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Editorial

| .as neurociencias

Organismos internacionales y pafses desarrollados han puesto énfasis en la
importancia del estudio del sistema nervioso central y se han dado a la tarea
de obtener el “conectoma”, es decir, sacar un mapa de las conexiones de las
neuronas en el cerebro. La complejidad de este proyecto ha convocado a
expertos de distintas disciplinas como ingenieros en sus diversas ramas, ma-
tematicos, imagendlogos, fisilogos, etcétera, para alcanzar dicho objetivo.

Y es asi como en distintos niveles queremos hacer patente la importan-
cia de las neuraciencias que nos permiten estudiar las funciones que realiza
nuestro cerebro. Existe un consenso entre los especialistas respecto a la ge-
neracion de conocimiento que para comprender los mecanismos cerebrales
es indispensable mejorar en muchas esferas nuestra salud y tener una ade-
cuada calidad de vida inclusive en la vejez.

En este nimero de Spinor presentamos una serie de articulos en los que
se revisa desde una conducta aparentemente muy sencilla como el bostezo,
hasta lo que pareciera mas complejo como es la compresion de un estado
depresivo mayor. El Dr. José Ramoén Eguibar nos introduce al estudio del bos-
tezo, una conducta simple y altamente contagiosa del cual desconocemos su
funcion y nos presenta las teorfas que se han propuesto para explicar este
comportamiento que en varias ocasiones se asocia a otros problemas de sa-
lud como la migrana. El articulo de la Dra. Isabel Miranda se aboca a analizar
el rol del consumo de alimentos y nos guia con su opinién calificada a conocer
como el cerebro procesa estimulos externos e internos que impactan el con-
sumo de alimentos, lo que tiene una relacion con el estado fisico y emocional
de la persona.

La Dra. Angélica Trujillo nos presenta la regulacion neuroendocrina de
los ovarios que, aunque aparentemente parecen funciones alejadas del cere-
bro, actualmente sabemos que el sistema nervioso central mediante el siste-
ma hipotalamo-hipofisis-gbnadas ejerce un control estrecho. Ademas, descri-
be con detalle los factores neurales que tienen influencia directamente en la
funcién ovarica.

El articulo de la Dra. Carmen Cortés se aboca a estudiar el insomnio, un
trastorno del sueno de gran importancia que se ha considerado ya un proble-
ma de salud publica dada su alta prevalencia. Actualmente muchos paises se
han tomado la tarea de atender este trastorno que ocasiona deterioro en la
salud de los sujetos, pérdidas econdmicas para las empresas y altos gastos
en los servicios de salud por los problemas asociados como son obesidad,
sindrome metabadlico, hipertension arterial, etc. Por otra parte, el articulo del
Dr. Lenin Pavon nos explica como el estrés produce cambios fisiologicos que
condicionan la aparicion de la depresion mayor, una patologia que al lado de la
ansiedad, es de las enfermedades mentales con mayor cantidad de enfermos
y responsable de una una alta incidencia de suicidios.

Ademas, en este nimero contamos con la entrevista al Dr. Jesus Angel
Fernandez-Tresguerres, quien es un referente en el campo de la Fisiologia
Humana y director del Departamento de Fisiologia de la Facultad de Medicina
de la Universidad Complutense de Madrid y miembro de nimero de la Real
Academia Nacional de Medicina. Una autoridad en el mundo en los procesos
de envejecimiento y la regulacion endocrina.
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La interocepcion como regulador de la alimentacion

Dra. Maria Isabel Miranda Saucedo

INsTITUTO DE NEUROBIOLOGIA, UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO ™

uperficialmente, consumir alimentos puede entenderse co-

MO una accion simple en respuesta a una necesidad basica

del cuerpo; sin embargo, esta conducta requiere de la inte-

gracién de las funciones corporales que permiten el equili-
brio homeostatico y metabolico, junto con los procesos conscientes,
como el aprendizaje, la memoria y la toma de decisiones, que guian
a su vez, las respuestas emocionales asociadas con la alimentacion.
Particularmente, para los humanos, las respuestas emocionales lla-
madas “sentimientos” son la interpretacion subjetiva, intima y per-
sonal, de los cambios corporales que se producen en respuesta a
un estimulo. El cerebro continuamente procesa informaciéon prove-
niente de una gran variedad de receptores que registran procesos
y estados fisiolégicos del cuerpo; gracias a esto logramos percibir y
estar consientes de sensaciones bien definidas, pero también algu-
nas veces imprecisas —que se originan en la region pectoral, es-
tomacal y las visceras—, como son la falta de aire, el hambre o el
malestar gastrointestinal.

Dentro de las actividades humanas, el comer alimentos sabro-
sos es una de las experiencias mas placenteras que, en numerasas
ocasiones, es hedonicamente aumentada por el contexto individual,
social y cultural. Precisamente por esto, la alimentacion y el placer
estan ligados muy probablemente en nuestras memorias a travées
del sistema interoceptivo y de recompensa. Gracias al sistema in-
teroceptivo los cambios corporales son percibidos, comparados y
representados en el cerebro para asignarles un valor incentivo. De
manera sencilla, se denomina “interocepcion” a la percepcion cons-
ciente originada en los receptores corporales “internos” que regis-
tran procesos Yy estados fisioldgicos del cuerpo, los cuales activan
varias regiones cerebrales distribuidas en el tronco-encéfalo, el tala-
mo Y la corteza cerebral. Asi, |a activacion del sistema interoceptivo

) Evidentemente, el
sistema interoceptivo es
un componente indispensable
para procesar la informacion
homeostatica, que ayuda a
integrar variables bioquimicas
y senales hormonales que
permiten detectar la saciedad.

*  Doctora en Investigacion Biomeédica Basica, Investi-
gadora Titular del Instituto de Neurobiologia, INB-UNAM
y responsable del laboratorio de Neuroquimica de la
Memoria. Mi interés académico es el estudio de las
estructuras cerebrales y sus interacciones neuroquimi-
cas necesarias durante la formacion y evocacion de la
memoria. Correo-e: mirandami@unam.mx
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))Estudios en humanos han
demostrado que las senales
corporales “internas” activan la corteza
insular, de manera fundamental
durante la toma de conciencia de los

estados corporales asi como con el
grado de “conciencia” visceral.

Yy Su interaccion con procesos conscientes, genera cam-
bios en la conducta del sujeto que intenta resolver, cam-
biar o mantener el estado emocional producido por la
propia sensacion de su cuerpo.

Evidentemente, el sistema interoceptivo es un
componente indispensable para procesar la informa-
cion homeostatica, que ayuda a integrar variables bio-
quimicas y sefiales hormonales que permiten detectar
la saciedad. Sin embargo, el balance homeostatico
debido a la saciedad no es el factor principal en los
problemas vy patologias del consumo de alimentos; en
realidad, es el reforzamiento por comida, no el hambre,
la principal fuerza que motiva a comer mas de lo ne-
cesario cuando se presentan problemas de obesidad.
Debido a que algunos alimentos actian como refor-
zadores emocionales, cada vez esta mas claro que la
regulacion de otros factores, ademas del hambre, son
cruciales durante la conducta de consumo. Los esta-
dos emocionales, la motivacion, el reconocimiento de
premios y castigos, asi como la percepcion de dispo-
nibilidad y la carencia, fisica o emocional, de determi-
nados componentes de la dieta, pueden ejercen una
mayor influencia en la conducta alimenticia.

No deben entonces sorprender los hallazgos re-
cientes que vinculan el sistema interoceptivo con con-

ductas de consumo compulsivo a ciertos alimentos y
a sustancias adictivas. Si bien, la convergencia entre
adiccion y sobrealimentacion podria ser desproporcio-
nada, si se considera que las drogas de abuso que ac-
tlan directamente en blancos especificos del sistema
nervioso central mientras, primariamente, la comida
apetitosa activa sistemas sensoriales, receptores vis-
cerales y respuestas metabdlicas en diferente mag-
nitud y proporcion; la adiccion y la sobrealimentacion
comparten asombrosas similitudes a nivel fisiologico
y conductual. Los alimentos y las drogas de abuso
activan el sistema de recompensa regulado princi-
palmente a través del neurotransmisor dopamina. De
hecho, se han encontrado anomalias similares en las
regiones cerebrales de adictos y personas obesas, asi
como cambios conductuales similares en los ciclos de
abstinencia y atracones de consumo, en la espiral del
malestar emocional. Todas estas similitudes estan em-
pezando a dar las pautas de los sustratos y mecanis-
mos cerebrales que inducen la blsqueda y el consumo
excesivo de ciertos alimentos.

Particularmente, el sabar, que incluye el gusto y
el olor, tiene una funcién crucial en el reforzamiento de
conductas, ya que evolutivamente se han creado me-
canismos para que, inicialmente se prefieran y se bus-



Particularmente, el sabor, que

incluye el gusto vy el olor, tiene
una funcion crucial en el reforzamiento
de conductas, ya que evolutivamente
se han creado mecanismos para que,
inicialmente se prefieran y se busquen
ciertos sabores que presentan un alto
contenido nutricional o energético.

quen ciertos sabores que presentan un alto contenido
nutricional o energético. Sin embargo, esta herramien-
ta de aprendizaje que resultd ser dptima en términos
de supervivencia evolutiva, actualmente genera en las
sociedades humanas, consumos aberrantes y excesi-
vos de alimentos apetitosos, independientemente de
su contenido nutritivo.

