capa-
ces de modificar la eficacia siniptica de las fibras
sensoriales. En la actualidad se sabe que neuro-
transmisores como la serotonina, la dopamina y
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también las endorfinas pueden modificar la infor-
macién transmitida utilizando mecanismos dife-
rentes, que involucran cambios en la maquinaria
enzimatica relacionada con la liberacién de los
neurotransmisores.

He tratado de presentarles un panorama muy
abreviado de cuiles son los problemas que esta-
mos investigando en la actualidad con relacién al
papel que la Inhibicién presinaptica puede jugar
en el control voluntario de la actividad motora.
Como podrin ustedes apreciar, hemos estado tra-
bajando ya por 30 afios para entender la forma en
que un pequefio grupo de interneuronas pueden
interaccionar entre si. Se habrin dado ustedes
cuenta de la gama de posibilidades. Son precisa-
mente esas posibilidades y alternativas las que le
dan al sistema nervioso central su capacidad de
relacionarse con el entorno, de planear acciones y
de seleccionar las mejores opciones.

Con Frecuencia me pregunto si la forma reduc-
cionista que tenemos de abordar los problemas
realmente nos llevard a “entender” las funciones
cerebrales, entre ellos la ejecuciéon de movimientos
voluntarios. De acuerdo con el esquema que pre-
senté hace un momento en relacién a este proble-
ma, todo pareceria indicar que no existe un grupo
de neuronas que ‘comanden a las demads, sino que
todo el sistema esta interconectado por redes que
se retroalimentan.
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Sin embargo, la experiencia subjetiva nos indi-
ca que nosotros podemos iniciar de alguna ma-
nera el comando que va a desencadenar el movi-
miento que estamos llamando voluntario. Este es
un problema que los neurofisi6logos atn no po-
demos explicar satisfactoriamente.

No por ello debemos de perder las esperan-
zas. Si comparamos lo que sabemos ahora del sis-
tema nervioso con lo que se sabia hace cincuen-
ta afos, cuando se fundé El Colegio Nacional, es
claro que ha habido grandes avances en el cono-
cimiento.

Siento que de alguna manera estudios como
los de Georgopoulos en la corteza motora, los de
Mountcastle en la corteza sensorial y los de Hubel
y Wiesel en la corteza visual, permiten predecir
que en un futuro no muy lejano seremos capaces
de tener un entendimiento mas global de todas
las funciones cerebrales. Ello requerird cambios
profundos en la metodologia actual. No bastara
registrar de unas cuantas neuronas al mismo tiem-
po, sino que se hara necesario volver a lidiar con
poblaciones neuronales, ciertamente no como se
hacia antes de la introduccién de los microelec-
trodos, sino con un enfoque diferente.

En ese nuevo mundo del mafana, que quizis
nosotros no alcancemos a vivir, pero si nuestros
hijos o nuestros nietos, se habran desarrollado
métodos no invasivos mas rapidos y con mayor
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resolucién que permitirin la visualizacién de los
cambios en la actividad de conjuntos de neuronas
individuales en distintas partes del sistema ner-
vioso durante diversos comportamientos, los que,
junto con la posibilidad de procesar ripidamente
la informacién adquirida, contribuiran al esclare-
cimiento de muchas de las funciones cerebrales.

Si bien el ser humano de entonces se seguira
preguntands, como nosotros lo hacemos ahora,
¢que soy?, ¢como soy? y ipor qué soy?, mirard a
esta epoca, observard nuestros intentos de enten-
der al sistema nervioso, y sonreird socarronamen-
te, como nosotros lo hacemos cuando pensamos
en los experimentos de Galvani, que lo llevaron a
descubirir la electricidad animal, cuando se percaté
que la pata de la rana que colgaba en la reja de su
casa se contraia cada vez que tocaba el metal.

REFLEXIONES PERSONALES

Deseo terminar esta presentacién con algunas
reflexiones personales.

Mi vida entregada a la ciencia ha sido una cons-
tante formulacién de preguntas y basqueda de
respuestas. Hubiese yo desecado que estas res-
puestas fueran simples y claras. Mas las respues-
tas obtenidas son complejas y dificiles de com-
prender. El proceso de investigacion requiere de
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la capacidad de interpretar estas sutiles y obscuras
sefiales con las cuales la naturaleza revela sus
secretos, y cambiar rapidamente de direccion
cuando esto sea necesario. Es para ello indispen-
sable una enorme espontaneidad, pero también
disciplina y rigurosidad.

Esta combinacién de disciplina, rigurosidad y
espontaneidad, aunada a pasién y compromiso, es
la base de la investigacion cientifica y sélo se pue-
de transmitir a las siguientes generaciones con el
ejemplo. Estoy convencido de que el aprendizaje
de la investigacion cientifica debe hacerse en es-
trecha colaboracién con cientificos de gran ex-
periencia. Sin embargo, esto no debe de transfor-
marla en un proceso solemne, ya que después de
todo es una gran aventura guiada por curiosidad
infantil.

Mientras preparaba yo esta conferencia, uno de
mis hijos me pregunté cémo habia yo llegado a de-
cidirme por el problema de la inhibicién presindp-
tica para mis investigaciones. Su pregunta me pare-
ce interesante, ya que frecuentemente tengo que
lidiar con ella al interaccionar con mis estudiantes.
El camino que yo segui para llegar a esta decisién
refleja lo fortuito del proceso de investigacion.

A los dieciocho anos yo ya sabia que queria de-
dicarme a la investigaciéon cientifica, pero no tenia
idea en qué area. El encuentro con la neurofisio-
logia fue meramente circunstancial. De la misma
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manera me podria haber yo dedicado a la genéti-
ca o a la bioquimica. Si no lo hice fue porque Al-
varez Buylla fue la primera persona que encontré
totalmente comprometida con la investigacién. Su
laboratorio estaba envuelto en un aura de misterio
que atrapd mi imaginacion.

En 1961 regresé a México después. de una es-
tancia de trabajo en el extranjero al recién funda-
do Centro de Investigacién y de Estudios Avan-
zados que dirigia Arturo Rosenblueth, con el cual
habia yo trabajado anteriormente en el Instituto
Nacional de Cardiologia. El primer afio lo dediqué
a estudiar la fisiologia de los reflejos laringeos.
Encontré que la estimulacién de la corteza cere-
bral producia una inhibicién prolongada de estos
reflejos.

Eccles acababa de publicar sus trabajos sobre
inhibicién presindptica y pensé que la inhibicién
que yo habia encontrado podia tener el mismo
origen. Aln recuerdo el escepticismo de Rosen-
blueth cuando presenté esa idea en un seminario.
Sin embargo, mi intuicién me decia que habia
algo importante en la inhibicién presindptica. La
posibilidad de que el sistema nervioso pudiese
inhibir selectivamente las respuestas de las moto-
neuronas a distintas entradas sinipticas me pare-
ci6 sumamente atractiva, no sélo por sus implica-
ciones fisiologicas sino, tengo que aceptarlo, por
su elegante simplicidad y belleza.
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Asi es como me vi involucrado en esta linea de
investigacién a la que me he dedicado desde en-
tonces. A pesar de no estar de acuerdo conmigo,
Rosenblueth me dio las facilidades necesarias, pa-
ra que yo prosiguiera con mi investigacion, lo
cual es signo de la tolerancia y el respeto que de-
be haber en toda actividad humana.

Al principio las ideas que tenia yo respecto a
este mecanismo de control presinaptico eran am-
biguas. Quizds mi mayor virtud haya sido haber-
me dejado guiar por el problema mismo. Cada
vez que yo contestaba una pregunta, el gato me
salia con otras diez, y yo simplemente he seguido
las indicaciones del gato, ya que como decia el
propio Rosenblueth, el gato siempre tiene la
razén.