En el Laboratorio de Neuroguimica de la Memo-
ria del INB hemos iniciado investigaciones para tratar
de entender algunos de los mecanismos que subya-
cen al consumo excesivo de sabores como el azlcar,
evaluando algunas de las regiones cerebrales impres-
cindibles para la formacion de memorias al sabor, asi
como aquellas que son parte central del sistema de
recompensa. Nuestro modelo en animales experimen-
tales demuestra que, bajo condiciones de libre acceso,
los roedores despliegan gran preferencia por sabores
apetitosos, a pesar de que estos contengan bajo o nulo
contenido nutritivo. Nuestros resultados muestran que
el consumo de glucosa, ademas de ocasionar efectos
transitorios y tempranos en la actividad de dopamina
dentro de las regiones del sistema de reforzamiento,
también altera significativamente Ia actividad dopami-
nérgica si el consumo de azlcar es a largo plazo. Los
consumos crénicos de azlcar también perturban la
actividad de otros sistemas de neurotransmision en
regiones cerebrales, como la corteza insular y el nu-
cleo accumbens, necesarios durante la formacion de la
memoria, la toma de decisiones y el recuerdo a largo
plazo.

En este sentido, estudios en humanos han demos-
trado que las sefales corporales “internas” activan la
corteza insular, de manera fundamental durante la
toma de conciencia de los estados corporales asi como
con el grado de “conciencia” visceral. En particular, la

activacion de la insula se relaciona positivamente con
informes subjetivos de “deseo compulsivo” para consu-
mir drogas. Un interesante estudio, revel6 que adictos
a la nicotina, tras sufrir una lesion cerebral de Ia insulg,
dejaron de fumar facilmente porque habian perdido el
“deseo” de hacerlo, particularmente por no “sentir” el
malestar ocasionado por la abstinencia de fumar.

Por otra parte, nuestros resultados experimenta-
les en roedores, también ponen en la mira a la corteza
insular como una region esencial, no sélo para la inte-
gracion de la memoria gustativa y de los estados vis-
cerales aversivos, sino también para el procesamien-
to de los cambios subyacentes durante el consumo
compulsivo de alimentos apetitosos. Las evidencias
sefialan que el aprendizaje de sabores con alto valor
hedonico activa diferencialmente la corteza insular; por
ejemplo, el consumo croénico e ininterrumpido de azu-
cares, cambia la neuroquimica de la corteza y regiones
del sistema de recompensa. Estos cambios al parecer
estan directamente relacionados con la evidencia de
que el consumo crénico ocasiona un deterioro para
aprender eficazmente nuevas consecuencias, particu-
larmente aversivas, asociadas al sabor dulce.

En conjunto estos resultados podrian explicar por
qué el consumo excesivo de determinados alimentos,
que induce y mantiene la obesidad, sea una conducta
cronica que se convierte en un habito extraordinaria-
mente dificil de eliminar, a pesar de las consecuencias
adversas para la salud. Asimismo pueden empezar a
explicar por qué, durante la abstinencia a un determi-
nado alimento, se suele experimentar intensos senti-
mientos de malestar. Sin embargo, aln queda mucho
por explorar y poder entender de forma integrada las
jerarquias funcionales que controlan la sofisticada con-
ducta de alimentacion humana.

Vol. 5, nim. 4, agosto-septiembre de 2015
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Neuroendocrinologia
de la funcion ovdrica

Angélica Trujillo Hernandez
Laboratorio de Neuroendocrinologia®

CASISIEMPRE PENSAMOS EN EL SISTEMA

nervioso como regulador de conductas como la lectura, el suefio o
la memoria; sin embargo el papel regulador del sistema nervioso
esta en todos lados v la reproduccion no es la excepcion. La re-
produccion es uno de los eventos bioldgicos mas importantes, ya
que tiene como finalidad el mantenimiento vy la perpetuacion de
las especies, una intrincada red de eventos fisiolégicos y conduc-
tuales se desencadenan tanto en el macho como en la hembra de
los mamiferos para lograr este propésito. Un elemento clave en la
reproduccion es la capacidad de los ovarios para producir ovocitos
(células haploides necesarias para la fecundacion) y secretar hor-
monas esteroideas indispensables en la reproduccion.

En este articulo me interesa platicarles precisamente de los
ovarios y de su regulacion neuroendocrina. Los ovarios, como ya
mencioné, tienen dos funciones primordiales: liberacién de ovo-
citos viables y secrecion de hormonas esteroideas (estrogenos,
progesterona y en menor cantidad testosterona); de manera cla-
sica se dice que estas funciones estan reguladas a partir de se-
Aales endocrinas (neurohormonas u hormonas) provenientes del
eje hipotdlamo-hipofisario, es decir que tradicionalmente se ha
considerado la regulacion de la funcién ovarica como endocrina
tomando en cuenta la participacion del sistema nervioso central
exclusivamente via el sistema hipotalamo-hipdfisis.

Sin embargo, en la actualidad existen fuertes evidencias,
tanto anatémicas como funcionales, de que el ovario de los ma-
miferos esta influenciado directamente por factores neurales via
fibras nerviosas que hacen conexiones directas en la estructura
ovarica. Varias estructuras del sistema nervioso central, como el
hipatalamo, los nucleos del rafé, del vago y la amigdala, envian
informacién a neuronas que se encuentran en el ganglio celiaco-
mesentérico superior, y de ahi las fibras llegan al ovario.

También se ha mostrado que el ovario envia informacion neural
hacia el sistema nervioso central via el nervio vago. El ovario recibe
de manera general, inervacion simpatica, parasimpatica y sensorial.
La inervacion simpatica llega al ovario por medio del plexo ovarico

) Las fibras simpaticas
contienen como principal
marcador al neurotransmisor
noradrenalina y Ias
parasimpaticas a la acetilcolina.

*  Escuela de Biologfa, Benemérita Universidad Auténo-
ma de Puebla. Edificio 112 A Ciudad Universitaria. Av.
San Claudio y Boulevard Varsequillo s/n. C.P. 72570.
Correo-e: atrujilloh@hotmail.com
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y del nervio ovarico superior. Mientras que la inervacion
parasimpatica y sensorial provienen del nervio vago,
donde 85% de las fibras son de naturaleza sensorial.

Las fibras simpaticas contienen como principal
marcador al neurotransmisor noradrenalina y las pa-
rasimpaticas a la acetilcolina. En adicion a estos neu-
rotransmisores convencionales, en el ovario se han
detectado otros neurotransmisores en las terminales
nerviosas que llegan a la gbnada. Algunos de estos son
el péptido intestinal vasoactivo-vip, la sustancia P, vy el
acido gama amino butirico-cABa, o el péptido relaciona-
do con el gen de la calcitonina-cGre.

Varias estrategias experimentales se han utilizado
para tratar de dilucidar el papel de esta informacion
neural en la regulacion de las funciones del ovario, a
saber denervacion farmacolégica, denervacion quirdr-
gica, o bien estimulacion eléctrica de los nervios sim-
paticos. Dentro de los resultados mas contundentes
que evidencian la conexion entre el sistema nervioso
central y los ovarios fueron los obtenidos por Kawaka-
mi y colaboradores en el afo de 1981, quienes usaron
estimulacion eléctrica del hipotalamo ventromedial y
del area medio-basal en ratas hipofisectomizadas (sin
hip&fisis) y adrenalectomizadas (sin glandula suprarre-
nal), provocando la liberacién de progesterona y es-
tradiol una hora después de la estimulacion eléctrica.
Estos efectos se obtuvieron sin cambios en Ia libera-
cion de la hormona liberadora de las gonadotropinas-
GnRH, gonadotropinas o del flujo sanguineo ovarico,
dando lugar a la idea de un control neural directo de las
funciones esteroidogénicas del ovario.

En nuestro laboratorio hemos mostrado que el uso
de la denervacion farmacolégica es Util para aclarar el

Revista de la Vicerrectoria de Investigacion y Estudios de Posgrado

papel de la informacién neural sobre las funciones de
la gbnada. En la cobaya adulta la denervacion peri-
férica noradrenérgica, inducida por la administracion
de sulfato de guanetidina, resulta en una disminucion
significativa en las concentraciones de noradrenalina
ovarica, esta disminucion fue mas marcada en el ova-
rio izquierdo que en el derecho; y las concentraciones
plasmaticas de estrégenos y progesterona, el nimero
de foliculos y el diametro de los mismos fueron diferen-
tes dependiendo del dia del ciclo estral cuando se llevo
a cabo el tratamiento.

Otro farmaco que hemos utilizado es la capsai-
cina que es el elemento picante de los chiles, hemos
mostrado que su uso es una buena herramienta para
provocar una destruccion de los nervios sensoriales
que contienen como marcador a la sp. El tratamiento
con capsaicina en los dias del diestro en la rata adul-
ta, resulta en una disminucion en la tasa de animales
ovulantes, con cambios en las concentraciones plas-
maticas de estradiol y progesterona; y sin cambios en
el nimero de ovocitos liberados. Lo que muestra que
la informacién sensorial ovarica también tiene un papel
funcional en la esteroidogénesis.

En la actualidad podemos decir que la informacion
neural extrinseca del ovario de la rata (simpatica, sen-
sorial y parasimpatica) regula directamente la ovula-
cion y la esteroidogénesis, y la participacion de estas
vias neurales depende del dia y hora del ciclo estral en
el que se analice.

Otro aspecto interesante en este campo es el de
la dominancia folicular en las especies mono-ovulan-
tes, como es el caso de la mujer y la mona, el creci-
miento del foliculo dominante que contiene al ovocito



que sera ovulado en solo uno de los dos ovarios, in-
dependientemente de que ambos ovarios reciban las
mismas sefales endocrinas (gonadotropinas) a través
del flujo sanguineo.

Por otro lado, en especies poli-ovulantes se han
reportado diferencias en la capacidad ovulatoria de los
ovarios. En el murciélago Taphozous melanopogon me-
lanopogon los foliculos dominantes se desarrollan en el
ovario derecho y la ovulacion solo ocurre en ese lado.
En la rata, el ovario izquierdo libera un nimero mayor
de ovocitos que el ovario derecho, mientras que en la
ratona el ovario derecho produce mas ovocitos que el
ovario izquierdo. Hasta el momento no existe una ex-
plicacion sobre estas diferencias, y un modelo experi-
mental utilizado para intentar dar una explicacion a esta
asimetria entre los ovarios es la hemicastracion también
llamada ovariectomia unilateral. Ante esta intervencion
experimental el ovario remanente sufre un fenobmeno
compensatorio llamado hipertrofia compensadora. Este
fendmeno compensatorio ha sido explicado como un
desbalance entre la produccién de hormonas ovaricas
y por consiguiente un cambio en las sefiales provenien-
tes del eje hipotalamo-hipéfisis. En la actualidad se sabe
que en la rata, la inervacion extrinseca del ovario via el
nervio ovarico superior modula el establecimiento de la
hipertrofia ovarica compensadora y esto depende de la
etapa del ciclo estral durante la cual se secciona el ner-
vio y del ovario que queda remanente.

En colaboracion con la Dra. Leticia Morales de la
Unidad de Investigacion en Biologia de la Reproduc-
cién de la Facultad de Estudios Superiores Zaragoza
de la unam, hemos mostrado, usando como estrategia
experimental la ovariectomia unilateral, que en la rata
pre-pUuber ambos ovarios tienen la misma capacidad

Nuestros resultados y 10s
disponibles en Ia literatura
nos hacen posible proponer que las
funciones del ovario estarian finamente
reguladas por un sistema neural
sensorial-simpatico.

de secretar progesterona, sin embargo es el ovario
derecho el que tiene tiene una mayor capacidad para
secretar estradiol. Estos resultados pueden explicarse
debido a cambios en la informacion neural que surge
de las gonadas y que es llevada a centros superiores
del sistema nervioso lo que resulta en cambios en la
secrecion de sefiales endocrinas y neurales que llegan
a los ovarios.

Nuestros resultados y los disponibles en Ia litera-
tura hacen posible proponer que Ias funciones del ova-
rio estarian finamente reguladas por un sistema neu-
ral sensorial-simpatico. De tal manera que en la rata,
tanto la informacion aferente como eferente del ovario
participaria en la respuesta del 6rgano y por lo tanto en
la ovulacién vy la secrecién de hormonas.

En la mujer, patologias tales como el sindrome de
ovario poliquistico, la infertilidad, anovulacion, etc., no
deben ser vistas solo desde el campo de la endocrino-
logia, es necesario voltear a revisar la literatura que da
cuenta de la participacion de la inervacion periférica
sobre la regulacion de la ovulacion vy la esteroidogéne-
sis. Ya hay algunos avances al respecto, por ejemplo
en la rata, existen ya resultados que permiten plantear
que el sindrome de ovario poliquistico se produce en
respuesta a una mayor actividad de las fibras simpati-
cas que llegan al ovario via el nervio ovarico superior.
Es crucial ahora continuar con la investigacion en mo-
delos animales dado que aln hay muchas preguntas
sin responder, para poder llegar al punto de extrapolar
a la mujer, y esclarecer el papel que tiene esta inerva-
cion periférica en la fisiologia del ovario y en las pa-
tologias mencionadas para finalmente poder proponer
nuevos tratamientos o protocolos de prevencion, dar
nuevas respuestas para viejas preguntas.
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.Por qué
bostezamos?

EL BOSTEZO ES UNA CONDUCTA

innata, esto es, no es aprendida. El bostezo se caracte-
riza por una apertura amplia de la boca que se acom-
pafa de una inspiracion profunda (entrada de aire hacia
los pulmones), seguido de una expiracion breve (salida
de aire desde los pulmones) con una duracion aproxi-
mada de siete segundos. Este acto motor siempre se
ejecuta de la misma forma, por lo que se le denomina
estereotipado.

Es importante destacar que el bostezo se ha ob-
servado en todos los animales vertebrados. En el hu-

Dr. José Ramon Eguibar
Direccion General de Investigacion, viep-suap™

mano mediante estudios de ultrasonido, en mujeres
durante la gestacion se ha podido determinar que el
bostezo aparece desde la semana 26 de la gestacion,
y nos acompana a lo largo de nuestra vida. Lo que nos
lleva a preguntarnos équé funcion cumple esta conduc-
ta caracterizada por un acto motor simple?

Hasta los anos 80 del siglo pasado se habian ela-
borado muchas hipétesis del probable rol funcional del
bostezo. Asi se propuso que el bostezo incrementa Ia
vigilia, esto es, una reaccion de despertar en la corteza
cerebral, la porcién mas superficial de nuestro cerebro

* Contacto en: 4 Sur 303 Planta alta. C.P. 72000. Correo-e: jose.eguibar@correo.buap.mx
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Cabe mencionar que
otra teoria de la posible
funcion del bostezo, es la de
que esta conducta incrementa
el flujo sanguineo cerebral y
por lo tanto la oxigenacion
de este importante 6rgano,
de esto se desprende que

la falta relativa de oxigeno

en el cerebro seria un factor
desencadenante de nuestros
bostezos.

y caracteristica de los procesos de pensamiento com-
plejo que desarrolla nuestro cerebro. Sin embargo, a la
fecha no se ha podido mostrar convincentemente que
el bostezo incrementa la vigilia. Es claro que todos he-
mos sentido esta agradable sensacion de quitarse la
pereza después de un largo bostezo matutino, sobre
todo si se asocia con estiramiento de las extremidades
superiores, lo que es ademas placentero. Algo que ten-
dremos seguramente que investigar con herramientas
modernas, y ademas, si el bostezo es una de las estra-
tegias para estar despierto.

Cabe mencionar que otra teoria de la posible
funcion del bostezo, es la de que esta conducta in-
crementa el flujo sanguineo cerebral y por lo tanto
la oxigenacion de este importante dérgano, de esto
se desprende que la falta relativa de oxigeno en el
cerebro serfa un factor desencadenante de nuestros
bostezos. Sin embargo, el Dr. Provine en los Estados
Unidos de América probo¢ claramente que no son los
cambios medioambientales de la concentracion de
oxigeno o de bidxido de carbono, otro gas atmosfé-
rico importante, los responsables de incrementar la
frecuencia de bostezo. Esto lo logré a través de un
experimento en donde sujetos humanos eran some-
tidos a camaras selladas (hiperbaricas), en las cuales
se pueden modificar las concentraciones de estos ga-
ses en el aire; lo interesante es que no se produjeron
cambios significativos en la frecuencia de bostezo al
ser expuestos a diferentes concentraciones de oxige-

no o de bioxido de carbono. Esto es volvimos al pro-
blema original, ipara qué sirve esta conducta simple e
innata?, pero todavia idebe tener una funcion!

Un camino alterno puede ser el de observar los
cambios de la frecuencia de bostezo que se presentan
asociados a enfermedades de diversa indole. Por ejem-
plo, en las crisis de migrafia, antes de que se presente
el dolor de cabeza; en la denominada aura se presen-
tan rafagas de bostezos, sin que a la fecha hayamos
podido determinar cual es la causa. Es probable que
como la migrafia misma, se deba a cambios en el flujo
sanguineo cerebral que activen el grupo de neuronas
que genera este acto motor, el denominado centro ge-
nerador del bostezo. Pero parece ser que es mas que
la serotonina, una sustancia que comunica a las neuro-
nas (células cerebrales), la responsable de los fuertes
dolores de cabeza y que como sabemos la serotonina
es la que facilita el bostezo en las ratas de laborato-
rio. Debo decir que a través de muchos experimentos
realizados en animales de laboratorio, principalmente
ratas blancas, sabemos cuales substancias cerebrales
(neurotransmisores) son capaces de incrementar la
frecuencia de bostezo. Entonces sabemos que la acetil-
colina, la dopamina, la serotonina o algunas hormonas
comoa la oxitocina y la hormona adrenocorticotropa son
fuertes inductores de bostezo.