A veces he sentido que me la he pasado dando
vueltas alrededor de un circulo, pero como dice
un buen amigo mio, el profesor Anders Lundberg,
uno de los neurofisidlogos que mas admiro:
“el insistir repetidamente en un tema no es andar
en circulos sino en espirales; va uno pasando
cada vez a un nivel mas alto y mas profundo”.

Ahora, treinta afios después, estoy apenas vis-
lumbrando el posible impacto que todas estas pre-
guntas y respuestas acerca del control presinapti-
co pueden tener sobre el procesamiento de infor-
macién en todo el sistema nervioso y veo con
optimismo el futuro, porque sé que todavia hay
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muchas preguntas por hacer y muchos problemas
por resolver, porque el tema al que me he dedica-
do altn no se ha agotado; todo lo contrario, sus
implicaciones han crecido enormemente.

Frecuentemente me pregunto si esta forma de
estudiar segmentos pequenos y aislados del sis-
tema nervioso, realmente nos llevara a “entender”
las funciones de todo el conjunto. Aqui afron-
tamos un prablema que mas de conocimiento en
si consideraria yo de tipo estructural del cono-
cimiento cientifico. Es claro que cada cientifico
que estudie el cerebro lo hard usando metodolo-
gias propias de su especialidad. Asi el bidlogo, el
matemadtico, el quimico y el siclogo terminarin
con modelos distintos del sistema nervioso, todos
ellos validos, vistos desde el punto de vista de su
especialidad.

Esta especializacion ha llegado a tal nivel que
atn dentro de cada rama las distintas subdivisio-
nes ya no se comunican entre si. Cada quien ha-
bla su propio idioma. Estamos viviendo lo que yo
llamo el “sindrome de la torre de Babel”. Que-
remos llegar al cielo pero cada quien lo hace por
su propio lado, desperdiciando las escaleras cons-
truidas por otros.

Ningtn individuo por si mismo es capaz de
abarcar todo el conocimiento disponible y vislum-
brar el posible impacto de los hallazgos realiza-
dos en las numerosas dreas de especializacion. El
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enfrentar esta paradoja, es uno de los grandes
retos que como sociedad debemos resolver para
aprovechar al maximo el acervo del saber humano.

Quiero agradecer a los miembros de El Colegio
Nacional por la distincién que me han otorgado.
A mi esposa Flora, a mis hijos, y a mi madre, asi
como a mis estudiantes y colegas por todo el apo-
yo que me han otorgado durante estos afios de
bisqueda. Por haberme animado cuando he esta-
do deprimido, ya fuese por experimentos que no
salian o por los inevitables problemas administra-
tivos y burocriticos que lo distraen a uno de la
investigacion y especialmente por sus preguntas,
criticas y comentarios que me hacen volver a po-
ner los pies sobre la tierra. Dedico esta conferen-
cia a mi nietecito Diego Ivan.
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CONTESTACION AL DISCURSO DE INGRESO
DE PABLO RUDOMIN COMO MIEMBRO
DE EL COLEGIO NACIONAL

José Sarukhan






Si algo ha inquietado al ser humano a lo largo de
su apenas naciente vida césmica, ha sido el cono-
cimiento de si mismo. Su afin por descubrir los
misterios que ofrece la naturaleza o las leyes que
rigen los cuerpos celestes no es, por mucho, com-
parable con su fascinacién por el funcionamiento,
en el sentido mis amplio, de su cuerpo y de su
mente. El que los primeros Homo sapiens se dieran
cuenta de que sus potencialidades les daban venta-
jas competitivas sobre otros hominidos, fue cues-
tién de vida o muerte: es, atn hoy en dia, un pro-
blema de supervivencia individual y de la especie.
En este siglo, sin embargo, hemos presenciado
un avance cientifico y tecnolégico sin precedente
en la historia de la humanidad que nos ha puesto
en condiciones muy favorables en relacién con la
interpretacion de ciertos aspectos del fenémeno
humano no explicados hasta ahora. Hemos dado el
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gran salto en tanto la medicina, la bioquimica, la
biologia molecular, la fisiologia celular, nos brindan
herramientas para entender mejor los mecanismos
del cuerpo humano. En cuanto a la mente, la natu-
raleza de la conciencia humana, esa razén singular
de nuestra superioridad frente a los animales, ape-
nas si empieza a ser desentranada por la ciencia.