Pero seguimos sin saber cual es el factor que
desencadena al bostezo. Pues bien, una buena amiga fi-
sitloga asegura que el mejor estimulo para sus bostezos
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) sabemos que

en otras especies
animales, incluyendo
al hombre, cualquier
situacion que provoque
un poco de estrés
produce una alerta

es el hambre, sera entonces que la baja de la glucosa
0 los cambios de los lipidos en la sangre son los que
nos hacen bostezar. (Qué factor puede unir a estas dos
circunstancias tan dispares? Tendremos entonces que
escudrifar en qué otras circunstancias incrementa la
frecuencia de bostezo.

De hecho sabemos que en otras especies ani-
males, incluyendo al hombre, cualquier situacion que
provoqgue un poco de estrés produce una alerta. Como
cuando lanzamos un guijarro hacia un nido de gavio-
tas, después de que el animal explora el ambiente se
acicalara sus plumas, se relajara, tendra un bostezo o
mas, y seguramente unos minutos después se ador-
milara. Entonces puede ser el estrés el factor que pro-
duce al bostezo ¢algo tan indeterminado? Parece que
cualquier situacion que genere un poco de estrés como
puede ser un horario restringido de acceso a la comida
0 al agua lo que incrementan notablemente la frecuen-
cia de bostezo. De hecho se ha mostrado en el humano
que situaciones que generan estrés como ser el proxi-
mo en la fila para donar sangre o bien saber que es uno
el que sigue en un examen de una materia demandan-
te con presentacion oral o ser el presentador en una
ponencia dentro de un congreso son situaciones que
incrementan la frecuencia del bostezo. Y la pregunta
obvia serfa entonces ¢qué beneficio obtiene el animal
después de bostezar? Bueno, algo claro es que podria
Ser un mecanismo que ayude a relajarse después de
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ser expuesto al estresor (agente que le produjo ten-
sion fisica o emocional). Un problema para un disefio
adecuado de los experimentos es que la frecuencia de
bostezo es muy baja y esto dificulta enormemente su
observacion y por eso no tenemos una idea clara de
que lo produce hasta la fecha.

En el laboratorio contamos con un grupo de ratas
seleccionadas en base a su frecuencia espontanea de
bostezo proveniente de ratas albinas de la cepa Spra-
gue-Dawley. De tal forma que en vez de tener un par
de bostezo/hora, como sucede en la que denominamos
sublinea de ratas de bajo bostezo (LY, de sus siglas en
inglés); tenemos una sublinea que es capaz de boste-
zar veinte veces/hora en promedio, las denominadas
de alto bostezo HY (de sus siglas en inglés). Estos ani-
males nos han permitido mostrar que, en circunstan-
Cias que generan un estrés no intenso, son capaces
de incrementar de manera considerable su frecuencia
de bostezo. Asi sabemos ahora gracias a las ratas Hy
que la transicion del dia hacia la noche incrementa la
frecuencia de bostezo y que la disposicion de alimento
por tan solo dos horas por dia de alimento produce un
incremento de bostezo.

De hecho las ratas vy ademas de bostezar son
altamente susceptibles a los estresores y muestran
una conducta que las caracteriza como ansiosas en
pruebas estandarizadas en psicobiologia. Asi hemos
observado que las ratas Hy muestran congelamiento



(no movimiento) con mayor frecuencia que las v ante
situaciones novedosas. Este hallazgo es importante por-
que los trastornos de ansiedad son patologias del cerebro
que van en incremento, ya que la vida moderna citadina
nos impone condiciones que nos han llevado a estar en
un estrés constante. Un gran problema en el tratamiento
de los trastornos de ansiedad es que el arsenal terapéuti-
co es limitado y se requiere de investigacion en animales
susceptibles para el disefio y puesta a prueba de nuevos
farmacos. Las ratas Hy son una herramienta para lograr
estos objetivos y ya hemos probado sus respuestas a una
benzodiacepina clasica, el diazepam. Los resultados son
alentadores ya que las ratas Hy tratadas con este farmaco
mejoran su desempeno y disminuye su ansiedad, lo que
ofrece un futuro promisorio para estudiar otros farmacos
que mitiguen la ansiedad. Entonces es pertinente decir
éque el bostezo es un signo conspicuo de un estado de
estrés fisico o emocional? Parece ser el caso y esto nos ha
llevado a evaluar por qué las ratas Hy son tan susceptibles
al estrés. Parece ser un factor importante el tipo de cui-
dado materno que las madres Hy proveen a sus crias, se
sabe ahora que el cuidado materno es capaz de modificar
el acido desoxirribonucleico (AbN) ya que los crios son sus-
ceptibles en los primeros dias de vida postnatal, esto es
las primeras dos semanas. Esto es a lo que se denomina
epigenética y es un campo de investigacion importante ya
que ejerce cambios en coOmo y en qué momento se expre-
san nuestros genes y en animales neoténicos (que nacen
poco desarrollados como los humanos), es un factor el
cuidado que se provee a los hijos para que se modifique
adecuadamente el AbN para adecuarnos a las demandas
medio ambientales.

Quisiera mencionar por Ultimo que existe un grupo
de nifios en Hungria que fueron quitados de sus padres y
criados en guarderifas durante la época del dictador Ceau-
cescu. Estos nifios, ahora adultos jovenes tienen patro-
nes de conducta alterados con una tasa de trastornos de
ansiedad y depresion mayor. Quizas las ratas Hy sean un
modelo de aquellos nifios y de los muchos que no reciben
una crianza adecuada ya que esto tendra un efecto en la
edad adulta.

Parcialmente financiado por los proyectos viep-BUAP/
Salud 2015, PROFOCIE 2015 y CONACYT 243247 and
243333 a favor de JRec y Mccs respectivamente.
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problema de salud publica

Dra. Ma. del Carmen Cortés
Instituto de Fisiologia, Buar”

S | rea | IZEJ ra m OS una encuesta, sobre el conocimiento

de los trastornos del suefo en la poblacion seguramente el trastorno mas
conocido y el que la mayoria de las personas ha padecido es el insomnio.
Pero les puedo mencionar que segln la Clasificacion Internacional de los
Trastornos del Sueno se pueden identificar mas de 80 trastornos del suefio
gue se pueden clasificar en cuatro grandes grupos: 1. Los problemas para
conciliar el sueno y permanecer dormido; 2. Los problemas para perma-
necer despierto, a los que se les denomina somnolencia diurna excesiva;
3. Los problemas para mantener el ritmo del suefio v la vigilia que se aso-
cia con la dificultad de mantener un horario regular de trabajo y descanso
y 4. Las conductas inusuales durante el suefo, como son los terrores noc-
turnos o el caminar dormido denominado sonambulismo.




La Fundacion Nacional del Suefio de los Estados Uni-
dos de América estima que existen cuarenta millones
de estadounidenses que sufren de trastornos cronicos
del suefio y otros, entre veinte a treinta millones, que
tienen problemas intermitentes del suefio. Por otra
parte, la Administracion Nacional de Seguridad del
Trafico de los EE. UU., calcula que los conductores
somnolientos causan al menos 100 000 accidentes
cada afo, considerando entre otros gastos que los pro-
blemas del suefio impactan el presupuesto en mas de
cien mil millones de délares por afo en la pérdida de
productividad, ausentismo laboral o jubilaciones, ade-
mas de los gastos médicos por discapacidad y dafos
a la propiedad.

De los trastornos del suefio me abocaré al insom-
nio. Este trastorno se define por la Academia Ame-
ricana de Medicina del Suefio como aquella persona
que presenta alguna de las siguientes situaciones: 1.
Persistente dificultad para iniciar el suefio, 2. Dificul-
tad para mantenerse dormido, 3. Despertar antes del
horario regular, 4. Quejas de no dormir lo suficiente o
de sentir que el suefio no es reparador, 5. Presentar
fatiga, cansancio, problemas de memoria, dificultades
cognitivas, irritabilidad y labilidad emocional como
consecuencia de haber dormido inadecuadamente.

En muchas ocasiones nos preguntamos si hemaos
dormido lo suficiente, y nos preocupa que los adoles-
centes pasen muchas horas dormidos, o que las per-
sonas mayores tengan siestas frecuentes. Lo que sa-
bemos a la fecha es que la cantidad de horas de suefio
necesarias depende de la edad. Asi por ejemplo, los
recien nacidos duermen alrededor de doce horas al dia
debido a que su sistema nervioso esta en desarrollo
y requiere de procesos de maduracion y el suefio es
fundamental para que estos procesos sean los adecua-
dos. A los cinco anos los nifos deben dormirse en pro-

medio diez horas, los adolescentes aproximadamente
nueve horas y los adultos entre siete y ocho horas.
Sin embargo, la cantidad de suefio varia de persona
a persona; algunas necesitan ocho o nueve horas por
noche para funcionar con normalidad, mientras que
para otros con seis son suficientes para mantenerse
en vigilia y activos. De tal manera que dormir poco no
implica que padezcamos de insomnio.

El insomnio se puede considerar agudo cuando
es breve y ocurre debido a circunstancias de la vida
comao presentar un examen o la muerte de algin ser
querido. Por el contrario, se considera que el insomnio
es cronico cuando la falta de suefio se presenta en al
menos tres noches por semana y tiene una duracion
de al menos tres meses.

Lo que debemos considerar es que el insomnio es
un signo importante que se manifiesta en nuestro orga-
nismo de que no esta en buenas condiciones de salud, y
que se puede asociar a otro tipo de enfermedades. Aho-
ra sabemos que muchos de los que padecen insomnio
también presentan trastornos de ansiedad, depresion,
obesidad, diabetes, sindrome metabolico por alteracio-
nes en los niveles en la sangre de azlcar o grasas como
el colesterol, y alteraciones cardiovasculares.

En cuanto a las causas que ocasionan el insomnio
se pueden mencionar algunas externas que pueden ser
controladas y atendidas como por ejemplo, cambios en
el medio ambiente, muchas veces la almohada o el ruido
son suficientes para madificar el patron de suefo. Otro
factor es el tener habitos poco saludables como consu-
mir alcohol o tomar bebidas con cafeina (café, bebidas
de cola, bebidas energizantes, etc.) poco tiempo antes
de dormir; en otras ocasiones, el trabajo por turnos hace
que no podamos conciliar el suefio cuando nos permiten
dormir y, por Gltimo, considerar que algunos medica-
mentos pueden interferir en nuestro ciclo sueno-vigilia.
) En cuanto a las causas que

ocasionan el insomnio se pueden
mencionar algunas externas que pueden
ser controladas y atendidas como por
plo, cambios en el medio ambiente,

muchas veces la almohada o el ruido son
ntes para modificar el patron de




Por otra parte, dentro de las causas internas que ocasionan el
insomnio hay evidencia de que pueden estar involucrados tres fac-
tores principalmente: el primero, seria el estrés; el segundo, cambios
en las sustancias que tienen funciones sobre el sistema inmune, como
cuando tenemos fiebre, que produce entre otras cosas mucho suefio.
El tercero, alteraciones en el ritmo de liberacién de melatonina, una
sustancia inductora de suefo que se produce normalmente durante la
penumbra al meterse el sol por la glandula pineal que esta en la parte
media del cerebro y recibe informacion de la cantidad de luz solar.

En el primer caso, el estrés ocasiona que se hiperactive el sis-
tema simpatico, este sistema se encarga de acelerar la funcion del
organismo y nos prepara para la accion de la lucha o Ia huida, de
tal manera se ha propuesto que en las personas insomnes se incre-
menta en el cerebro la cantidad de catecolaminas, sustancias que
nos mantienen alertas, se incrementa la temperatura corporal, se
incrementa la tasa metabolica, la frecuencia cardiaca y la actividad
del cerebro estd en un estado de alerta continua. Todos estos signos
en el sujeto insomne se presentan cuando la persona intenta dormir,
de forma tal que hace esta conducta imposible de consolidar.

El segundo punto serfa la activacion del sistema inmunitario
cuando el sistema no necesita de esas defensas. Se ha demostrado
que existen ciclos en los cuales durante el suefo, las prostaglandi-
nas, que son mediadoras de procesos inflamatorios aumentan y el
cortisol que se libera en respuesta al estrés y las hormonas tiroi-
deas, encargadas de regular el metabolismo, disminuyen. También
se ha comprobado que las citocinas proinflamatorias (sustancias
fundamentales para los procesos inflamatorios) se elevan durante
el suefo mientras que, por el contrario, las antiinflamatorias dismi-
nuyen. Este sistema altamente orquestado estaria alterado en los
sujetos con insomnio.

Por Ultimo, se propone que la liberacion de la melatonina, sustan-
cia esencial para la induccion del suefio, y que se produce en nuestro
cerebro exclusivamente durante la fase oscura de nuestro ciclo sue-
fAo-vigilia, estarfa disminuida su liberacion en los sujetos con insomnio.

Si bien, como mencionamos existen factores neurobiologicos
que ocasionan el insomnio, también debemos considerar que en
muchos casos ese trastorno mejora considerablemente adoptando
una rutina de suefo. Las personas con insomnio deben evitar en la
tarde tomar alimentos estimulantes como el café, té negro, té verde,
chocolate. Evitar hacer ejercicio por la tarde-noche, acostarse a la
misma hora y no tomar siestas durante el dia. En todos los casos
acudir con un experto del area de la salud para tener un mejor diag-
nostico vy si el caso lo amerita asistir a una clinica del suefio para su
tratamiento. Por Gltimo, recuerden que seguir los lineamientos de la
higiene del suefio es vital para que todos tengamos un buen dormir.

Parcialmente financiado por los proyectos vier-BUAP/Salud
2015, PROFOCIE 2015 y CONACYT 243247 vy 243333 a favor de
JREC Y MCCS respectivamente.
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)) Por dltimo, se propone
que la liberacion de la
melatonina, sustancia esencial
para la induccion del sueno,

y que se produce en nuestro
cerebro exclusivamente durante
la fase oscura de nuestro ciclo
sueno-vigilia, estaria disminuida
su liberacion en los sujetos con
Insomnio.



Estrés

UNA HISTORIA MILLONARIA

Maria Eugenia Garcés Alvarez y Lenin Pavon Romero
Instituto Nacional de Psiquiatria*

Depresion mayor

La Organizacion Mundial de la Salud considera que la
depresion mayor (DM) es un problema de salud publi-
ca a nivel global. Actualmente este padecimiento afec-
ta @ mas de 250 millones de personas y 300 millones
mas estan en posibilidad de desarrollarla; en nuestro
pais se sabe que afecta a 12% de la poblacion. Si bien
se reconoce que este padecimiento se manifiesta por
la incapacidad de experimentar placer, existen otros
signos clinicos, todos ellos descritos en el psm-v (por
sus siglas en inglés, Manual Diagnéstico y Estadistico
para los Trastornos Mentales); el diagnéstico confirma-
torio debe realizarlo un médico especialista.

La oM es un padecimiento multifactorial, es decir,
esta asociada a multiples factores que pueden ser bio-
l6gicos, psicologicos y sociales. Los factores bioldgicos
mas reconocidos son: a) alteraciones en el sistema
serotoninérgico: se observan bajos niveles de seroto-
nina (5-HT) en circulacién, un nimero disminuido del
transportador de serotonina (SerT) y receptores de 5-
HT funcionalmente deficientes; b) hiperactividad del eje
hipotalamo-hipofisis-adrenales (Hpa), lo que ocasiona
una elevacion en los niveles de cortisol circulante; c)
alteraciones en la respuesta del sistema inmunologico,
lo que hace a estos individuos muy susceptibles a de-
sarrollar diversas enfermedades. Bajo este panorama,

*  Correspondence should be addressed to Department of Psychoimmunology, National Institute of Psychiatry, “Ramén de la Fuente”, Calzada México-
Xochimilco 101, Colonia San Lorenzo Huipulco, Tlalpan, 14370 Mexico City, Tel + (52) 55 41605082, Fax + (52) 55 56759980
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el paciente con bm presenta alteraciones funcionales a nivel de los
sistemas nervioso, endocrino e inmunologico.

Actualmente el tratamiento farmacologico mas utilizado es el
uso de los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (IsRrs),
su funcion farmacologica consiste en bloguear al Sert y con ello au-
mentar los niveles de serotonina que a lo largo del tiempo contribuye
a la remision del cuadro clinico. De acuerdo con la owms, el tratamiento
farmacologico para la bm debe administrarse al menos por un afo, sin
embargo la tasa de recaida al termino del mismo es muy elevada y el
costo para una localidad como la Ciudad de México es de alrededor
de 186 millones de pesos diarios.

Interacciones neuroendocrinoinmunolégicas y estrés

Hay una comunicacion constante entre los sistemas nervioso, endo-
crino e inmunolégico, denominada "interacciones neuroendocrinoin-
munolégicas” (Nel), esta dada por los mediadores solubles y recepto-
res constitutivos de las células de estos sistemas; esto significa que
las variaciones en alguno de ellos repercute en los dos restantes. Esta
comunicacion modula varios procesos fisiolégicos, el mas importante
es la respuesta ante el estreés.

El estrés es un proceso de adaptacion y se refiere a la respues-
ta que se establece en nuestro organismo ante la presencia de esti-
mulos tensionantes del entorno; dichos estimulos pueden ser fisicos
(bacterias, hongos, parasitos, virus y lesiones) y psicologicos (proble-
mas laborales y econémicos, pérdidas de seres queridos, violencia in-
trafamiliar, etc.). Sin importar su origen, nuestro organismo solo tiene
una respuesta fisiologica ante el estrés e involucra la participacion de
los tres sistemas referidos. No todo con lo que interactuamos induce
una respuesta de estrés, de hecho todo aquello para lo que tenemos
capacitacion, entrenamiento y experiencias previas exitosas se con-
sidera como nuestra carga alostatica y no induce respuesta de estrés.

La presencia de un estimulo tensionante, agudo o cronico, oca-
siona que nuestro organismo libere citocinas proinflamatorias como
la IL-1B, TNF-a e IL-6, mismas que al alcanzar una concentracion
10 nM, estimulan en cuatro milisegundos al sistema nervioso central
induciendo cuatro respuestas simultaneas: una respuesta neuroinmu-
ne, en la que se liberan mas citocinas directamente en el sistema ner-
vioso central; una repuesta neuroquimica, mediada por neurotrans-
misores; una respuesta conductual y una respuesta neuroendocrina
que conlleva a la activacion del eje HPA y que culmina con la secrecion
de glucocorticoides como el cortisol.