René Descartes, en el siglo xvi, describia a la
mente como ug ente no material, imagen que dio
lugar a la discusién, que se ha mantenido por si-
glos, de la relacién entre mente y cerebro. Hoy
sabemos que la mente es una operacion integrada
por el cerebro humano, pequeno 6rgano de ape-
nas un kilo y medio de peso pero dotado de la
estructura mas compleja que existe en el universo
conocido. Contiene cerca de 100 mil millones de
neuronas con gran diversidad de formas y estruc-
turas moleculares, y cada neurona es, a su vez,
una compleja computadora y un vasto aparato de
sintesis quimica. Al mismo tiempo, el cerebro del
hombre o de la mujer es un ejemplo de subuti-
lizacién de un érgano. Resulta paraddjico —y
hasta sobrecogedor— pensar que el nimero posi-
ble de interacciones entre las neuronas cerebrales
es, para todos los fines practicos, infinito, y que
sélo utilizamos una pequena fraccién de esa ver-
dadera galaxia de neuronas.

El hombre, junto con el delfin, poseen los cere-
bros mas desproporcionadamente grandes de los

60



mamiferos. Sin embargo, hay una profunda dife-
rencia entre ellos. El tamaio del cerebro de los del-
fines no ha variado sensiblemente en los Gltimos
20 millones de afos, mientras que en el hombre el
desarrollo més vigoroso en tamafio tuvo lugar en
los Gltimos 250 000 afos. No contamos con una
explicacidon satisfactoria acerca del crecimiento
casi exponencial del tamafio del cerebro humano
en tan corto tiempo y que se desfasa del tamafio
esperado sobre la base de relaciones alométricas,
como sucede con las demds partes de un organismo.

El cerebro es, sin duda, la regiéon humana mas
complicada y mas fascinante. Es, como dice Pablo
Rudomin, el érgano que nos hace ser lo que so-
mos: seres pensantes, capaces de percibir, sentir,
reir, llorar.

Se han obtenido ya resultados impresionantes
que muestran correlaciones entre caracteristicas
mentales y patrones de impulsos nerviosos. En los
ultimos treinta afios se ha avanzado con paso fir-
me en el conocimiento de cémo funcionan las
neuronas, cOmo se comunican y cOmo se organi-
za. Pero, sa qué nos ha de llevar todo este conoci-
miento? Al avanzarse en la comprension de la na-
turaleza humana, se van encontrando aplicaciones
para el bienestar del individuo, que van desde la
regeneracion de lesiones periféricas, o la recu-
peracién de transtornos motores, hasta la creacion
de métodos para aliviar el dolor, pasando por la
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cura de adicciones y por el tratamiento de desor-
denes mentales.

Y mias alla de estas aplicaciones importantisi-
mas, se encuentra otro nivel de analisis que tienen
que ver con los procesos de aprendizaje, con la
memoria, con la relacién entre mente y cerebro.

Dado que el cerebro es una estructura sui gene-
ris, no hay duda de que nuestra capacidad para
entender como+funciona requerird de enfoques
muy diferentes a los que nos han permitido enten-
der el mundo fisico, y que, probablemente, serin
cercanos a los métodos que requeriremos para
entender los complejos sistemas ecologicos. Este
hecho, en palabras de Richard M. Restak, no es
una expresién de nihilismo, sino de humildad.

Ambos, sistema nervioso y ecosistemas, repre-
sentan la integracién de numerosos y complejos
elementos que lo forman, y que responden a
numerosos estimulos externos. Dichos estimulos
son filtrados y procesados por cada uno de tales
elementos en un proceso estabilizador del sistema
total que conocemos como homeostasis. Esta
homeostasis, que produce la regulacién y estabi-
lizacién de un ecosistema, estd igualmente pre-
sente en el sistema nervioso, del cual depende la
estabilidad misma del organismo. No quiero su-
gerir con esto que el ecosistema sea, en remem-
branza de la vieja idea clementsiana, un “organis-
mo”; es, si, un complejo funcional que tendera a
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mantenerse en equilibrio estable con los factores
de su ambiente, o modificari ese equilibrio en la
medida en que los factores de ese ambiente se
modifiquen.