Si bien el objetivo de las INEI es mantener la funcionalidad de
nuestro organismo ante la presencia de estimulos estresantes, esta
respuesta tiene una capacidad definida y si es llevada al limite, ter-
mina por desregularse, favoreciendo el establecimiento de cuadros
clinicos como la bm en pacientes susceptibles, o bien de fenémenos
alérgicos, autoinmunes, tumorales, entre otros.
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El estrés es un proceso
de adaptacion y se
refiere a la respuesta que
se establece en nuestro
organismo ante la presencia
de estimulos tensionantes del
entorno



Cambios moleculares inducidos por el
tratamiento farmacolégico con isrs

El estudio de Ias INEI' ha contribuido a entender mas efi-
cientemente los fendbmenos bioldgicos que subyacen
al cuadro clinico de la om pues se han podido describir
algunas de las modificaciones moleculares que se pre-
sentan a lo largo del tratamiento farmacologico.

El grupo que encabezo en el Instituto Nacional de
Psiquiatria ha descrito en varias publicaciones especia-
lizadas, que antes del inicio del tratamiento farmacolo-
gico el paciente deprimido presenta una disminucion en
los niveles circulatorios de serotonina, altos niveles de
cortisol y un perfil de citocinas predominantemente an-
tiinflamatorio, lo que evidencia una desregulacion de las
INEl. Una vez que se inicia el tratamiento farmacologico
con Isks, el bloqueo del serT induce un aumento en los
niveles de 5- HT, que es un importante inmunoestimu-
lante, lo que modifica el perfil de citocinas en circulacion
haciéndolo mas parecido al que presenta un individuo
sano; no obstante y a pesar del consumo de Isrs los ni-
veles de cortisol no se modifican; los cambios positivos
en los pacientes solo se presentan durante las primeras
20 semanas del tratamiento farmacologico.

Nuestras investigaciones muestran que alrededor
de la semana 20 del tratamiento con Isrs, el nUmero de
copias del mensaje genético que caodifica para el recep-
tor de serotonina disminuye, lo que podria estar aso-
ciado a la disminucion de la eficiencia del tratamiento;
se observo que después de la semana 20 y hasta la
semana 52 los pacientes presentaron una regresion a
su condicion inicial en los parametros inmunologicos y
los niveles de cortisol solo disminuyeron en 30% com-
parados con los niveles iniciales. Estos hallazgos en

su conjunto apoyan la propuesta de varios grupos de
investigacion alrededor del mundo, que el tratamiento
debe continuarse mas alla de las 52 semanas propues-
tas por la oms.

El uso de inmunomoduladores en la bm

Al identificarse que el paciente con diagnostico de pm
presenta una desregulacion de las INE y que el trata-
miento con IsrRs es incapaz de restaurar estos para-
metros moleculares de forma eficiente; nuestro grupo
implement6 un tratamiento combinado de Isrs + in-
munomodulador y encontré que en comparacion con
aquellos pacientes tratados solamente con Isrs, los
pacientes con el tratamiento combinado logran una
disminucion de 52% en los niveles de cortisol desde
la semana 20 y que el perfil de citocinas en circulacion
alcanza parametros similares a los identificados en los
voluntarios sanos en la semana 36, llegando a la se-
mana 52 del tratamiento en condiciones moleculares
mas cercanas a las fisiolégicas que las presentadas al
inicio del tratamiento, lo que repercute en una mejoria
clinica.

Perspectivas

Si bien los resultados hasta el momento son alenta-
dores, la complejidad que subyace al estudio de las
interacciones neuroendocrino inmunologicas y su
aplicacién clinica, presentan un campo basto para el
desarrollo profesional de jovenes investigadores es-
pecializados en diversas areas del conocimiento entre
los que destacan la inmunologia, endocrinologia vy las
neurociencias. El Unico requisito indispensable es tener
una vision integrativa.
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La produccion cientifica
del Dr. René Drucker es
abundante, ha publicado mas
de 220 trabajos en revistas
internacionales indexadas y
arbitradas, sus trabajos han
sido citados en mas de tres mil
ocasiones.

Semblanza
curricular

El Dr. René Drucker Colin nacié en la Ciudad de México. Realizd
sus estudios de licenciatura en la Facultad de Psicologia de la Uni-
versidad Nacional Auténoma de México. La Maestria en Ciencias
en la Universidad del Norte de lllinois en los Estados Unidos de
Norte América, estudios que concluye en 1964. Al término de sus
estudios de posgrado, regresé a México a trabajar con el Dr. Radl
Hernandez-Peon, a quien considera su principal maestro en el Ins-
tituto de Investigaciones Cerebrales, A.C.

El Dr. Drucker Colin inici6 sus estudios sobre neurofisiologia
del suefio, campo de estudio del cerebro, que han guiado su desa-
rrollo como cientifico hasta la fecha.

Debido a la muerte prematura del Dr. Hernandez- Peon, en
1968 acepta una plaza como Asistente de Investigacion en el De-
partamento de Fisiologia en la escuela de medicina en Saskat-
chewan, Canada, lugar en el que obtiene el grado de Doctor en
Fisiologia en junio de 1971. Posteriormente regresa a México don-
de es contratado como investigador asociado al Instituto Miles de
Terapéutica Experimental y como profesor de asignatura en la Fa-
cultad de Psicologia de la unam, donde ademas fungié como Jefe
del Departamento de Psicobiologia de 1972 a 1973.

En 1973 realiza una estadia como profesor visitante al de-
partamento de Psicobiologia de la Universidad de California, en
Irvine, Estados Unidos. Tras una invitacion del Dr. Ricardo Tapia se
incorpora al Departamento de Biologia Experimental en el Instituto
de Biologia de la unam en 1974,

Spinor @

Biogralia

El Dr. René Drucker Colin es un investi-
gador mexicano dedicado al area de la
neurociencia. Ha trabajado en diversas
lineas de investigacion tales como la
neuroquimica, la enfermedad de Parkin-
son, la narcolepsia y diversos trastornos
del sueno. Ha publicado mas de 400
articulos de investigacion y divulgacion.
Estudid la licenciatura en Psicologia en
la Universidad Nacional Auténoma de
México y en 1964 concluy6 la Maestria
en Psicofisiologia en el departamento de
Psicologia Universidad de lllinois. Mas
tarde regres6 México, donde trabajo
junto al Dr. Raul Hernandez- Peon, en el
Instituto de Investigaciones Cerebrales.
Entre las distinciones y reconaci-
mientos que ha recibido estan: Profesor
Nacional Emérito del Sistema Nacional
de Investigadores; Presidente de la Aca-
demia Mexicana de las Ciencias, y Ase-
sor de Ciencia y Tecnologia de Educacion
Superior para el Gobierno del Distrito Fe-
deral; Beca Guggenheim otorgada por
la John Simon Guggenheim Memorial
Foundation en el ano de 1980, el premio
Nacional de Ciencias y Artes, el premio

“Miguel Otero” de la Secretaria de Salud,

el premio Nacional de Periodismo “José
Pages Llergo 2005” y en el mismo ano
obtuvo el reconacimiento “El Potosi” por
el ipicyt. Otro mas que se suma a la lista
es el premio “Dr. Maximiliano Ruiz Cas-
taneda” entregado por la Academia Na-
cional de Medicina, otros dos importan-
tes reconocimientos son el otorgado por
el Club de Periodistas de México, A.C.y
otro por el Consejo Ciudadano, asi como
el premio “Kalinga para la Divulgacion
de la Ciencia”, por parte de la Unesco.
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En 1979 éste Departamento se transforma en el Centro de
Investigaciones de Fisiologia Celular siendo actualmente el Institu-
to de Fisiologia Celular, donde esta adscrito como Investigador de
Carrera Titular “C” hasta julio de 2005, fecha en la que es nombra-
do como Investigador Emérito de la unam.

La produccion cientifica del Dr. René Drucker es abundante,
ha publicado mas de 220 trabajos en revistas internacionales in-
dexadas y arbitradas, sus trabajos han sido citados en mas de tres
mil ocasiones.

A principios de los 90, el Dr. Drucker fue pionero a nivel mun-
dial en aplicar las técnicas de inmuno psitoquimica de la proteina
c-Fos como una herramienta para estudiar la actividad del cerebro
durante el suefio. Con esta técnica se ha podido establecer, cuales
grupos neuronales se activan en el sistema nervioso central du-
rante el sueno, y determinar que lo que sofiamos depende de la
actividad que desarrollamos durante la vigilia.

En cuanto a su labor como formador de recursos humanos, el
Dr. Drucker ha dirigido alrededor de 60 tesis entre ellas de licencia-
tura, maestria y doctorado asi como una larga lista de publicaciones
cientificas, cabe mencionar su destacada participacion en el mundo
periodistico y de divulgacion, donde ha registrado su conocimiento
y experiencia por medio de una infinidad de articulos.

El Dr. Drucker Colin es, ademas, un cientifico comprometido
con los problemas que enfrenta la educacion superior en las uni-
versidades publicas del pais, y es uno de los pocos que ha tendido
“puentes” entre la uNamM Y las universidades de los estados para
favorecer su desarrollo cientifico.

Revista de la Vicerrectoria de Investigacion y Estudios de Posgrado

Tras el fallecimiento del Dr. Hernandez-
Pedn, aceptod el cargo de investigador
asistente en el Departamento de Fisio-
logia de la Universidad de Saskatchewan
en Canada, donde obtuvo el grado de
Doctor en Fisiologia en junio de 1971.
Regresd a México ese afio para traba-
jar en el Instituto Miles de Terapéutica
Experimental, ademas de impartir clase
en la Facultad de Psicologia de la unam
y trabajar como Jefe del Departamen-
to de Psicobiologia de 1972 a 1973. En
1973 realiza una estadia en el departa-
mento de Psicobiologia de la Universidad
de California. Tras una invitacion del Dr.
Ricardo Tapia se incorpora al Departa-
mento de Biologia Experimental en el
Instituto de Biologia de la unam, en 1974.
Desde 1981 hasta 1999 realiza estan-
cias en el Brain Research Institute, de Ia
Universidad de California, la Universidad
de Von Humboldt de Berlin y el Centre
Nationale de la Recherche Cientifique de
Paris.



Dentro de la maxima casa de estudios ha tenido diversos car-
gos, ha sido Secretario Académico del Centro de Investigaciones
en Fisiologia Celular, Jefe del Departamento de Neurociencias,
Jefe del Departamento de Fisiologia de la Facultad de Medicina y
Coordinador de Investigacion Cientifica. Fue Director General de
Divulgacion de la Ciencia. Actualmente es titular de la Secretaria
de Ciencia, Tecnologia e Innovacion del Distrito Federal a partir del
29 de enero del 2013.

Entre las distinciones que ha recibido en reconocimiento a sus
logros y esfuerzos estan: profesor Nacional Emérito del Sistema Na-
cional de Investigadores; presidente de la Academia Mexicana de
las Ciencias, y asesor de Ciencia y Tecnologia de Educacién Superior
para el Gobierno del Distrito Federal; Beca Guggenheim en el afio de
1980, el premio Nacional de Ciencias y Artes, otro mas fue el que
otorga la unam en Investigacion Cientifica, y el premio Fundacion
Mexicana para la Salud “Miguel Otero”, el cual es otorgado al Mé-
rito en Investigacion Cientifica por la Secretaria de Salud, también
recibi6 el premio que igualmente concede la Secretaria de Salud a
la Excelencia Médica, esto en el 2000.

El premio Nacional de Periodismo “José Pagés Llergo 2005”
se le concedid en el mismo afo. Este premio también es conocido
como “Periodismo Universitario”. En el mismao afio obtuvo el re-
conocimiento por el Instituto Potosino de Investigacion Cientifica y
Tecnolégica, (ipicyT) “El Potosi”. Otro mas que se suma a la lista es
el premio “Dr. Maximiliano Ruiz Castafieda” entregado por el area
de Investigacién Basica por la Academia Nacional de Medicina,
otros dos importantes reconocimientos son el otorgado por el Club

También ha tenido diversos cargos dentro
de la unaAm, tales como Secretario Aca-
démico del Centro de Investigaciones en
Fisiologia Celular, Jefe del Departamento
de Neurociencias, Jefe del Departamento
de Fisiologia de la Facultad de Medicina y
Coordinador de la Investigacion Cientifica,
asi como Director General de Divulgacion
de la Ciencia. Desde 2013 se desempena
como titular de la Secretaria de Ciencia,
Tecnologia e Innovacion del Distrito Federal.

El Dr. Drucker Colin ha realizado in-
vestigacion respecto al tratamiento quirar-
gico (en particular, enfocado a trasplantes
de tejido) de la enfermedad de Parkinson,
asi como la aplicacion de campos magne-
ticos para estimular a las células neurona-
les y el efecto de ciertas hormonas sobre
su crecimiento. Por otra parte, realiza una
constante investigacion sobre la quimica
cerebral y los efectos adversos de la pri-
vacion del sueno (bajo esta linea, promo-
vio la fundacion de la Clinica de Trastornos
del Suefo en 1998 como una unidad de Ia
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de Periodistas de México, A. C. y otro por el Consejo Ciudadano,
el premio Kalinga, por parte de la Unesco por popularizacion de
la ciencia.

Durante su trayectoria el Dr. René Drucker Colin ha recibido
diversos premios, medallas y condecoraciones como la “Orden
Andrés Bello, Clase Banda de Honor” del Gobierno de la Republica
de Venezuela, el reconocimiento especial de la International Be-
havioral Neuroscience Society USA, por su desempeno y logros
cientificos. Otro resultado de su gran esfuerzo fue el premio que
emite el Consejo Cultural Mundial por trayectoria cientifica a favor
de México, una medalla al mérito ciudadano en Ciencias y Artes le
fue otorgada en el aflo 2006 por parte de la Asamblea Legislativa
del Distrito Federal. Por parte por el Instituto de Ciencias Juridicas
de la unaMm le fue concedida la Presea Tepantlato al Mérito Univer-
sitario. por el Instituto de Ciencias Juridicas de la Universidad. En
el afio 2004 y 2006 fue honrado con el otorgamiento del Doctorado
Honoaris Causa por la Universidad Autbnoma Metropolitana y otro
por la Benemérita Universidad Autonoma de Puebla.

Cabe mencionar que el Dr. Drucker Colin ha manifestado su
compromiso a favor de la ciencia mexicana, destacando la necesi-
dad de invertir en el rubro de ciencia y tecnologia como lo han hecho
paises en Latinoamérica que han logrado despuntar en esta materia.

Adicionalmente, su sello distintivo es su alta responsabilidad
social e interés por los grandes problemas nacionales que lo han
llevado a desarrollar actividades como columnista y como un ac-
tivo politico cientifico. Dentro de este mismo tenor debemos des-
tacar la importancia que el Dr. Drucker ha tenido como divulgador
de la ciencia y la tecnologia, ya que desde hace quince anos ha
desarrollado programas sobre ciencia en radio y television con sus
“Dosis de Ciencia”.

Revista de la Vicerrectoria de Investigacion y Estudios de Posgrado

UNAM dentro del Hospital General de Méxi-
co). Recientemente ha publicado estudios
sobre la funcion olfatoria y el efecto del
manganeso en la misma y una de sus in-
vestigaciones mas interesantes atribuye a
la nicotina propiedades terapéuticas para
el tratamiento de la depresion y el Parkin-
son. Actualmente continGa trabajando en
el Instituto de Fisiologia Celular de la unawm,
donde continta como investigador emérito
realizando labores cientificas y de divulga-
cion de la ciencia.



Entrevista al Dr.

Jestis Angel Ferndndez

Tresguerres Herndndez

En platica con Jesus Angel Fernandez-Tresguerres,
director del Departamento de Fisiologia de la Facultad de Me-
dicina de la Universidad Complutense de Madrid y miembro
de ntmero de la Real Academia Nacional de Medicina; a quien
su prestigiosa labor de investigacion le ha llevado a recibir los
premios de la Fundacion “Marquesa de Pelayo” (1974), “Mara-
Aon” (1983), “UpJohn” (1985), “Hoechst” (1988), “Serono” (1989)
y “Lilly” (1995) por su trayectoria cientifica en endocrinologia vy
fisiologia, entre otros. En los Ultimos 15 afos se ha dedicado a
investigar el papel de las hormonas en el proceso de envejeci-
miento. Ha escrito 18 libros entre los que destacan 4 ediciones
de Fisiologia humana, libro de texto de muchas facultades de
medicina en Latinoamérica y un Tratado de Endocrinologia Basi-
ca y Clinica. Tiene mas de 200 publicaciones en revistas interna-
cionales, arbitradas e indexadas.

El Dr. Tresguerres visitd la Benemérita Universidad Auténo-
ma de Puebla en el marco de la Escuela Complutense Latinoame-
ricana que ofrecio junto con su colega el Dr. Sergio Paredes y dos
investigadores de nuestra universidad, los doctores José Ramon
Eguibar y Ma. del Carmen Cortés, el curso denominado: Medicina
Antienvejecimiento: Aspectos basicos, clinicos y cronobiologicos.

Dr. Tresguerres éde donde es originario?

Soy originario de la ciudad de Lugo en el noroeste de Espana, en
la comunidad Autbnoma de Galicia. Naci ahi porque mi padre que
era militar estaba asignado temporalmente a esa ciudad. Ahi vivi
cuatro afios y después me fui a radicar a Madrid. También vivi tres
afios en Hamburgo becado por la Fundacion “Juan March” para
ampliar estudios de1974 a 1976 y posteriormente en 1979, y aun-
que he vivido y visitado muchas partes del mundo, la ciudad que
me agrada es Madrid y actualmente es donde radico.

éQueé fue lo que lo llevé a estudiar medicina?

En realidad no recuerdo una razén en especial, en cuanto a in-
fluencia familiar tampoco puesto que la mayoria los miembros de
mi familia estudiaron Derecho. De alguna manera surgio la voca-

En los Ultimos 15 anos se
))ha dedicado a investigar
el papel de las hormonas en
el proceso de envejecimiento.
Ha escrito 18 libros entre los
que destacan 4 ediciones de
Fisiologia humana, libro de
texto de muchas facultades de
medicina en Latinoamérica y

un Tratado de Endocrinologia
Basica y Clinica.
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cion y desde muy temprano comencé a decir que queria ser mé-
dico y estudié Medicina en la Universidad Complutense de Madrid.