¢Hasta donde se podra llegar con el enfoque
molecular —algunos dirian reduccionista— en el
estudio del comportamiento del sistema nervioso?
Edward O. Wilson, el famoso entomélogo propul-
sor de la sociobiologia y un importante estudioso
de la psicobiologia, mantiene que no se podra ir
muy lejos en este campo si no se analiza el proble-
ma en el contexto de la sintesis moderna, la teoria
neodarwinista que busca explicaciones acerca del
comportamiento en términos de su valor adaptati-
vo-evolutivo a través de millones de afios.

Neuronas, dendritas, glia, ax6n, sinapsis quimi-
cas, sinapsis eléctricas, presinapsis, impulsos ner-
viosos, transmisién de informacién excitatoria
e inhibidora, habilidad para formular y emplear
conceptos complejos, potencialidad cerebral. Este
es el léxico y el mundo cientifico del doctor Pablo
Rudomin; en el alcance de los resultados obteni-
dos por él a lo largo de cuarenta afios, radica la im-
portancia del trabajo de este reconocido investi-
gador de talla internacional, que ingresa hoy a El
Colegio Nacional y que se constituye en apenas el
tercer bidlogo en la historia de esta institucion.

El doctor Rudomin nos ha dejado entrever en
su conferencia algunos rasgos suyos que van mas
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alla de su personalidad como investigador y que
nos permiten conocer a un célido ser humano que
se distingue por ser, entre muchas otras cosas, un
hombre agradecido, porque reconoce la deuda
que todo investigador tiene con el trabajo de
quienes le precedieran; obligado con los maestros
que dejaron una profunda huella en su vida y des-
pertaron en él la pasion por la investigacion y de
quienes aprerddid, nos dice Rudomin, el significa-
do de comprometerse con un ideal; generoso en
su entrega a la enseflanza porque afirma que el
hecho de poder influir para que algunos jévenes
consideren a la investigacién cientifica como la
gran aventura de sus vidas, es retribucién sufi-
ciente para él.

En la trayectoria de Rudomin se ejemplifica con
claridad la misién de la ciencia y del cientifico; la
bisqueda del conocimiento que demanda, mas
que cualquier otra actividad social o psicologica
del hombre, juicio critico, imaginacién, coraje y
determinacion. ¢Cuil es el origen de un concepto
novedoso, si una vez reconocido, resulta obvio
hasta para un lego en el asunto? Creo que es la
necesidad del hombre por satisfacer su curiosidad;
sin limites ni fronteras, sin el temor de aprender,
aceptando la sorpresa y, quiza, hasta la posible
aplicacién negativa del hallazgo. Aceptando, asi-
mismo, que las ideas y los conceptos que consti-
tuyen el cuerpo medular del conocimiento cientifi-
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co de la humanidad, se desarrollan poco a poco,
en un lento proceso de comparacién, de seleccion
de la informacién disponible, de evaluacién de
datos e ideas vy, finalmente, de su incorporaciéon a
dicho cuerpo de conocimiento.

La ciencia es considerada por aquellos que la
cultivan como un reto. Una expresidn de este reto
en las neurociencias viene de Paul MacLean, quien
asevera que el interés en el estudio del cerebro no
requiere mas justificacién que la curiosidad acerca
de asuntos tan simples como saber por qué esta-
mos aqui, qué hacemos y hacia dénde vamos.