éComo surge su interés en la investigacion?

En 1971 terminé la Licenciatura en Medicina y Cirugia y en 1972 me
incorporeé al Departamento de Fisiologia de la Facultad de Medicina
en donde habia hecho la carrera y de alguna manera queria hacer
investigacion y la desarrollé en el ambito de la endocrinologia. En
ese periodo realicé mi tesis de licenciatura con el Dr. Alberto Oriol,
profesor de fisiologia que estaba recién llegado de los Estados Uni-
dos de Norteamérica. En los anos 70 del siglo pasado no habia en
Espana el desarrollo de investigacion que tenemos actualmente, de
hecho estabamos muy atrasados, teniamos muy pocos fondos de
investigacién o ninguno y entonces todo aquello fue muy dificil al
principio, pero de alguna manera he sido testigo de cémo se fueron
abriendo Ias posibilidades para la investigacion. En mi caso otorgd
muchas, muchas posibilidades el hecho de que yo hablara aleman
y que el Dr. Oriol habia estado en Alemania, y comenzaron a visitar
nuestro departamento profesores de la universidad de Hamburgo
que me invitaron a irme a trabajar en la universidad, lo que me abrio
un campo espectacular en un momento en el que Espafna también
estaba todavia muy cerrada al exterior.

éComo era la investigacion en Espaiia?

A principios de los 70 la investigacion era buena para Francia,
Inglaterra y los paises Nordicos, sin embargo para Espana era
complicada, estaba todavia la época de la dictadura de Franco y
permanecia el pais en cierto aislamiento internacional, si bien no
“de iure” pero si “de facto” y las prioridades del gobierno en ese
entones no estaban de parte de la investigacion.
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) El envejecimiento de nuestros
Organos es diverso porque

cada uno se va exponiendo

a diferentes factores, por
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mucho mayores que en procesos

del cerebro.



éCual era la situacion de las mujeres en la
investigacion?

Cuando estudiaba medicina solo habia 20% de mujeres,
actualmente puedo decir que hay 80%. Por ejemplo,
en mi departamento contamos con 30 profesores, de
los cuales 21 son mujeres.

Usted mencion6 que inicié su carrera como
endocrinélogo. Actualmente écual es su area
de investigacion?

Sigue siendo en Ultima instancia la endocrinologia, solo
que desde otro punto de vista. Durante mucho tiempo
estuve investigando primero con temas relacionados
con el sistema reproductor, luego con la hormona del
crecimiento y su sistema de control, asi como su uso
desde el punto de vista terapéutico. Los ultimos vein-
te anos he seguido con los mismos elementos, pero
desde otro punto de vista, ahora me interesa el papel
gue esas hormonas juegan en el proceso de envejeci-
miento y de qué manera su utilizacién puede prevenir
al menos una parte ese proceso de envejecimiento.

Cual seria el enfoque que hay que dar al
estudio del envejecimiento, la tendencia es a
tratar de evitar este proceso?

Considero que cuanto mas conozcamos del proceso
de envejecimiento, mas estaremos en disposicion de
entenderlo, no de evitarlo, porque eso no es posible.
Se trata de tener un proceso de envejecimiento salu-
dable hay personas que conocemaos que con muchos
anos aparentan tener menos en todos los aspectos
no solamente el externo y eso es lo que en Ultima
instancia nos interesaria a todos, llegar a una edad
de 80 0 90 pero con capacidad de independencia de
otras personas para poder hacer uno su vida y todo
eso de alguna manera se prepara en las etapas pre-
vias de la vida.

Se trata de una medicina preventiva pero con
una perspectiva mucho mas amplia, no es prevenir
una, dos o tres enfermedades sino prevenir en ge-
neral el desarrollo excesivo de un proceso que se va
a dar por supuesto, pero que podemos limitar en su
intensidad.

éConsidera que los jovenes se interesan en el
estudio del envejecimiento?

Esta idea de estudiar el envejecimiento, lo ven lejano
por la edad, tal vez por eso yo me dediqué a estudiar

esto a partir de los cuarenta, y muchos... “cuando le
ven las orejas al lobo”, es cuando es cuando ya tiene
las ideas mas claras en ese sentido.

éTodos nuestros organos envejecen igual?

El envejecimiento de nuestros 6rganos es diverso, por-
que cada uno se va exponiendo a diferentes factores,
por ejemplo el pulmdn es un 6rgano tremendamente
expuesto al oxigeno con lo cual los procesos de estrés
oxidativo a ese nivel son mucho mayores que en pro-
cesos del cerebro. El higado esta sometido también a
mucho esfuerzo porque es el lugar donde se genera
todo el ATP que es una molécula utilizada por todos los
organismaos Vvivos para proporcionar energia, y son or-
ganos que reciben vy filtran muchas sustancias para po-
derlas distribuir al organismo, sin embargo hay otros
que pueden ser menos afectados por el proceso y que
el ritmo de envejecimiento lo determina en 30% la ge-
nética y en 70% nuestros habitos de vida, entre ellos la
alimentacion.

Usted es un académico que ha escrito varios
articulos cientificos, pero también libros

écuadl seria su obra preferida?

Bueno efectivamente hay varios libros pero hay dos
que destacan, uno es el Tratado de Fisiologia del cual
van cuatro ediciones y estoy preparando ya la quinta'y
un Tratado de Endocrinologia muy extenso que se pu-
blico en el 2000 y que ambos sirven de libros de texto
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Estudiantes e
investigadores

Por este medio, los invitamos a participar
en la revista de divulgacion cientifica Spi-
nor, editada por Ia Direccion de Divulgacion
Cientifica de la Vicerrectorfa de Investiga-
cion y Estudios de Posgrado de nuestra
universidad.

El principal objetivo de la revista es
abrir un espacio para la difusion del que-
hacer cientifico en las diversas unidades
académicas, asi como resefiar el panorama
cientifico histérico actual. Es por esto que
los invitamos a escribir un articulo con ca-
racter de divulgacion sobre sus actividades
de investigacion y someterlo para publica-
cion.

A los interesados les pedimos envien su
articulo al correo electronico de divulgacion:
viep@correo.buap.mx.

Esperamos su respuesta a esta invita-
cion, para cualquier aclaracion al respecto
puede comunicarse con nosotros a la mis-
ma direccion de correo o al tel. 229.55.00
ext. 5729.

Atentamente
Direccion de Divulgacion Cientifica,
VIEP.
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en el campo de la fisiologia en Latinoamérica, en general lo
utilizan los que se dedican al area de la salud.

Usted tiene otra faceta como escritor y
ultimamente se ha enfocado los alimentos
antienvejecimiento, que nos puede decir al
respecto.

A mi me gusta disfrutar de la vida y uno de los placeres es
el de “la mesa” pero también sé que el exceso o un mal uso
de alguno de los alimentos pues es un factor que contribuye
precisamente al envejecimiento, mientras que seleccionan-
do alimentos que son muy buenos como los vegetales y las
frutas nos permite mantenernos mas jovenes y activos du-
rante mas tiempo, aunado al ejercicio fisico, a tener una vida
sana. Sobre este tema también he escrito el libro Comida
antienvejecimiento: recetas para disfrutar mucho y enve-
jecer poco que junto con mi mujer Carmen Centeno, que
es la experta cocinera, presentamos 152 recetas para una
alimentacién sana y antienvejecimiento. En estas recetas se
tiene en cuenta el indice glucémico de los alimentos a base
de hidratos de carbono y la proporcion de otros alimentos
ricos en distintas variedades de antioxidantes o anticarciné-
genos, como son las verduras v Ias frutas.

Por ultimo Dr. Tresguerres, équé le ha
sorprendido de la investigacion en el siglo xxi1?
Una cosa que me ha sorprendido y muy negativamente en
los Ultimos afios es que uno piensa que la ciencia tiene que
resolver problemas que tienen que ver en este caso con la
salud humana. Si yo descubro algo muy bueno, que fuera
en alguna direccion para mitigar algunos de los problemas
de salud, imaginaba que siempre habria quién me respalde,
ya sea a nivel de Estado o a nivel industrial. Sin embargo,
lo que me ha impactado, en los Ultimos afnos, es ver como
aungue tengamos cosas muy fantasticas que podamos ha-
cer, si eso no esta asociado a la generacion del dinero, y
por lo tanto de beneficio para una empresa, no tiene inte-
rés, aunque sea absolutamente fantastico.

Soy un defensor a ultranza de la investigacion. Solo
si investigamos seguiremos avanzando, no podemos que-
darnos quietos de ninguna de las maneras y no podemos
conformarnos con tener algo ya muy bueno, sino que te-
nemos que ir por mas. La investigacion es una motivacion
y estimulo permanente para mi, debido a que es muy satis-
factorio que siempre hay algo nuevo que hacer y aprender,
no hay monotonia lo que me hace no pensar en el retiro y
permanecer otros anos mas por aqui.
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