El doctor Pablo Rudomin Zevnovaty nacié en la
ciudad de México en 1934, de padres rusos, llega-
dos a nuestro pais en los afics veinte. Egresado de
la Escuela Nacional Preparatoria, en el Colegio de
San Ildefonso, estudié posteriormente la carrera de
biologia en la Escuela Nacional de Ciencias Bio-
logicas del Instituto Politécnico Nacional y, mas tar-
de, la maestria en Ciencias, con especialidad en fisio-
logia. Realiz6 su doctorado en fisiologia en el Cen-
tro de Investigacion y de Estudios Avanzados, CIN-
VESTAYV, institucién en donde ha realizado, desde
entonces, la mayor parte de su carrera cientifica.

Las aportaciones que ha hecho Pablo Rudomin
cubren varios campos. La trayectoria de su vida
profesional ha sido una larga secuencia de pre-
guntas cuyas respuestas han ido enriqueciendo el
acervo de la ciencia mexicana del siglo xx; de esta
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manera, sus primeras investigaciones, realizadas
junto al doctor Alvarez-Buylla, constituyen una
aportacién importante en el campo de la fisiologia
renal, de la misma manera que sus investigaciones
tendientes a analizar la dinamica de la circulacion
capilar pulmonar. En el Instituto Nacional de
Cardiologia, se dedic6 al estudio de los efectos de
la hipoxiassobre la excitabilidad del misculo
cardiaco y sopre los sistemas que controlan la pre-
sion arterial.

Una década antes, el propio Instituto de Cardio-
logia y, en particular, el doctor Arturo Rosenblueth,
habian recibido a Norbert Wiener como profesor
visitante del mismo. De los trabajos desarrollados
por estos dos cientificos en esa época sobre los
impulsos eléctricos cerebrales, Wiener apunté:
“Desde el principio me sorprendi de las similitudes
que existen entre el sistema nervioso y la computa-
dora digital. No pretendo sostener que estas ana-
logias sean completas... simplemente quiero suge-
rir que determinados aspectos de su comporta-
miento (refiriéndose al cerebro) se aproximan a una
computadora digital”. Casi cincuenta afios después
y, pese al avancé-tecnoldgico en materia de com-
putacién y de los esfuerzos por emular el funcio-
namiento del cerebro, se sigue pensando que atn
estamos lejos de tal objetivo. De cualquier forma, se
abri6 la puerta a un nuevo campo de investigacién
que es de sumo interés en nuestros dias.
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Con las becas que obtuvo el doctor Rudomin
de las fundaciones Guggenheim y Rockefeller
pudo hacer, junto con otros investigadores, estu-
dios —de los primeros que se hicieron en esta
drea— sobre los campos receptivos sensoriales de
neuronas en la corteza cerebral del gato; cabe
senalar que estos trabajos son considerados, aho-
ra, como clasicos. En Italia, realiz6 estudios que
constituyen los primeros intentos por registrar,
con microelectrodos en hipotialamo, las proyec-
ciones sensoriales en el diencéfalo.

A su retorno a México, retoma los trabajos ini-
ciados afos atras, para analizar en forma dindmica
los mecanismos que regulan la presién arterial. De
1967 a la fecha, ya en el CINVESTAV, la mayor
parte de sus trabajos han estado orientados funda-
mentalmente a profundizar en el estudio de la
transferencia de informacién en el sistema ner-
viosos. Sus contribuciones sobre la inhibicién
presinaptica, tema sobre el que acaba de ofrecer-
nos tan docta disertacién, han tenido gran acep-
tacion entre los neurofisidlogos del mundo.

La abundante labor de investigacién desarro-
llada en estos afios, ha cristalizado en 99 articulos
—los ultimos dos atin no han visto la luz— publi-
cados en los medios especializados del mas alto
nivel; en la asistencia y participacién en mas de
cincuenta congresos internacionales y mas de se-
senta nacionales. Ademads, ha intervenido en cerca
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de un centenar de cursos y simposios, y dictado
innumerables conferencias.

Merece atencion especial el interés del doctor
Rudomin por los trabajos de divulgacién cientifica
a los que ha dedicado parte importante de su em-
pefio; obras como El sistema nervioso: maravilla
que empezamos a descifrar es un buen ejemplo
de ello.

Por su prestigio en el campo de la neurofisio-
logia, ha sido invitado a colaborar en los comités y
consejos editoriales de las principales revistas
cientificas en la materia y es miembro del consejo
editorial de Brain Research y de Experimental
Brain Research, y anteriormente de Journal de
Neurophysiology, Neuroscience y Neuroscience
Letters.

En 1959 ingres6 a la Sociedad Mexicana de
Ciencias Fisiologicas y, de entonces a la fecha, ha
ingresado y es miembro de las sociedades de neu-
rociencias mas importantes del mundo.

Por su brillante carrera se ha hecho merecedor
a innumerables premios, becas, donativos y re-
conocimientos. Ha sido becario de las fundaciones
John Simon Guggenheim y Rockefeller; ha recibi-
do los premios “Alfonso Caso” de la Academia de la
Investigacion Cientifica en 1972, el Nacional de
Ciencias en 1979, el Principe de Asturias en 1987 y
el “Luis Elizondo” en 1989, entre otros. Fue Pre-
sidente de la Academia de la Investigaciéon Cien-
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tifica; es miembro del Consejo Consultivo de Cien-
cias de la Presidencia de la Republica, del Consejo
Asesor de la Direccion del CONACYT y del Co-
mité de Selecciéon Bower Award, otorgado por el
Instituto Franklin de Filadelfia, Estados Unidos.

Aunado a lo anterior, existe otra faceta del doc-
tor Rudomin que quiero resaltar: su preocupacion
por el desarrollo de la ciencia en México y por
constituir una masa critica de cientificos que apo-
yen este desarrollo. En multiples ocasiones publi-
cas, en articulos y en charlas informales, Pablo
Rudomin ha alzado la voz para decir: “Me gustaria
ver llegar el dia en que estemos igualmente con-
vencidos (todos los mexicanos) que el conservar
e incrementar los recursos humanos de alto nivel
en nuestro pais es también una prioridad nacional,
casi tan importante como el aire que respiramos”.
No en vano Wiener habia dicho de su estancia en
México: “En todos lados me encontraba alguien
con talento, fresco y activo, en formacién. Los
mexicanos estdn bastante conscientes de la distan-
cia que tienen que recorrer para alcanzar el nivel
de paises mas maduros que el suyo en cuanto a
reputacién cientifica se refiere, pero asimismo
resueltos a no quedarse atrds, y a compensar con
doble esfuerzo su arribo tardio a la historia de la
ciencia”.

El ingreso del doctor Pablo Rudomin a El Colegio
Nacional serd muy enriquecedor para todos sus
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miembros: por su trayectoria cientifica, por su
pasion por la ciencia y por México, y por la impor-
tancia y relevancia de los problemas por ser estu-
diados en las neurociencias que quedan de mani-
fiesto con el comentario de dos fisicos, recipien-
darios por separado del Premio Nobel, que a la
pregunta de cudl seria el campo de estudio en el
que otorgaria el Premio Nobel para el fin de este
siglo, respondieron, sin mayores dudas, que seria
en el estudio del cerebro.

Para finalizar, doctor Rudomin, quiero men-
cionar, en apoyo al comentario anterior, que el tra-
bajo de los neurofisidlogos no puede dejar de lado
la recomendacién de Thomas Lewis en relacién
con la mente. Dice Lewis, “si se quiere, como un
experimento, escuchar el funcionamiento de toda
la mente al mismo tiempo, péngase en el tocadis-
cos La pasion segiin San Mateo y elévese el volu-
men al miximo. Este es el sonido de todo el sis-
tema nervioso central de los seres humanos todos
de una vez”. Vale la pena intentar el experimento.
Posiblemente en ese nivel de anilisis estén algunas
de las respuestas a la incgnitas més fascinantes de
la mente humana. *

Bienvenido doctor Pablo Rudomin a El Colegio
Nacional. Enhorabuena.
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Se termin® de imprimir en los talleres

de la Editorial Cromocolor en el mes

de diciembre de 1993. La edicién
consta de 1000 ejemplares.
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